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INTRODUCCION

El sida es una infeccidn cronica de un curso clinico variable, requiriéndese cerca de 10
afos para que el 50% de las personas infectada desarrollen SIDA. La infeccidn lleva a la
muerte celular linfocitaria, reflejandose en una lenta, progresiva y persistente declinacion
de la funcidn inmunitaria llevando a la produccion de infecciones y neoplasias
oportunistas. Actualmente su evolucién (morbiiidad y mortalidad) esta siendo modificada

por el uso de la terapia antiretroviral altamente eficaz’.

Los mejores predictores de riesgo para desarrollar SIDA o morir son el recuento de CD4+

y la carga viral antes de iniciar el tratamiento farmacologico®?-2,

Lo anterior nos habla del deterioro inmunoldgico como uno de los factores. a ' tener
encuenta para medir pronostico, a veces dificil de realizar en paises en vias de desarrollo
que no cuentan con todos los recursos econdmicos, que predispone a ia abéricién de
neoplasias e infecciones oportunistas, ya que esta interaccion cambia o mbqifica,su

fisiopatologia, asi como su presentacion clinica y por ende su monrtalidad. ‘7 B
Otros muchos marcadores clinicos y de laboratorio han sido usados. para estimar el
riesgo de desarrollar SIDA hasta progresar a la muerte, entre  ellos ter{emos la
persistencia de candida oral o leucoplaquia vellosa®, leucoencefalopatia .multifocal
progresiva, linfoma del sistema nervioso central®, trastornos en la biometria hematica
como anemia y/o linfopenia®, estancias hospitalaria prolongadas?, diagndstico de
mycrosporidium®, mayor edad® lesion hepatica asociada con virus de la hepatitis B,
bajo peso corporal, desnutricién, indice de masa corporal menor a 18%,

hipoalbuminemia’?.

Por eso es requisito indispensable para todo buen clinico que se dedique a manejar
pacientes con infeccidn con VIH+ es conocer todo esos cambios, su interaccién, asi como
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su valor prondstico para favorecer conductas en la eleccion del mejor tratamiento

antiretroviral, opcion profilactica y mejor cuidado paliativo.

En el servicio de Infectologia, el cual atiende a una gran poblacion de pacientes VIH
positivos muy heterogéneos, ademas de ser un centro de referencia hospitalaria,
nosotros Nos preguntamos sobre marcadores clinicos y de laboratorio al momento de su
hospitalizacion indicadores de pronésticos y de expectativa de vida en una poblacidn con

SIDA usuaria del servicio.

La estrategia para este trabajo, fue realizar una cohorte retrospectiva de pacientes
hospitalizados con SIDA C3 cuyo descenlace de egreso fuera la muerte, a quienes se le
midieron al momento de su hospitalizacion variables clinicas definidas por Ia
Organizacion Panamerica de la Salud para paises en via de desarrollo y laboratorio como
la biometria hematica, ia quimica sanguinea, electrolitos séricos y pruebas de funcion

hepatica.




1. MARCO TEORICO

1.1 DEFINICION:

El SIDA es una enfermedad causada por un agente infeccioso denominado Virus de la
Inmunodeficiencia Humana (VIH) 6 virus del Sida.

Ubicacién taxondmica

El ViIH fue ubicado dentro de la familia Retroviridae en la subfamilia Lentivirinae debido
a que comparte con los retrovirus, ademas de las caracteristicas morfolégicas, un
genoma integrado por los tres genes clasicos : gag, pol y env y a la presencia de varias
moléculas de una enzima intimamente asociada a la nucleoproteina conocida como
transcriptasa reversa. Precisamente esta enzima es la que cataliza el proceso por el que
los retrovirus producen infecciones crénicas al integrar se genoma como “"provirus” al

ADN de la célula huésped susceptible.

Hasta el momento se acepta la existencia de dos VIH, el ViH-1 y VIH-2 Ambos t|enen 5
accion citopatica sobre los linfocitos T, poseen una organizacion genémlca S|m|lar y-han
sido aislados de pacientes con SIDA. En México el serotipo mas frecuente es el ViH -1
tipo B3,

1.2 Caracteristicas del VIH
Propiedades fisicas y quimicaé

El HIV es relativamente termosénsible. Se inactiva por exposicion a 56°C durante 30
minutos y por medio de la esterilizacidén. Con respecto a los desinfectantes, los mas
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adecuados son el hipoclorito de sodio al 0,1 %. etanol al 70%, glutaraldehido al 2%,
hidréxido de sodio 400 mM/I y los detergentes no idnicos.

El virus es relativamente resistente a las radiaciones ionizantes y a la luz ultravioleta.
Ultraestructura

El VIH es una particula esférica de 100 a 110 nm de diametro. Posee una envoltura
constituida por una doble capa de lipidos que provienen de la membrana externa de la
céluta huésped, en la que estan incluidas 72 capsémeros. Cada uno esta formada por
dos glicoproteinas, la gp 120 es la mas externa y esta unida en forma no covalente a la

glicoproteina de transmembrana o gp 41 que atraviesa la bicapa lipidica.

inmediatamente debajo de la envoltura se encuentra la capside externa que posee
simetria icosahédrica es decir un poliedro de 60 caras triangulares, donde se alternan

pentameros y hexameros, constituida por la proteina p 17.

Esta capside encierra al core formado por una segunda capside conoide, también de
naturaleza proteica (proteina p24) que protege al nucleo constituido por dos. cadenas
idénticas de ARN monocatenario.

El ARN esta intimamente asociado a dos proteinas p7 y p9 y a por lo mehds otras tres
proteinas con funcidn enzimatica, la integrasa, la proteasa y la transcriptasa reversa que
es una enzima magnesiodependiente con funciones de ribonug:leaéa; y polimerasa.

Genoma

El provirus esta constituido por dos secuencias termi ales r ‘pe tlvas por los genes env,
gag y pol. Estos genes codifican para las protelnas estructurales del VIH. El gag (gen
antigeno de grupo) codifica para el precursor P55 de Ias protelnas p24 p17, que van a
formar las capsides y para la p15 que es a;su ye’ precyrsora de las proteinas de la

nucleocapside p7 y p9.

El gen env (gen envoltura) codifica para'ur_xvprecgr’sor"alt'arhent»e glicosilado, la gp160, que
da lugar a las dos subunidades glicoprotelcas gp120'y gp41.

El pol (gen polimerasa) codifica para proteinas con funcion enzimatica que intervienen en
ta replicacion del virus: la endonucleasa / integrasa, la proteasa, la transcriptasa reversa.

[ TESGC
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La replicacion del VIH esta controlada por otros genes: tat, rev y nef. El tat ejerce un
control positivo y activa todos los genes del ViH, en tanto que el nef lleva a cabo un
control negativo y los reprime. El rev reprime los genes reguladores pero activa los de los
componentes del virién, favoreciendo de ese modo la reproduccidn del virus.

Todos los productos de los genes inducen anticuerpos en pacientes infectados por el
HIV.

Ciclo replicativo

Se inicia por la unién especifica de la glicoproteina mas externa del VIH, la gp120, con el
receptor CD4 de la célula huésped. Esta interaccion modifica la configuracién de la
envoltura viral permitiendo que la gp41 de transmembrana también se inserte en la
membrana celular. Luego, se producira la fusion de la envoltura viral con la membrana
de la célula huésped seguida por la penetracién del core en el citoplasma. Las proteinas
de! core permanecen asociadas a las moléculas del ARN viral hasta que se inicie la
trascripcion. La transcriptasa reversa transcribe una cadena de ADN sobre cada ARN
viral dando lugar a hibridos inestables ARN-ADN. Los ARN son degradados por |2 misma
enzima y reemplazados por una segunda cadena de ADN. Los ADN bicatenarios
resultantes se circularizan y migran hacia el nucleo celular, donde alguno puede
insertarse al azar en el ADN de la célula huésped por accidén de la integrasa. Este ADN
viral integrado recibe el nombre de provirus y puede permanecer como tal por periodos
muy prolongados. Es importante destacar que la mayor parte del ADN viral permanece
en forma no integrada en el citoptasma y en el nucleo de la célula.

Cuando la célula es activada, el provirus inicia la trascripcion de ARN viral y de ARNm
que van a tener a su cargo la sintesis de las proteinas con funcién enzimatica y. de los
precursores de las proteinas estructurales que posteriormente seran 'cvliva;!da;s: btbr,las'f_,
proteasas. U ER

Las proteinas de envoltura una vez glicosiladas se ubican en ia merﬁbréna de la célula en
tanto que las proteinas restantes y el ARN viral se ensamblan cerca de la membrana
celular adquiriendo la envoltura durante el proceso de brotacion.  El VIH es capaz de
modular su propia replicacion. Este proceso puede producirse lentamente o en forma
rapida provocando la lisis celular.

Variabilidad genética
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La variabilidad genética del HiV es consecuencia de errores cometidos por la
transcriptasa reversa durante el proceso de trascripcidn. Una explicacidn posible es que
poco después de producida la infeccion el virus exprese aquellos epitopes para los que el
hueésped puede responder mas debilmente logrando de esta manera una adaptacion

optima y especifica para cada individuo.

Se ha encontrado que virus aislados durante los estadios finales de la enfermedad
poseen una mayor capacidad citopatica respecto de aislamientos efectuados durante ei
periodo asintomatico, o que senalaria que el HIV también experimenta una variacién en

su virulencia.
Forma de transmisién:

El HIV se encuentra en todos los fluidos y secreciones, sin embargo la epidemiologia

senala que las formas de transmisién son:

a. por contacto sexual a travées de semen y secreciones cervicovaginales;

b. por via parenteral a través de sangre infectada o hemoderivados, transplante de
organos, maniobras con instrumentos punzocortantes entre las que se incluye la
practica de compartir agujas y jeringas entre los drogadictos endovenosos y

c. la intrauterina o perinatal es decir la transmision del virus durante la gestacion o

la lactancia.

Debe destacarse que no hay evidencia que sustente la transmision del virus por: agua o
comida, picadura de insectos, saliva o lagrimas, como tampoco por contacto social con

personas infectadas.
1.3 HISTORIA NATURAL DE LA ENFERMEDAD.

El virus puede ser introducido en el organismo como virus libre o mas frecuentemente por
una célula infectada, luego seria captado por un macréfago que lo presentaria a la célula
CD4 para iniciar en ésta el proceso de replicacién.

La respuesta humoral especifica aparece entre las 2 semanas y 3 meses post-infeccién y
puede estar acompafada de signos transitorios compatibles con una mononucleosis
infecciosa. La duracion de éste periodo asintomatico depende entre otros factores de la
magnitud del indculo, estado inmunoldgico del huésped y via de infeccidn.
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Todas las proteinas que se sintetizan durante este proceso incluyendo las precursoras,
son antigénicas y estimuian el sistema inmune. Se observa una respuesta temprana de

los linfocitos CD8, macréfagos y celulas NK (natural kilier).

Los primeros anticuerpos estan dirigidos contra los productos codificados por el gen gag.
Mas tarde aparecen anticuerpos contra los productos de los genes env y pol. El nivel de
anticuerpos se mantiene durante el periodo en el que el paciente permanece
asintomatico para luego disminuir hasta valores no detectables en el estado final de la

enfermedad.

€l periodo que transcurre entre la infeccion y la aparicidon de los primeros anticuerpos
circulantes se conoce como "ventana". Durante este periodo se detecta una activa
replicacion viral. En el estadio de provirus o latencia la célula produce muy poco ARN o
proteinas virales, eludiendo asi la eliminacion del virus por el sistema inmune del

huésped.

Mecanismos de transmision del ViH y establecimiento de la infeccién crénica*s:
Resulta claro que las células dendriticas del epitelio de las mucosas (células de
Langerhans) son ei blanco inicial de la infeccién por ViH y eventualmente e! transportador
del virus hacia el tejido linfoide mas cercano, donde la infeccidon puede diseminarse. Las
células de Langerhans expresan la molécula CCRS, el principal correceptor para las
cepas macrofago tropicas del VIH (cepa RS5), pero no expresan la molécula CXR4, el
principal correceptor de las céluias linfotrépicas del virus (cepas X4), lo cual podria
explicar porque existe transmision preferencial de las cepas R5.

Estudios realizados en un modelo de infeccidn por virus de la inmunodeficiencia simiano
(VIS) en primates, indican que los ganglios linfaticos son el principal sitio anatémico para
el establecimiento inicial de la infeccidon. Los virus cautivos en las células dendriticas
foliculares (CDF) de los centros germinales constituyen la principal forma de virus en los
ganglios luego de la transicidon a la fase crénica de la infeccion. La transicion hacia . la
captura en CDF se asocia con el paso de la fase aguda a la crdnica, lo cual indica que
existen respuestas inmunes especificas tempranas que influyen significativamente sobre
los cambios en la distribucién viral ocurridos en la fase inicial de la infeccion.

Existen varios mecanismos virologicos e inmunoldgicos que el VIH ha desarrollado para
evadir o debilitar la respuesta inmune montada contra él. Uno de los mecanismos
virolégicos es la formacion rapida. durante la infeccidn primaria, de un grupo de células
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CD4+ con infeccidon latente por VIH, que se mantiene estable y que decae escasamente
aun durante la terapia antiretroviral de alta efectividad. Esta reserva de virus puede
constituir el mayor obstaculo para su erradicacion o el control prolongado de su

replicacion

Otro mecanismo de evasion es la rapida mutacidon de epitopes virales reconocidos por
linfocitos T citotdoxicos, tanto en la fase aguda como en la fase cronica de la infeccién, o

cual le permite al virus evadir al sistema inmune.

El siguiente mecanismo es el retardo en la aparicion de anticuerpos neutralizantes. Esta
respuesta se detecta por io general luego de la reduccion de la viremia y la resolucion del
sindrome clinico agudo. Aungue los mecanismos que llevan a este retardo son
desconocidos, evidencias preliminares sugieren que el alto grado de glicosilacion de la

proteina gp120 enmarcaria los epitopes en ia neutralizacién del virus.
Factores del hospedador en la modulacién del curso de la enfermedad por VIH,

Se resalta la importancia de los factores geneéticos e inmunologicos del hospedador para
determinar la velocidad de la progresion de la enfermedad por VIH. Se observd que
ciertos haplotipos de moléculas de clase | del complejo mayor de histocompatibilidad
(CMH 1) son frecuentes en los individuos ViIH positivos que tienen una progresion lenta o
no progresan a la enfermedad. Estos haplotipos tienen mayor capacidad de ligar pépticos
reconocidos por células T citotéxicas especificas el virus. También se ha visto que ciertas
variantes genéticas de las moléculas de superficie CCR5 y CCR2, que actian como
correceptores del VIH, se asocian con una progresibn mas lenta de la enfermedad. Las
personas homocigotos para una deleccion en el gen de CCRS tienen resistencia a la
infeccion por las cepas R5 del virus.

La evolucion de la infeccion asintomatica hacia el SIDA refleja la alteracion paulatina de
las distintas células que participan en la respuesta inmune, asi como depende del
delicado balance entre distintos factores del virus y del hospedador, como vimos
previamente. La fase critica de la inmunopatogenia es la deplecidon de los linfocitos CD4
causando una profunda inmunodepresidn que caracteriza a este sindrome.

1.4 EPIDEMIOLOGIA

MUNDIAL'S:
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Para finales de 2002, el Programa de la Organizacién de las Naciones Unidas para la
prevencion del SIDA (ONUSIDA), estimaba que en el mundo existian 42 millones de
personas viviendo con el VIH, de los cuales 19.2 millones (45,9%) son mujeres y 3.2

millones (7.7%) menores de 15 afos.

Asi mismo se infectan diariamente 14.000 personas. Alcanza una mortalidad de 3

millones de muertes, mas de la mitad ocurrieron en mujeres y nifios.
AMERICA LATINA Y EL CARIBE'S",

La epidemia es mas reciente, con un numero de infecciones por VIH de 2 millones (1.5
millones en Ameérica Latina y 420 mil producidas en el Caribe). Preocupante resulta que
esta region se ha convertido en la segunda region mas afectada por esta epidemia
después de la Africa Subsahariana, con una prevalencia de 2.3% en poblacién adulta.

MEXICO"®:

Considerando el numero total de de casos reportados, México ocupa el tercer lugar en el
continente americano, después de Estados Unidos y Brasil. En contraste, México es un
pais que registra una prevalencia de VIH en poblacion adulta relativamente baja (0,3%),
sobre todo si se compara con los paises cercanos, los cuales registran cifras mas
elevadas, como Belice (2%), Guatemala (1%), Honduras (1,6%) y Estados Unidos (0,6%).

La epidemia en Mexico'® es predominantemente homo-bisexuales, concentrada en los
hombres que tienen sexo con hombres (64% y 50% acumulados, respectivamente),
aungque en Meéxico existe un peso creciente de ta transmisién heterosexual (39%), en
tanto que Estados Unidos y Canada los usuarios de drogas inyectables constituyen el
segundo grupo en importancia.

La prevalencia de VIH en poblacidn adulta de 15-49 afios de edad es del 0.3%, esta cifra
se ha mantenida estable en los ultimos doce afios, de igual manera la prevalencia en las
mujeres embarazadas (0.1%). La prevalencia del VIH en donadores voluntarios
disminuyé del 0.8% (1980) a 0.03% (2000), asi mismo las trabajadoras sexuales
mostraron una ligera disminucion, aunque no significativa, del 0.4% al 0.3%.

Desde el inicio de la epidemia, hasta el 30 de noviembre de 2002, en México se han
registrado 57.640 casos acumulados de SIDA. Sin embargo se estima que debido al

-t

TESIS CON




10

subregistro y el retraso en la notificacion pueden existir alrededor de 64 mil casos
acumulados. Del total de casos acumulados, el 85.4% corresponden a hombres.

El SIDA ha causado 40.000 mit defunciones en Mexico. Siendo ia poblacion mas
afectada de 25 a 34 afios de edad. Siendo modificada la mortalidad®® (20.5% en 1996 a
16% en 2001) por el tratamiento antirretroviral y ila amplia cobertura estimada para el
2002 del 93%.

1.5 Cuadro clinico

La infeccidon con VIH causa un espectro de enfermedades clinicas que inician con la
seroconversion y termina con SIDA y muerte, desarrollandose en 10 afos o mas.

Se revisaran la definicion de caso y los sistemas de clasificacion de la infeccién por VIH y
SIDA empleada hasta la fecha y coordinada por el Centro para el control de
enfermedades (CDC) de Atlanta. Estado Unidos y aceptada por la Organizacion mundial
de la salud (OMS).

DEFINICION CASO0?"??: La persona con alguna de las enfermedades indicadoras de
SIDA, en ausencia de otras causas conocidas de inmunodeficiencia celular, como son la
terapéutica inmunosupresora, determinadas neoplasias y la inmunodeficiencia congénita.

En 1989 la Organizacién Panamericana de la salud (OPS) en Caracas?®®, Venezuela,
desarrollo una nueva definicion clinica para ser usada en paises en via de desarrolio;
donde no se tiene todos los recursos financieros. El numero de puntos para definir un
caso de SIDA debe ser igual o mayor a 10 y una serologia positiva para VIH.

TABLA definicion revisada de Caracas revisada.

Sintomas y diagnésticos PUNTOS
Sarcoma de kaposi 10
Tuberculosis diseminada/extrapulmonar / 10

pulmonar no cavitaria.

Candidiasis oral / leucoplaquia pilosa

Tuberculosis pulmonar cavitaria

5

5

Herpes Zoster menor de 60 afios 5
Disfuncidn del sistema nervioso central 5
2

‘IDiarrea mayor o igual a 1 mes. constante o



intermitente.

Fiebre mayor o igual! a 1 mes, constante o 2

intermitente

N

Pérdida de peso mayor al 10% del peso

corporal.

Astenia mayor o igual a 1 mes

Dermatitis persistente

Anemia, linfopenia, trombocitopenia

Tos persistente o neumonia no tuberculosa

N NN NN

Linfadenopatia mayar o igual 1 mes (2 o mas

cadenas extrainguinales)

SISTEMAS DE CLASIFICACION:

Un buen sistema de clasificacidon clinica permitird diferenciar las etapas de la infeccion
por ViH y facilitard el cuidado de los pacientes asi como nos ayudara a develar su

prondstico y sobrevida.
Clasificacién clinica de la infeccién. CDC/OMS, 1987324,

Grupo 1. Infeccion aguda: es un slndrome similar a la mononucleosis infecciosa con
fiebre, sudoraciéon, exantema, adenopatias y en ocasiones esplenomegalla y menlngms
aséptica. Durante este periodo es posible alslar el virus. k ¢

Grupo Il. Infeccion asintomética: se deﬁne clinicamente como la ausen a de: slgnos Yy
sintomas. El laboratorio puede mostrar trombocitopenia y/o lmfopema Y. dlsrn ucrén‘de .
los linfocitos CD4. Durante este periodo se produce la seroconversién. s

Grupo [ll. Linfoadenopatia generalizada perslstenté (LGP) un ; porcentaje.. de
infectados presenta esta manifestacion clinica. Esta definida por la’presenma de’nédulos
linfaticos extrainguinales de mas de 1 cm. de dlémetro. en 2 o més ocahéactones
anatomicas distintas, que persisten por lo menos 12 semanas y:no al

patologia. El diagnéstico se realiza por biopsia gangllonar

Grupo V. Otras enfermedades: incluye una amplia variedad de situaciones, desde
pacientes con sintomatologia leve hasta sujetos gravemente enfermos. Los subgrupos
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incluidos en esta categoria no se vinculan con la presencia o ausencia de adenopatias y

no son excluyentes entre si:

Subgrupo A: Enfermedad caracterizada por la presencia de fiebre de mas de un mes de
evolucion y/o pérdida de peso basal mayor del 10% y/o diarreas de mas de un mes de

evolucion.

Subgrupo B. Enfermedad neuroldgica definida por demencia y/o mielopatias y/o
neuropatia periférica, en ausencia de patologias concurrentes que - pudieran

determinarlas.
Subgrupo C. Enfermedades infecciosas secundarias.

Categoria C1. Enfermedades marcadoras de SIDA como Pneumocystis =~ carinii,
toxoplasmosis, candidiasis (esofagica, bronquial o = pulmonar), histoplasmosis,

enfermedades por Citomegalovirus, etc.

Categoria C2. Otras enfermedades infecciosas: leucoplaquia; oral, - herpes . zoster,
bacteriemia recurrente a salmonelia, tuberculosis, candidiasis oral. .

Subgrupo D. Neoplasias secundarias: sarcoma de Kapési. linfoma no Hodgkin, linfoma

primario de cerebro. s

Subgrupo E. Otras condiciones: toda . otra enfermedad:no cl’a;iﬁcable'én los grupos
precedentes, atribuible a HIV e indicativa de deficiencia de 1a inmunidad celular sin otra

causa aparente.




Clasificacion clinica de la infecciéon. CDC/OMS, 199325,

CATEGORIAS CLINICAS

A

B

C

Categorias de
tinfocitos CD4+

Infeccion aguda. Infeccion

asintomatica 6 LGP.

INFECCION
SINTOMATICA NO A
ocC

CONDICIONES
INDICADORAS DE
SIDA.~

(1) = 500 cél/mm’s A1 B1 C1
(2)200-499 cél/mm’® AZ 82 c2
(3) < 200 cél/mm” A3 B3 Cc3

Definicion de categorias clinicas:

Linfadenopatia generalizada persistente

2. Candidiasis vulvovaginal persistente (mas de 1 mes)

A.- Infeccidn asintomatica
Infeccion aguda
B.-
1. Candidiasis orofaringea
3. Leucoplaquia oral vellosa
4.
5.
6.
7. Listeriosis
8. Nocardiosis
9.

Puarpura trombocitopénica idiopética

10. Proceso inflamatorio pelviano

11. Displasia cervical

12. Endocarditis, meningitis, neumonia, sepsis

13.
14.

Polineuropatia periférica
Angiomatosis bacilar

Sindrome diarreico prolongado (mas de 1 mes)
Sindrome febril prolongado (mas de 1 mes) :
Herpes Zoster (mas de 1 episodio o més de 1 dermatoma)

Infeccidn crénica sintomatica, sin condiciones definitorias de SIDA. Incluye:




C.- Condiciones clinicas indicadoras de SIDA". Incluye:
Candidiasis esofagica, traqueal o bronguial
Criptococosis meningea o extrapulmonar
Neumonia por Pneumocystis caririi
Criptosporidiasis cronica (mas de 1 mes)
Isosporiasis cronica (mas de 1 mes)
Toxoplasmosis cerebral

Retinitis por CMV

Encefalopatia VIH

Leucoencefalopatia multifocal progresiva

10. Ulceras mucosas o cutaneas herpéticas cronicas (mas de 1 mes)

@NOO LA LN S

o

11. Neumonia recurrente. Dos o mas episodios en 1 afio

12. Bacteremia recurrente por Salmonella sp.

13. Tuberculosis pulmonar o extrapulmonar

14. Enfermedad por micobacterias atipicas

15. Linfoma no Hodgkin y/o linfoma de Sistema nervioso central
16. Sarcoma de Kapasi :

17. Cancer cervicouterino invasor

18. Sindrome consuntivo

Esta clasificacion también considera SIDA a todos los pacientes con niveles de recuentos

de CD4+ menores a 200 cel/mm?.
1.6 Diagnostico de Laboratorio

Durante los estadios clinicos de la enfermedad e'l_diagnéstico; de laboratorio de estar
apoyado por los antecedentes epidemioldgicos y elﬂéxa’men cllniéq'del paéieﬁte.

Virolégico :
Se basa en:

1. deteccién de anticuerpos espeéiﬁcos contra el HIV,
2. deteccion de antigeno circulante o de acidos nucleicos del HIV vy
3. aislamiento del virus. )

Deteccidn de anticuerpos especificos




Se realiza en suero o plasma del paciente en dos etapas.

En la primera se utilizan técnicas de tamizaje, utilizando el ELISA (de primera generacion
donde se utilizan antigenos virales producidos en lineas celulares humanas, de segunda
generacion donde se usa antigeno obtenido por técnicas de ADN recombinante). Tiene
una sensibilidad y especificidad del 99%?%. Pueden dar resultados falsos positivos en
pacientes con enfermedad autoinmune, enfermedad hepatica, hemodialisis. embarazos

miultiples, fibrosis quisticas, transfusiones sanguineas, uso de sustancias parenterales.

Los resuitados positivos obtenidos por el tamizaje deber ser confirmados por técnicas de
alta especificidad denceminadas suplementarias: la inmunofluorescencia indirecta (IFI), la
inmunoelectrotransferencia o Western Blot (WB) y la radioinmunoprecipitacion (RIPA).

Western Blot: se usan tiras de nitrocelulosa en {as que previamente se han
electrotransferido las proteinas virales o antigenos. Los anticuerpos del suero del
paciente reaccionan en forma especifica con estos antigenos dando lugar a la aparicién
de bandas cuya localizacion depende del peso molecular de cada proteina. De acuerdo
con la OMS, las bandas de peso molecular 160/120, 41 y 24 tiene valor diagnostico. La
prevalencia de falsos positivos?’ de mas de S millones de donadores de sangre fue de
0.0004%.

Para efectuar un diagndstico serologico cada muestra debe ser procesada por dos
técnicas diferentes de tamizaje y confirmacion de western blot.

Deteccién de antigeno

No es un meétodo diagndstico de rutina, puede ser. atil en el periodo de ventana, en el
diagnostico pediatrico y en el monitoreo y seg e'rrlioﬂd’é los pacientes con SIDA.

La reaccion de polimerasa en cadena (PCR) detecta y amplifica secuencias de ADN viral
presentes en células mononucleares del paciente. Util en etapas tempranas de la
enfermedad cuando los anticuerpos son bajos, también cuando se quiere monitorizar la

respuesta al tratamiento.

Aislamiento viral

Se efectia a partir de linfocitos del paciente cocultivados con linfocitos humanos
normales estimulados con fitohemagiutinina. También se puede aislar del plasma o LCR.
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El aislamiento del virus se comprueba mediante la deteccion de antigeno viral o de
actividad de transcriptasa reversa en el sobrenadante del cultivo. Tiene una gran

especificidad pero una baja sensibilidad (40-97%) y requiere entre 4 y 6 semanas.

1.7 PRONOSTICO:

Uno de los mas dificiles problemas que afronta el medico que maneja pacientes
infectados VIH (+) es predecir que tan pronto su paciente va a progresar a SIDA y/o a la
muerte. Esto es muy importante, primero en términos de consejeria y segundo decidir
cuando se beneficia del tratamiento antiretroviral, de la prevencion de infecciones

oportunistas o de cuidados paliativos en paciente de fase terminal.

Cuando se sufre la infeccidn aguda, ésta se resuelve en las siguientes semanas. E!
promedio de sobrevida es de 10 a 15 afios. La seroconversion ocurre mas rapidamente

en personas de mayor edad, inmunosupresion y malnutricion.

Desde el inicio de la epidemia por la enfermedad, la muerte en la poblacidn joven ha ido
escalando posiciones, inicialmente durante el periodo 1988-1998 ocupaba la posicion 16
y para el afio 2000 el SIDA asciende a la cuarta causa de muerte'®?®,  En el Hospital
General de México la tasa de mortalidad®® durante el afio 2001-2002 fue de 29.2% de
todos los pacientes hospitalizados en el servicio de Infectologia por infeccion VIH

positivos.

Aunque el promedio para desarrollar SIDA a partir de la seroconversion sin tratamiento es
de 8 a 10 afios, algunos pacientes lo desarrollan en menos de 5 afos (aproximadamente
el 20%), otros permanecen sin evidencia de inmunosupresiéon por mas de 10 afios (< 5%)
%, conocidos clinicamente como progresores lentos de la enfermedad.

Muchos marcadores clinicos y de laboratorio han sido usados para estimar el riesgo de
desarrollar SIDA hasta progresar a la muerte. En un meta-analisis® en 13 estudios de
cohortes con una poblacién de 12.574 aduitos se demostré como el recuento de CD4+
fue predictor de muerte o desarrollo de SIDA. Sin embargo el mejor indice prondstico®! lo
indica la utilizacion de la combinacion de la carga viral y el recuento de CD4+.

La modificacion en la progresion de la enfermedad y sobrevida de los pacientes con
infeccion por VIH la marcé el inicio del tratamiento antiretroviral altamente efectivo®?32

————
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cuya funcion fue la de mejorar el sistema inmune, al disminuir €l numero de copias virales
y aumentar el recuento de CD4+. Aunque la recuperacion del sistema de defensa es
incompleta, si se evidencio la disminucion en la aparicion de infecciones oportunistas y de
otras enfermedades con la inmunodeficiencia adquirida.

La sobreviva® en general de un paciente con SIDA antes de 1987 era de 10.6 meses,
diez anos después aumento a 18.4 meses, actualmente esta aun mucho mas modificada
por el uso de medicamentos antiretrovirales especialmente inhibidores de proteasa®
siendo su sobrevida 31 meses. Algunos otros factores que lo modifican son la edad, el
diagnédstico inicial con enfermedad oportunista, ser usuario homosexual de drogas

endovenosas.

1.8 FACTORES CLINICOS Y DE LABORATORIO PRONOSTICO EN PACIENTES CON
SIDA.

Los mejores predictores de riesgo para desarrollar SIDA o morir son el recuento de CD4+
)
y la carga viral antes de iniciar el tratamiento farmacologico™'.

Lo anterior nos habla del deterioro inmunoldgico como los factores a tener encuenta para
medir pronostico, a veces dificil de hacerse en paises en vias. de desarrollo que no
cuentan con todos los recursos econémicos, acomparfiado de un delgado equilibrio entre
ese estado inmunologico de por si ya deteriorado y su interaccion con su medio ambiente
interno y externo que lo predispone a infecciones y neoplasias oportunistas, alterando su

fisiopatologia, asi como su presentacién clinica.

Requisito indispensable para todo buen clinico que se dedique a manéjar, pacientes con
VIH es conocer todo esos cambios, su interaccidn, su valor pronodstico para tomar
conductas que favorezcan la eleccion con el mejor tratamlento antiretroviral, mejor opcién

profilactica y realizando el mejor cuidado pallatlvo.

Ahora revisaremos otros hallazgos cllmcos y de Iaboralono demostrados en estudios
como factores prondéstico en la sobrevlda y evoluclén de pactentes con SIDA:

En una cohorte se midio la sobrevida, en pacientes con infeccidn por Cryptosporidium®

demostrandose como se asocia su apariciéon con pobre sobrevida si tiene menos de 53
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cel/mm?® CD4+ acompanado de un hematocrito menor a 37 (OR 6.18. 95% C| 2.99-12.7 y
OR 2.27,95% C! 1.2-4.22 respectivamente.)

Estimacion de la sobrevida seglun la escala de severidad'? para adultos con SIDA (SIAA,
en inglés), despues del diagnostico en pacientes con estratificacion por recuento de
CD4+ encontré como la mortalidad esta asociada con hemoglobina menor de 8 g/dl;

recuento total de linfocitos menor a 400/microlitro y albumina menor a 3 g/dl.

Medir el indice de masa corporal’’ en un paciente con sida también nos proporciona
datos sobre el riesgo de morir, encontrando como tener un indice de masa corporal (IMC)
entre 16 y 18 kg/m? tiene un OR 2.2, 95% CI 1.6-3.0, y tener un IMC menor a 16 tiene OR
4.4, 95% CI1 3.1-6.3.

Personas mayores de 50 afios con SIDA?® tienen un significativo mayor riesgo de contraer
sindrome de desgaste, demencia por SIDA, y candidiasis esofagica asi como una corta
sobrevida en comparacion con personas con SIDA de 30 a 39 afios. (RR 3.23, 95% ClI
2.7-3.75). Ademas se encontré una relacion muy grande entre edad y muerte (RR por
cada 10 afos de diferencia en la edad de: 1.18, 95% CI 1.14-1.21, p < 0-0001).

En un estudio® de 17 centros Europeos de SIDA, con una poblacion de 6578 pacientes,
se estudio la sobrevida de acuerdo a enfermedad definitoria como SIDA, siendo descrita
como pobre en pacientes con leucoencefalopatia multifocal progresiva y linforna cerebral
primario (2 y 5 meses respectivamente), pero con una mejor expectativa de vida en
pacientes que se les diagnostica sarcoma de kaposi y tuberculosis extrapulmonar (17 y
22 meses respectivamente), aclarando como el sarcoma de kaposi oral o mucocutaneo
tiene mejor prondstico al ubicado a nivel sistémico. En este estudio se pudo demostrar
como al estratificar por evento definitorio, éste no alteraba su mortalidad ni sobrevida con
factores de riesgo como la edad o el recuento de CD4+,

Al observar el comportamiento del SIDA de acuerdo al género femenino versus
masculino, no se encontré diferencias en el diagnéstico de ia enfermedad definitoria
como SIDA en ambos géneros, pero las mujeres tienen un porcentaje mayor de
mortalidad que sus compaifieros hombres’s.'

En cuanto a mortalidad y lesién hepatica™ en pacientes con infeccién por ViH(+), se
estudio en una cohorte Italiana donde encontré que los factores mas importgp_t_t_‘es

TESIS CO




19

asociados con la mortalidad fueron antigeno de superficie para hepatitis B positivo con un
OR 9. 95% C! 3.8-21.7 y historia de abuso de alcohol con OR 2.3, 95% CI 1.5-2.0.

Otra infeccion oportunista importante es el citomegalovirus® (CMV), en una cohorte
espafnola se estudid la relacion entre retinitis por CMV y mortalidad, no encontrandose

relacion entre éstas dos variables.

El promedio estancia mayor a 7 dias hospitalizado’ en un paciente con SIDA es
considerado factor de riesgo para morir OR 3,88. 95% CI 1.5-21.7, p < 0.02.

La tuberculosis no se encontré como factor independiente predictor aumentado®® de
monalidad en pacientes con VIH (+) pero si un factor asociado para aumentar el riesgo de

desarrollar infecciones oportunistas.

En seguimiento a pacientes con VIH (+) y tuberculosis, investigadores Espafoles®®
encontraron que tener un recuento CD4+ por debajo de 14% predisponia a morir 7.69

veces mas que el grupo control con recuento CD4+ superior al 14%.

Al comparar la sobrevida y [a progresion de la enfermedad en pacientes con SIDA a
quienes se le diagnosticd tuberculosis (TB) pulmonar y extrapulmonar®® se encontrd que
las personas con SIDA y TB extrapuimonar tienen un curso clinico mas complicado con
mas enfermedades oportunistas (RR 2,0. 95% Cl 1.6-2.4, p < 0.02) que los pacientes con
SIDA y TB pulmonar, pero su curva de sobrevida es comparable y no hay diferencias en

los dos grupos observados.

La asociacion entre bajos recuentos de CD4+ y el hallazgo de anemia*' (RR 0.81) ha
mostrado ser un factor predictor de corta sobrevida, pero el solo recuento de CD4+ bajos
no significa una relacidon con una inminente muerte, sino solo representa su estado de

inmunosupresion.

En una cohorte de pacientes Franceses que se les midid la expectativa de vida al
momento de hospitalizarse®?, se encontré como factores de riesgo para una sobrevida
disminuida a hipoalbdmina, leucopenia, bajo peso corporal, recuento de CD4+, y

manifestaciones neuroldgicas.
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La presencia de candida oral y leucoplaquia vellosa® en un paciente seropositivo VIH
muestra un riesgo de desarrollar SIDA RR 3,65. 95% Ci 1.89-6.68, p < 0.002 y muerte
RR 2.12; 95% C! 1.47-4.34, p < 0.02.




2. OBJETIVOS

Objetivo general:
identificar los pacientes hospitalizados por SIDA C3 que consultan a un Hospital
Universitario de referencia en el Distrito federal y determinar el grado de asociacién entre

los factores de riesgo clinico y de laboratorio asociados a la mortalidad en el momento

de su admision hospitalaria.
Objetivos especificos

Identificar las variables sociodemograficas, personales como edad, género, procedencia y

origen geografico.

Describir la presentacion clinica (enumerados en la clasificacién de Caracas revisada) de
los pacientes SIDA C3.

Describir Jos hallazgos de Iabpratorio como son BH, QS, ES, PFH.‘

Identificar los factores de riesgo clinico y de laboratorio . asociados a la mortalidad en el
momento de su admision hospitalaria.
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3. DISENO METODOLOGICO

3.1 TIPO DE ESTUDIO

Observacional, retrospectivo, analitico de corte transversal, casos y controles;

3.2 POBLACION Y MUESTRA

Poblacion blanco: El universo estuvo constituido por todos los pacientes méyores de 18
afos que se hospitalizaron en servicio de INFECTOLOGIA del’ Hospital General de
Meéxico, durante el periodo 2001-2002. :

Poblacion de estudio:

Casos: pacientes con criterios de SIDA dado por una enfermedad defnltorna
(ctasificacién CDC 1993) vy su serologia positiva al VIH v17-2" se hos tahzaron y

posteriormente fallecieron.

Controles: pacientes con criterios de SIDA dado por una enfermedad defnltona
{clasificacién CDC 1993) y su serologia positiva al VIH 1-2' se hosputahzaron y
posteriormente dados de alta por mejoria o
Area de procedencia: Unidad de hospitalizacién 405

Sitio: Hospital General de México. HGM.

Periodo de tiempo:  comprendido entre el primero de abril de 2001 hasta el 1 de abril de
2001.




Criterios de inclusién

Seropositivo VIH-1. (ELISA + W.Blot)

Tener una enfermedad definitoria de SIDA, segun la CDC 19937°.

Criterio de exclusién

No tener aceptacion por parte del paciente.

No tener el paciente la historia clinica completa o Iés pruebas qe labpratofio solicitadas.
No tener las dos pruebas VIH-1 (ELISA-O-WB)’

3.3 Tamano de Muestra: . -
Teniendo en cuenta que es un estudio de casos y controles, el tamafo de la muestra se
calculd en el programa Epi-Info121 versién 6.04 de Iibvre;uso y distribucion (freeware); con

las siguientes condiciones:

Error alfa 5%

Poder del estudio del 80%

Nivel de confianza 95 % N
Prevalencia de mortalidad?® en el Hospital General de Mexico 29%.
Razdn de controles por cada caso: 4

Numero de casos: 30 pacientes.

Numero de controles: 120 pacientes.

Tamafo de muestra total: 150 pacientes.

3.4 Variables

Variable dependiente: La variable dependiente se deﬁnié como Paciente hospitalizado
SIDA C3.

Variable independiente: Enla éxposicién de interés se incluyeron edad, dias
de hospitalizacidon, procedencia Distrito federal o del Estado de México. Variables clinicas
M
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definidas en la revisidn de Caracas (OPS, 1989). Variables de laboratorio como la
biometria hematica, quimica sanguinea, electrolitos séricos, pruebas de funcién hepatica.

Definicion de variables:
Edad: variable cuantitativa. Tiempo transcurrido desde el nacimiento medido en afios.
Género: variable nominal. Clasificado como femenino y masculino.

Definicion clinica para ser usada en paises en desarrollo seguin la OPS (1989), reunida

en Caracas, Venezuela®

Enfermedad Marcadora de SIDAZ?® definida por el centro para el contfol de enfermedades
(CDC, por sus siglas en inglés) de Atlanta, Estados Unidos y ace‘ptada por- la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS): " S
SARCOMA KAPOS!I*: Enfermedad neoplasica multlcentrlca formada por varios nédulos
vasculares que afecta piel, mucosas y visceras. - g L

{Variable nominal); Si o No. ¢ S

Tuberculosis*®: Infeccién bacteriana cronica causada por Mycobac bna tuberculos:s que
mfec(ados y una

se caracteriza por la formacién de granulomas ‘en los’ tejidos
hipersensibilidad mediada por células. ‘ o
{(Variable nominal); Si o No.

TB DISEMINADA*? Es una diseminacién a M. tuberculos:s hematégena generahzada
(Variable nominal); Si o No. ‘ :

TBC EXTRAPULMONAR?®: Esta se presenta cuando hay una s:embra fuera del pulmén
(a cualquier drgano o tejido) de M. tuberculosis a partir de una prom:omfeccnén pulmonar.
(Variable nominal); Sl o No.

CANDIDA ORAL?*?: Infeccion causada principalmente por Candida albicans. Esta se
presenta como placas blancas adherentes, separadas y confluentes en la mucosas oral y

il MTT
C\"
DPICEN

faringea, especialmente en la lengua y boca.
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(Variable nominal); Si o No.

LEUCOPLASIA PILOSA®: Hiperplasia epitelial benigna asociada con el virus de Epstein-
Barr. Por lo general se localiza en region lateral de la lengua, rara vez en otro lugar de la
mucosa bucal. Se caracterizan por zonas blancas que oscilan desde pequefias y planas
hasta extensas y vellosas.

(Variable nominal); Si o No.

HERPES ZOSTER*®: Afeccién producida por la reactivacién del virus de la varicela-zoster
latente, se presenta como una erupcion vesiculosa circunscrita a una dermatoma y
acompafnada generalmente de dolor intenso.

(Variable nominai); Si o No.

DIARREA**; Aumento en el peso diario de las heces por encima de 200 gr/dia y/o
aumento en la cantidad de agua en su consistencia >85%. Se tomo como variable la
diarrea que tuviera una duracion >1MES ya fuera INTERMITENTE con uno o mas dias de
intervalo en ia presentacidén o CONSTANTE todos los dias.

(Variable nominal): Si o No.

FIEBRE®®: Es la elevacién de la temperatura corporal por encima de la variacion
circadiana normal como consecuencia de cambios en el centro termorregulador de la
region anterior del hipotalamo. T® Corporal >37.7°C. . Se tomo como variable la fiebre que
tuviera una duracion >1 mes, ya fuera intermitente o con intervalos de uno o mas dias en
su presentacion durante mas de un mes.

(Variable nominal); Si o No.

PERDIDA PESO*3: Disminucién en el peso corporal promedlo mayor del 10%.

(Variable nominal); Si o No.

ASTENIA®3: Sintoma utilizado para describir la 'Tdebilidad". “fatiga” o perdida de “vigor” sin
perdida de la capacidad para realizar las ,ia‘reas cotidianas. Se tomo como variable
astenia por mayor de un mes de evolucion.

(Variable nominal); Si o No.

DERMATITIS PERSISTENTE®?: (Variable nominal); Si o No.

S5 CON
- Oi\.IUEN
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ANEMIA®®: Reduccion significativa de la masa eritrocitaria y una disminucién
concomitante en la capacidad de transporte de oxigeno por la sangre.

(Variable nominal), Si o No.

TROMBOCITOPENIA*?: Recuento menor de 100.000 plaquetas por mm?
Variable numeérica: plaquetas por mm®
(Variable nominal); Si o No.

TOS PERSISTENTE®?: Tos con evolucién mayor de un mes.
(Variabie nominal); Si o No.

NEUMONIA ADQUIRIDA EN LA COMUNIDAD*® (NAC): Infeccion del parénquima
pulmonar, causadas por diversas especies de microorganismos adquiridos en el ambito
comunitario.

(Variable nominal); Si o No.

LINFADENOPATIA*Y, Aumento de tamaiio de los ganglios linfaticos. Se:tomo como
variable la linfadenopatia con mas de un mes de evolucién clinica.:
(Variable nominal); Si o No.

SANGRADO®® Tracto gastro intestinal: Hemorragla a cualquler nivel de * tracto
gastrointestinal, expresado como hematemess y melenas .
(Variable nominal); Si o No. :

CUADRO HEMATICO COMPLETO:

HEMOGLOBINA (HBNA) “3; Componente pnnc pal de Ios glébulos ro;os. -
Variable numeérica. Gramos (gr. ldl) s

- {Masculino:13.5-17.5 g/dL

‘|Femenino:.12.0-16.0 g/dL

HEMATOCRITO*: Es el porcentaje dé'glé’b'l'.llos' rojos dentro del namero total de células

sanguineas en el organismo.




Variable numérica. %.

Valor normal:
Masculino: 40-54%

Femenino: 37-47%

VOLUMEN CORPUSCULAR MEDIO*® (MCV): mide el volumen promedio de todos los
globulos rojos. El MCV mide el tamano promedio de un giébulo rojo individual.

El MCV promedio fluctia entre 80 y 100 fentolitros (fi).

Variable numérica. Fentolitros (fl).

HEMOGLOBINA CORPUSCULAR MEDIA%® (MCH):
Mide la cantidad de hemogiobina en una célula promedio.
Valor normal: 26-34 pg/cel.

Variable numérica. Pg/cel

CONCENTRACION DE HEMOGLOBINA CORPUSCULAR. MEDIA*?  (MCHC):
Concentraciéon de hemoglobina en una ceélula promedio.
Valor normal: 31-37% Hb/cel

ANEMIA NORMOCITICA*®: son anemias donde presente MCV entre 80 -100fL
(Variable nominal); Si o No.

ANEMIA MICROCITICA®: son las anemias donde presenta valores de MCV<80 fl.
Variable numérica: fentolitros.
(Variable nominal), Si o No.

ANEMIA MACROCITICA‘:’:‘Son aquella anemias donde presenta valores de MCV >100
fL o : .

Variable numérica: fentolitros. -

(Variable nominal); Si o No.

ANEMIA NORMOCROMICA*: (HCM entre limites normales (HCM 32-36)
Variable numérica:




ANEMIA HIPOCROMICA*: HCM inferiores al limite normal mas bajo: (HCM<32)
(Variable nominal); Si o No.

ANEMIA HIPERCROMICA®*: HCM superiores al limite normal mas alto: (HCM>386)
(Variable nominal); Si o No.

LEUCOCITOS*?: Son el principal elemento éelular de las reacciones inflamatorias e
inmunitarias del organismo y son los neutrofilos, linfocitos T y B, monocitos, eosinofilos y

basofilos.

LEUCOCITOS NORMAL*®: Son aquellos que se encuentran. entre los 5.000 y 10.000
células por microlitro.
(Variable nominal); Si o No.

LEUCOPENIA*?: Se considera leucopenia la presencia en el hemograma de menos
de 5000 leucocitosis mm3, con disminucidn relativa o absoluta de neutréfilos y/o

linfocitos.

(Variable nominal); Si o No.

LEUCOCITOSIS*: Aumento en los niveles sanguineos de' leucocitos por-encima de
10.000 células por microlitro. :
(Variable nominal); SI o No.

SEGMENTADOS/NEUTROFILOS*®: células fagocitarias, el porcentaje normal (60-70%).
Variable nominal: Si quo. ; .

NEUTROPENIA"' DISITIII'IIJCIén del numero absoluto de neutréfilos en sangre. Valores

menores de 1500 cellmlcrohtro. .

NEUTROPENIA LEVE ,Valores entre 1000-1500 cel/microlitro
(Variable nommal). St o No. L

NEUTROPENIA MobERADA‘J: Valores entre 500-1000 cel/microlitos
(Variable nominal); Si o No.

o




NEUTROPENIA SEVERA®: Valores plasmaticos menores de <500 cel/microlitro
{Variable nominal); Si o No.

LINFOCITOSIS*®: Las linfocitosis absolutas corresponden a aquéllas en que en el
hemograma hay mas de 10 000 linfocitos mm3, con cifras leucocitarias aumentadas que
pueden llegar a ser > de 50 000 mMma3. (20-30%)

(VVariable nominal); Si o No.

LINFOPENIA®? Menos de 1 000 linfocitos mm3 en recuento absoluto.
(Variable nominal); Si o No.

LINFOCITOSIS?: Numero mayor de 3000 linfocitos mm® en el hemograma.

{(Variable nominal); Si o No.

MONOCITOS*?: Constituyen del 6-8% del recuento total de glébulos blancos
(Variable nominal); Si o No.

MONOCITOSIS**: Recuento de monocitos mayor >8% del total de leucocitos.
(Variable nominal); Si o No.

EOSINOFILOS*?: Recuento de eosmof‘los entre 1 a3%.
(Variable nominal); Si o No.

BLASTOS*?: formas inmaduras sanguineas.
(Variable nominal); Si o No. [

PLAQUETAS*® NORMAL: Las pléquetés son célulés prodﬁcidas po'r los megécariocitos
en la meédula 6sea mediante el proceso de fragmentacnén cntoplasmétlca. Valores
normales entre 100.000-400. OOOpor mm3: : :

TROMBOCITOPENIA*?: Recuento de plaquetas sérlcas menores de 100 000 por mm?
{Variable nominal); Si o No.

TROMBOCITOSIS*?: valores plasmaticos de plaquetas mayores a 400.000 por mm?
(Variable nominal); Si o No.

T
.‘L.h.n
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PRUEBAS DE FUNCION HEPATICA:

GOT*: La enzima transaminasa glutamico oxalacética ' del suero (STGOQ) llamada
Aspartato Aminotransferasa (AST), es una de las rrjuchas enzimas que cataliza la
transferencia de los grupos amino y oxo entre los alfa-aminoacidos y los alfa-oxo acidos.
Valor normal: 10-40 U/L. )

(Variable numérica). U/

GPT*: La transaminasa glutdmico . piravica. . (TGP) . del ‘suero, lamada alanina
aminotransferasa (ALT) es una de las enzimas que cataliza el intercambio de grupos
amino v oxo entre los alfa aminba’cidgé y los alfa oxo acidos.
Valor normal: 10-55 U/L )

(Variable numérica). U/l

FOSFATASA ALCALINA*: Es una enzima presente en diversas tejidos (hueso, intestino,
rindn, leucocitos, higado y placenta).

Valor normal: 25-100 U/L.

(Variable numeérica). U/L

PROTEINAS TOTALES*: Se componen de aminoacidos: Las proteinas totales del suero
se pueden separar en dos grandes grupos Ia Albtmina y ias globulinas.

Valor normal 6.4-8.3 g/di

{Variable numérica). g/d|

ALBUMINA®: Es la protefna de més conoentracuén en sangre. Representa el 60% de las
proteinas que contiene el suero, el resto son Ias globullnas.

Valor normal. 3.5-5.0 g/dl.

(Variable numérica). g/dl.

GLOBULINAS*: Las globulinas se bueden dividir en alfa-1, alfa-2, beta y gamma
globulinas. o

GLUCOSA®®: Valor normal: 74-106 mg/d]
(Variable numérica). mg/dl!
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BILIRRUBINAS?: es un producto de degradaciéon de la hemoglobina y de hemoproteinas

no eritroides:

BILIRRUBINAS TOTALES**: Constituye la suma de fracciones conjugadas y no
conjugada, valores normales 0.3 a 1.0 mg/dl. )
(Variable numérica). mg/dl|

BILIRRUBINA DIRECTA®*: bilirrubina conjugada con un compuesto fundamentalmente
giucuronido que la convierte en hidrosoluble.

Valores normales 0.1 a 0.5 mg/dl

(Variable numeérica). mg/dl

BILIRRUBINA INDIRECTA®*: Molécula monopolar circulante en forma de complejo unido
a albumina. Valores normales 0.2-0.5 mg/dl.
(Variable numeérica). mg/dl.

TP“%: Es una prueba de laboratorio que mide el tiempo requerido para la formacién de
coagulo después de afnadir tomboplastina (factor. tisular, lipidos) y calcio a -sangre

anticoagulada.
Valor normal: (10.9-12.5 sec) o International Normalized Ratio (INR) (0.9-1 2)

(Variable numeérica). segundos.

TPT*% Es el tiempo requerido para la formacion del coagulo despues de la acnvacuén de
sangre anticoagulada con calcio, fosfolipido y unas superficie de carga negativa.

Valor normal: 28-32 sec. )

{Variable numérica). segundos

LESION HEPATOCELULAR* si presentaba:
GOT-GPT ANORMAL > 300, o relacion GOT/GPT. no mayor de 2 y/o albumina

disminuida SI CRONICO.
(Variable nominal); SI o No.

LESION COLESTASICA®:
Si existe una Fosfatasa Alcalina elevada cuadruple; Bilirrubinas Directas Aumentadas;

TE,-(“'\ e ke xT
1 FALLA

TP aumentado segun control.




LESION INFILTRATIVA HEPATICA®*:
Si existe Fosfatasa Alcalina Aumentada con TP Normal segun control; GOT/GPT menor

de 300: Bilirrubinas directa no mayor de 3-5.

CREATININA*: Se Origina de la deshidratacién no enzimatico de la creatinina muscular.
Su depuracion es un indicador relativamente confiable del indice de filtracion glomerular,
(Variable numeérica). mg/dl.

Valor normal

M: 0.7-1.3 mg/dL 62-115 mmol/L

F:0.6-1.1 mg/dL 53-97 mmol/L

UREA*®: Producto final del metabolismo de las proteinas. Se forma en el hlgado a partir
de la destruccién de las proteinas.

Los valores normales en los adultos son entre 7 y 20 mg/dl.

(Variable numeérica). mg/dl

SODIO (Na”)*3: Principal catién del liquido extracelular, valores normales en plasma.
Valores normales 136-146 mEg/L ‘
(Variable numerica). mEq/L.

HIPONATREMIA*?: Se define como sodio plasmé(lco menor de 135 mmol/l
(\Variable numeérica). mmol/I

HIPERNATREMIA®*®: Concentracion plasmatica de sodio mayor de 145 mmol/|
(Variable numérica). mmol/l g

POTASIO®**: Es el principal catién intracelular. Los valores plasmaticos normales es de

3.5-5.0 mmol/l.
(Variable numeérica). mmol/l.

HIPERPOTASEMIA*?: Niveles plasmétlcos de potasto menores de 3.5 mmol
(Variable nominal): Sl o No

HIPERPOTASEMIA*: Aumento en los niveles séricos de potasio por encima de 5.0

mmol/]
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(VVariable nominal): Sl o No.

3.5 ASPECTOS ETICOS:

Para la realizacion del proceso de investigacion se tendran en cuenta los siguientes
aspectos:

Trabajo de riesgo minimo, segiin el manual de normas técnicas y procedimientos para la
investigacion en humanos.

Consentimiento por escrito del paciente, explicandoles la naturaleza del estudio. Ver
anexo A.

En los informes de investigacion se reservara el derecho de identidad.

El investigador respondera preguntas o proporcionaran informacion adicional a los

pacientes, como diagnostico, pronostico y de tratamiento.
3.6 ANALISIS ESTADISTICO:

Los datos recolectados se digitaron en un cuestionario disefiado para generar una base
de datos para posterior anadlisis estadistico. Para tal fin se utilizé el software de EPI —
INFO121 version 6,04 de libre uso y distribucion (freeware). Inicialmente, se realizo
analisis univariado calculando porcentajes y proporciones de las diferentes variables
estudiadas y se elaboraron tablas de frecuencia y graficos correspondientes.

Posteriormente, mediante analisis bivariado se establecid correlaciones entre las
variables dependientes y Ilas independientes. Se determind diferencias significativas
entre las diferentes proporciones determinadas, mediante la aplicacion de la prueba de
“chi cuadrado” y diferencias entre promedios por la prueba t de Student. Se escogid
como significante un OR mayor de 1.0, el valor de p inferior al 0.05 y se calculd para los
resultados obtenidos intervalos de confianza del 95%. Los resultados fueron expresados
como Riesgo Relativo Indirecto o razén de momios (Odds Ratio, OR) acompafado de su
respectivo intervalo de confianza del 95% (IC95%) y el valor de significacion de p.

PROCEDIMIENTOS

No se realizd ningan procedimiento con los sujetos, tan solo se realizé:
Verificacion pruebas VIH-1 (ELISA + WB)

LERSNENo—
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Se revisé su expediente clinico

Se llend un formulario previamente establecido con las variables clinicas y de laboratorio
haliado en las primeras 24 horas de ingreso hospitalario. Formato B. i

A todos los pacientes al momento de su egreso se les llend. una variable. como su
Desenlace final. '
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4. RESULTADO ANALISIS UNIVARIADO

4.1 Estudio socio-demografico:

Género. En la poblacién estudiada hay :118(78.6%) personas correspondientes al

género masculino. (figura 1).

FEMENINO

MASCULINO

Figura 1. Poblacién segiin ge‘nero

21,4%

78,60%

Edad.

% poblacién estudiada.

La poblacion estudio (n = 150 ingresos) presentd un promedio de edad de 33,7 afios;
aunque la moda fue de 28 aiios, el valor, de la mediana sefiald que el 50% de los sujetos
tenlan edades inferiores a 31 afios y e! 75% edades inferiores 38 afios, sefialando que se

trata de una poblacién en edad joven y broductiva la mas afectada. (Figura 2).
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Figura 2. Poblacién segan edad.

140 -
120
100
80 4
60
40 -
20 |

o

No. PACIENTES

>12-19 20-29 30-39 40-49 50-59 60-69 70-79 > 80
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Procedencia.
Se observa (Figura 3) el mayor porcentaje de pacientes procedentes de México DF

{88/150), de sus estados (55/150) y de los diferentes estados de la republicé Mexicana

(7/150).
Figura 3. Poblacion segun sitio de procedencia

ESTADOS ESTADOS
MEX. REPUBLICA

CIUDADES
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Poblacién segiun origen México Distrito federal:
Se observa (Figura 4) que la mayoria de los pacientes tienen su origen en la delegacion
de IZTAPALAPA de donde proceden el 26% de los pacientes (29/150), le sigue

Cuathemoc con el 16.6% (25/150).
Figura 4. Poblacion segun sitio de origen

IZTAPALAPA
CUAUTHEMOC
V.CARRANZA
A. OBREGON
IXTACALCO

G. MADERO

COYOACAN [iRaraizy] 4,4%

M.HIDALGO [E&=s]3,3%

B. JUAREZ

M.CONTRERAS

AZCAPOTZALCO

TLALPAN

TLAHUAC

XOCHIMILCO

CUAJIMALPA

MILPATA

0% 5% 10% 15% 20% 25% 30%

% POBLACION ESTUDIADA.
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ESTADOS DE MEXICO

La informacién en los ingresos, indicd que 55 usuarios provenian de los estados aledafios
al distrito federal de México en el momento de su ingreso. Y se repartian de la siguiente
manera:

Figura 5. Poblacién segun procedencia estados de México. |

COALCAO
AMECAMECA
TEXCOCO
ZUMPANGO
TENANCINGO
TOLUCA
CUAUTITLAN

LA PAZ
HUIXQUILUCAN
TLANEPANTLAN
CHIMALHUACAN
NAUCALPAN
CD.NETZAHUALCOYOC

CHALCO

ECATEPEC e 22,5 %

0,0% 65,0% 10,0% 15,0% 20,0% 25,0%

%POBLACION ESTUDIADA.




39

4.2 VARIANTES CLINICAS MOTIVO DE INGRESO A HOSPITALIZACION:

Encontramos en la poblaciédn estudiada como clinica importante de ingreso en orden de
frecuencia descendente: fiebre mayor o igual 2 un mes, perdida de peso mayor al 10%
del peso corporal habitual, astenia mayor o igual a un mes, tos persistente o neumonia no
tuberculosa, diarrea mayor ¢ igual a un mes y disfuncién del sistema nervioso central.
Teniendo en cuenta que algunas personas presentaron 1 & mas cuadros clinicos al
momento de su ingreso hospitalario, su frecuencia acumulada puede observarse en tabla
No. 1

Tabla 1. Caracteristicas clinicas de la poblaciéon estudio.

n %
Sarcoma de kaposi 4 2.7
Tuberculosis diseminada, extrapulmonar y
pulmonar no cavitaria. 14 8,3
Candidiasis oral y/o leucoplasia pilosa. 75 50
Tuberculosis pulmonar activa. 1 0.6
Herpes zoster menor de 60 afos. 3 2
Disfuncion del sistema nervioso central. 43 28
Diarrea mayor o igual a un mes. 58 38
Fiebre mayor o igual a un mes. 112 74.6
Perdida de peso mayor al 10% del peso corporal. 110 73.3
Astenia mayor o igual a 1 mes 67 44.6
Dermatitis persistente 2 1.3
Anemia, linfopenia, trombocitopenia 12 . 8
Tos persistente o neumonia no tuberculosa 62  : 41.3
Linfadenopatia mayor o igual 1 mes aparicién (2 & -9 [53
mas cadenas extrainguinales) : v :
Sangrado tubo digestivo (bajo ¢ alto) 6 4
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4.3 SINDROME DE RESPUESTA INFLAMATORIA SISTEMICA SRIS- AL MOMENTO
DE HOSPITALIZARCE: o

Ante la injuria el organismo monta una respuesta inflarnatona snstémlca, también
conocida como sepsis si el insulto primario es mfeccaoso En nuestro grupo de estudio
encontramos (tabla No.2) SRIS al momento de su |ngreso hospitalano en 93(62%)

pacientes.

Tabla 2. Sindrome de respuesta inflamatoria sistémica en los pacientes estudiados.

SRIS Ao %
PRESENTE 93 . .| 62
AUSENTE 57 T 38

4.4 HALLAZGOS DE LABORATORIO AL INGRESO:

BIOMETRIA HEMATICA:

HEMOGLOBINA / HEMATOCRITO:

El promedio de la hemoglobina en nuestra poblacién es de 11 gr/dl, encontrando como el
75% de la poblacidn tiene valores de hemoglobina menores a 12 gr/dl. Tabla No.3

Tabla 3. Valores de tendencia central. Hemoglobina / hematocrito.

25% 75% | PROMEDIO | MEDIANA | MODA MIN MAX
HEMOGLOBINA 8.8 12.5 11 10.6 11.4 3.1 15
HEMATOCRITO 27 37.5 31.5 31 ° 28 12 52

ANEMIA AL MOMENTO DE HOSPITALIZARCE:
Encontramos (Tabla No. 4) a 135 (90%) pacientes con algtin grado de anemia reconocida
por su bajo valor de hemoglobina al momento de internarse en nuestro servicio.
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Tabla 4. Presencia de anemia al momento de hospitalizarse.

ANEMIA n Y%
PRESENTE 135 90
AUSENTE 15 10

ANEMIAS SEGUN SU VOLUMEN CORPUSCULAR:
Teniendo en cuenta e! volumen corpuscular para diferenciar e! grado de anemia se
i:omo en

puede observar como un paciente puede presentar mas de una altera &
numero y tipo de anemia. Se puede ver su frecuencia acumulada en las u ntes tablas
5,6,7.8y9. et :
En la hemoglobina con VCM alterado encontramos (Tabla No. §) a Ia normocitica 'como
la mas frecuente en 114(84,5%) pacientes.

Tabla 5. Anemia segin VCM en los pacientes estudiados.

ANEMIA n
Normocitica 114
Meicrocitica 15
Macrocitica 6
Total 135
En los resultados con HCM alterado encontramos (Tabla hipc Smica en 85

(62.9%) pacientes, como la mas frecuente.

Tabla 6. Anemia segin HCM en los pacientes‘ est 4diya'do»s

ANEMIA

Normocrémica

Hipocrémica

Hipercréomica

Cuando se tiene en cuenta para la; cla f'cacién de la anemia a Ia VCM y a la HCM,
encontramos (Tabla 7) anemla normoc 7 hlpocrémlca en 70 (61,5%) pacientes, como

la mas frecuente.




Tabla 7. Anemia segun alteracién de VCM y HCM, en los pacientes estudiados:

ANEMIA n %
Normocitica/normocréomica 44 38.5
Normocitica/hipocrémica 70 61.5

Normocitica/hipercroamica -

Total 114 100

Otros valores hallados son la anemia microcitica/hipocromica en 14 pacientes (tabla 8), y

macrocitica / normocromica en 4 pacientes (tabla 9)

Tabla. 8. Anemia segun alteracion de VCM y HCM, en los pacientes estudiados:

ANEMIA N Yo
Microcitica normocromica 1 6.25
Microcitica hipocrémica 14 87.5
Microcitica hipercromica 1 6.25
total 16 100

Tabla 9. Anemia segun alteracion de VCM y HCM, en los pacientes estudiados:

ANEMIA n %
Macrocitica normocrémica 4 50
Macrocitica hipocréomica 1 12.5
Macrocitica hipercréomica 3 37.5
Total 8 100

LEUCOCITOS:
Cuando analizamos los leucocitos en la poblaciéon de estudio encontramos un promedio
de 5045 leucocitos/mm?® por paciente, pero leucopenia en 90 (60%) pacientes. Ver tabla

10y 11.




Tabla No 10.Valores de tendencia central. Recuento de leucocitos.

25% | 75%

PROMEDIO

MEDIANA

MODA | MIN

MAX

LEUCOCITOS 3150 | 6250

5045

4500

3300 200

18100

Tabla 11. Caracteristicas de anormalidad en leucocitos.

LEUCOCITOS

n

Y%

NORMAL 51 34
LEUCOPENIA 90 60
LEUCOCITOSIS =) 6

TOTAL 150 100

pacientes. Ver tabltas 12y 13,

Tabla 12. Valores de tendencia central. Recuento absoluto de neutrofilos.

Al realizar el recuento absoluto de neutréfilos, observamos soélo neutropenia en 21(14%)

25% | 75%

PROMEDIO

MEDIANA

MODA | MIN

MAX

ABSOLUTOS

NEUTROFILOS 2008 | 4920

3930

3118

2200 180

17557

Tabla 13. Caracteristicas de anormalidad en neutropenia.

%

NEUTROPENIA n
LEVE 13 61.9
MODERADA 7 33.3
L?EVERA 1 4.8
TOTAL 21 100

Al realizar el recuento absoluto de linfocitos, observamos un promedio de 717 linfocitos/

mm® en cada paciente, ver tabla 14.
poblacién tenia menos de. 900

pacientes. Ver tabla 15.

Asi también observamos como el

75% de la

linfocitos/mm® y Linfopenia absoluta en 122(98%)




Tabla 14. Valores de tendencia central. Recuento absoluto de linfocitos.

a4

25% | 75% PROMEDIO MEDIANA MODA

MIN

MAX

LINFOCITOS 300 900 717 546 300

ABSOLUTOS

3933

Tabla 15. Caracteristicas de

anormalidad en linfocitos.

n

%

LINFOPENIA (<1000) 122 o8
LINFOCITOSIS (>3000) 2 2
Total 124 100
Tabla 16. Caracteristicas de anormalidad en recuento de monocitos.
MONOCITOS n Y
PRESENTE 24 16
AUSENTE 126 84
Total 150 100
Tabla 17. Caracteristicas de anormalidad en recuento de cayados.
CAYADOS n Y%
PRESENTE 2 1.3 . .
AUSENTE 148 98.7.
Total 150 100 -

Tabla 18. Caracteristicas de

anormalidad en recuento de eosindfilos.”

EOSINOFILOS

n

PRESENTE 36
AUSENTE 114
Total 150 100




En dos pacientes encontramos blastos en el

considerados como diagndstico de leucemia aguda se enviaron a valoracién por

extendido de

hematologia para su comprobacion diagnostica e iniciacion de tratamiento.

Tabla 19. Caracteristicas de anormalidad en recuento de blastos.

45

ia sangre periférica,

%

BLASTOS n
PRESENTE 2 1.3
AUSENTE 148 98.7
total 150 100
PLAQUETAS:

Al realizar el recuento de plaquetas, observamos un promedio de 222,112 plaquetas/
mm?® por cada paciente, ver tabla 20 y trombocitopenia en 22(14.6%%) pacientes. Ver

tabla 21.

Tabla 20. Valores de tendencia central. Recuento de plaquetas.

25% 75% PROMEDIO | MEDIANA | MODA | MIN MAX
PLAQUETAS 133000 | 298500 222112 213000 152000 | SO0 | 855000
Tabla 21. Caracteristicas de anormalidad en recuento de plaquetas.
PLAQUETAS n %

NORMAL 118 78.6
TROMBOCITOPENIA 22 14.6
TROMBOCITOSIS 10 6.8

TOTAL 150 100




PRUEBAS DE FUNCION HEPATICA:
Tabla 22. Valores de tendencia central. Pruebas de funcion hepatica.
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\ 25% 75% PROMEDIO | MEDIANA | MODA | MIN MAX
GOT 25 81 80.4 43 25 10 999
GPT 22 64 52 29 25 5 462
FOSFATASA 102 332 288 182 77 62 357
ALCALINA

PROTEINAS 5.6 7.5 6.6 6.6 5.8 4.5 9.7

SERICAS

ALBUMINA 2 3 2.7 286 2.2 1 3.5

GLOBULINAS 3.3 4.9 4.2 4 3.3 0.3 10.2
BILIRRUBINA 0.3 0.9 1.2 0.5 0.4 0.06 21.7
TOTAL

BILIRRUBINA 0.13 0.50 0.76 0.22 0.13 0.0 20.3
DIRECTA

BILIRRUBINA 0.2 0.4 0.43 0.32 0.20 0.0 2.5

INDIRECTA

™ 13 16 15.33 14 13 11 60

En general las pruebas de funcion hepética tienen un promedio en limites normales,

excepto para transaminasa GOT, albamina. Tabla 22.

LESION HEPATICA:
Hay 48 (32%) pacientes con algin tipo de lesién hepatica demostrada por laboratorio,

predominando en 27 (18%) pacientes la lesion infiltrativa hepétiqa} ver tabla 23.

Tabla 23. Caracteristicas de laboratorio en la lesion hepétfc:a d‘ej los pacientes eétudiados:

n

Yo .-

LESION HEPATOCELULAR 1 - 0.8
LESION COLESTASICA 20 .13.4
LESION INFILTRATIVA HEPATICA 27 18
Sin lesién hepatica 102 68
total 150 100




ALTERACION PRUEBAS DE COAGULACION

TESIS COM

H U
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Encontramos como 74 (49.3%) pacientes tienen prolongacion del TP, mientras 105 (70%)

de los pacientes tienen prolongacion del TPT. Ver tablas 24 y 25.

Tabla 24. Caracteristicas de laboratorio de las pruebas de coagulacion: TP

PROLONGACION TP

n

Y

PRESENTE

74

498.3

AUSENTE

76

50.7

Tabla 25. Caracteristicas de

laboratorio de las pruebas de coagulacién: TPT

PROLONGACION TPT

n

Yo

PRESENTE

105

70

AUSENTE

45

30

QUIMICA SANGUINEA:

Encontramos en la poblacion un promedio de glicemia de 10mg/dl, asi como 1.1 mg/dl de

creatinina como promedio, considerados como normal. Tabla 26.

Tabla 26. Valores de tendencia central. Quimica sanguinea.

25% 75% | PROMEDIO | MEDIANA | MODA | MIN | MAX
GLUCEMIA 83 1125 106.7 3 84 52 800
CREATININA 0.7 T 112 0.90 0.80 0.5 9.2
UREA 19 37 37.2 27 22 10 225

ELECTROLITOS SERICOS:

Los promedios para sodio, potasio y cloro son 133,7; 8.9; y

106 respectivamente. Ver

tabla 27.
Tabla 27. Valores de tendencia central. Electrolitos séricos.

25% 75% PROMEDIO | MEDIANA | MODA | MIN MAX
SODIO 130 187 133.7 134 135 118 152
POTASIO 3.5 4.4 3.9 4 4 1.2 8
CLORO 101 111 106 107 109 70 129
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4.5 ANALISIS RESULTADO BIVARIADO COMPARATIVO:

Grupo de estudio segun la mortalidad:

MUERTO

VIVO

Figura 6. Distribucién poblacién VIH (+) segin mortalidad.

Genero. Aunque se observa un numero absoluto de hombres mayor que el de las
mujeres, el analisis (tabla 28) de esta variable no estableci® diferencias estadisticamente
significantes entre los 2 grupos y no se evidencio asociacion entre el género y un mayor
compromiso con la mortalidad.

Tabila 28. Distribucién mortalidad VIH (+) y Género

MORTALIDAD
GENERO st % NO % ‘ tota;
MUJER 7 23.4 32
HOMBRE 23 76.6 118"
Total 30 150

X2 = 0.09 OR=0.86 IC 95%= 0.30-2.53 p=0.96
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Edad. En este grupo poblacional, las personas VIH (+) vivas y muertas estan
conformadas por individuos de menor edad. La mediana de la poblacién muerta es 31.5
afios mientras que la del otro grupo es de 30 afios, asl mismo, la edad mas
frecuentemente observada (moda) es de 23 afos en los pacientes fallecidos y 28 afios en
el grupo comparativo. El analisis de esta variable no establecié diferencias
estadisticamente significantes entre los dos grupos. (Tabla 29)

Tabla 29. Distribucién mortalidad y edad. Valores de tendencia central.

COMPROMISO 25% 75% Promedioc  Mediana Moda Min' = Méx::
MUERTE 27 36 = 49.2 31.5 23
vivo 27 36 56 30 28

X2=0.156 - - GL=1 p=0.69 - :

4.6 COMPROMISO CLINICO AL INGRESO Y SU DESCENLACE FINAL-MUERTE-.

La presencia clinica a la admisién hospitalaria en un paciente SIDA C3 de sangrado
digestivo; linfadenopatia mayor o igual a un mes (2 6 mas sitios extrainguinales); anemia,
linfopenia o trombocitopenia establecen diferencias estadisticamente significativas. Ver
tabla 30. Las otras variables estudiadas no establecen ninguna diferencia estadistica

significativa.

TESIS CON :
FALLA DE O




Tabla 30. Distribucion compromiso clinico al ingreso y mortalidad egreso.

ESTADO AL EGRESO

CLINICA MUERTO vivo OR iC (95%) P
sarcoma de Kaposi [¢] 2 0.00 0.00-17.1 0.85
Tuberculosis diseminada, 3 11 1.1 0.22-4.7 0.83
extrapulmonar, pulmonar
no cavitaria.

Candidiasis oral y/o 11 60 0.58 0.23-1.43 0.26
leucoplasia pilosa

Tuberculosis pulmonar [o] 1 0.00 0.0-72 0.45
activa

Herpes zoster menor de [e] 2 0.0 0.0-17.17 1
60 afios.

Disfuncion del sistema 11 31 1.66 0.65-4.23 0.33
nerviosa central.

Diarrea mayor o igual a 12 42 1.24 0.50-3.05 0.76
un mes.

Fiebre mayor o igual a un 20 87 0.76 0.30-1.97 0.68
mes.

Perdida de peso mayor al 19 87 0.66 0.26-1.67 0.44
10% del peso corporal.

Astenia mayor o iguala 1 13 51 1.03 0.42-2.51 0.90
mes

Dermatitis persistente o 1 0.00 0.0-72 0.45
Anemia, linfopenia, 6 5.75 1.38-24.4 0.008
trombocitopenia g
Tos persistente o 11 48 0.87 0.35-2.15 0.90
neumonia no tuberculosa

Linfadenopatia mayor o 5 a 5.8 1.22.28 0.01
igual 1 mes aparicién (2

é mas cadenas

extrainguinales)

Sangrado tubo 5 1 23 2.47- 572 0.001
digestivo (bajo 6 alto)

i
i
{
l
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SINDROME DE RESPUESTA INFLAMATORIA SISTEMICA — SIRS-

Aunque se observa un numero absoluto mayor de pacientes con SRIS al ingreso de la
hospitalizacion que fallecen, el analisis de esta variable no establecio diferencias
estadisticamente significantes entre los 2 grupos y no se evidencio asociacion entre tener
sindrome de respuesta inflamatoria sistémica y una mayor mortalidad al egreso. (Tabla
31).

Tabla 31. Distribucion mortalidad VIH (+) y SRIS

MORTALIDAD
SRIS st % NO - % total
PRESENTE | 21 70 72 60 |93
AUSENTE 9 30 a8 40 57
Total 30 120 150
xX? = 0.61 OR=1.56 IC 95%= 0.61-4.03 p =042

4.8 BIOMETRIA HEMATICA Y DESENLACE MORTAL :

HEMOGLOBINA Y HEMATOCRITO:

En este grupo poblacional, las personas VIH (+) vivas y muertas estan conformadas por
individuos con anemia. La mediana de hemoglobina de la poblacién muerta es 9.85 gr/dl,
mientras que el otro grupo es 11 gr/dl, asi mismo, la hemoglobina mas frecuentemente
observada (moda) es de 8.7gr/dl en los fallecidos y 11.4 gr/dl en el grupo control. E!
anadlisis de esta variable establecid diferencias estadisticamente significantes entre los
dos grupos. (Tabla 32). ’

Tabla 32. Distribucion mortalidad y hemoglobina. Valores de tendencia central.

HEMOGLOBINA 25% 75% . Promedio - . Mediana Moda Min Max
MUERTE : 8.5 12.3° 9.8 . : 9.85 - 8.7 4.3 8.7
VIVO 9.0 13.1 11.4 11.0 11.4 3.1 11.4

X?=3.85 GL=1 p=0.04




A
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ANEMIAS SEGUN VOLUMEN CORPUSCULAR.

Al realizar el estudio de las variables por cada tipo de anemia segun la clasificacion dada
por el volumen corpuscular del globulo rojo, encontramos que solo la anemia hipocrémica
mostro diferencias estadisticamente significativas entre los dos grupos de estudio y el
resto de variables no muestran ninguna diferencia estadistica significativa.

Tabla 33. Distribucion compromiso tipo de anemia al ingreso y mortalidad egreso.

ESTADO AL EGRESO

ANEMIA MUERTO VIiVO OR IC (95%) )
Normocitica 25 83 2.23 0.73-7.3 0.18
Microcitica 3 12 1 0.20-4.26 0.73
Macrocitica [¢] 6 0.00 0.0-3.84 0.46
Normocromica 7 36 0.71 0.25-1.96 0.61
Hipocrémica 21 56 2.63 1.03-6.85 0.04
Hipercromica [e] 2 0.00 0.0-17.03 0.86
Normocitica/normocrémica 7 34 0.77 0.27-2.14 0.74
Normocitica/hipocréomica 18 49 2.17 0.89-5.37 0.09

Normocitica/hipercromica - - - - 1
Microcitica/normocrémica o 1 0.00 0.0-72.6 0.45
Microcitica/hipocrémica 3 10 1.22 0.24-5.38 0.94

Microcitica/hipercréomica - - 1
Macrocitica/normocromica o 3 0.0 0.0-9.4 0.88

Macrocitica/hipocramica - - 1
Macrocitica/hipercrémica 0 2 0.0 0.0-17.1 0.85

LEUCOCITOS: . .

La mediana de leucocitos de la poblacién muerta es 5508 cél/mm?, mientras que del otro
grupo es de 5010 cél/mm?; asi mismo, los leucocitos mas frecuentemente observados
(moda) es de 3400 ceél/mm® en los pacientes fallecidos, y de 3300 cél/mm® en el otro
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grupo. El analisis de esta variable no establecid diferencias estadisticamente significantes
entre los dos grupos. (Tabla 34).

Tabta 34. Distribucién mortalidad y LEUCOCITOS. Valores de tendencia central.

LEUCOCITOS 25% 75% Promedio Mediana Moda Min Max

MUERTE 3400 6100 5508 5000 3400 200 18100

vivOo 3245 6500 5010 4450 3300 1200 15400
X*=0.44 GrL=1 p=0.50

Al realizar el estudio de ésta variable discriminando por numero de leucocitos y
subdividiendo por leuceopenia o leucocitosis. no hallamos diferencias estadisticamente
significantes entre los dos grupos. Tabla 35. Asi mismo ocurrio si se analizé la
neutropenia en leve, moderada o severa, sin encontrar diferencias significativas entre los

grupos de estudio.

Tabla 356. Distribucion compromisao tipo de leucocitos al ingreso y mortalidad egreso

ESTADO AL

EGRESQ
LEUCOCITOS MUERTO VIVO OR 1C (95%) P
LEUCOPENIA 15 71 0.69 0.28-1.67 0.48
LEUCOCITOSIS 2 7 1.15 0.0-6.68 0.79

Tabla 36. Distribucion compromiso tipo de neutropenia al ingreso y montalidad egreso

ESTADO AL

EGRESO
NEUTROPEN!A MUERTO VIVO OR IC (95%) P
LEVE 3 8 1.56 0.3-7.1 0.81
MODERADA 1 5 0.79 0.0-7.5 0.75
SEVERA 1 (o] 0.45




No se encontraron valores de significacion estadistica cuando se estudiaron para

recuento de monocitos, bandas, cayados, mielocitos.

LINFOCITOS:

La mediana de linfocitos de la poblaciéon muerta es 488 cél/mm?>, mientras el otro grupo
es de 656 cél/mm? asi mismo, los linfocitos mas frecuentemente observados (moda)
fueron de 700 cél/mm® en los pacientes fallecidos y de 300 cél/mm?® en el otro grupo. El
analisis de esta variable establecid diferencias estadisticamente significantes entre los

dos grupos. (Tabla 37).

Tabla 37. Distribucidon mortalidad y LINFOCITOS. Valores de tendencia central.

LINFOCITOS 25% 75% Promedio Mediana Moda Min Max

MUERTE 200 700 514.46 488 700 13 1567

VIVvO 339 1000 780.80 656 300 4 <3933
X?=5.003 GL=1 p=0.02

Al realizar el estudio de variables discriminando por nimero de Ieucocnos y subduv:dlendo
en linfopenia y linfocitosis, no estableci® diferencias estadlstlcamente sugnlfcatuvas entre

los grupos de estudio. Tabla 38.

Tabla 38. Distribucion compromiso linfopenia al ingreso y mor‘talidaa égfesb'A i
"ESTADO AL

EGRESO sl T :
LINFOCITOS MUERTO VIVO OR 1C (95%) P

LINFOPENIA(<1000) 26 90 2.09 0.62-7.83 0.29
LINFOCITOSIS(>3000) ¢ 2 0.0 0.0-17.0 0.86




n
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PLAQUETAS:

La mediana de plaquetas de la poblacién muerta es de 211.500 cél/mm?®, mientras que el
otro grupo es 218.000 cél/mm?3; asi mismo, el nimero de plaquetas mas frecuentemente
observados (moda) fue de 154.000 céV/mm?® en los pacientes fallecidos y de 152.000
cel/mm® en el otro grupo. E| analisis de esta variable establecié diferencias

estadisticamente significantes entre los dos grupos. (Tabla 39).

Tabla 39. Distribucion mortalidad y PLAQUETAS. Valores de tendencia central.

PLAQUETAS 25% 75% Promedio Mediana Moda Min Max

MUERTE 89000 279000 219050 211500 154000 500 855000

VIVO 146500 306500 226717 218000 152000 12000 589000
X?=9.491 GL=1 p=0.002

El tener trombocitopenia establece diferencias significativas entre los grupos de estudio y

muestra ser un factor de riesgo para tener mayor mortalidad. Tabla 40.

Tabla 40. Distribucién compromiso plaguetas al ingreso y mortalidad egreso

"ESTADO AL
EGRESO
PLAQUETAS MUERTO | VIVO | OR | IC (95%) )
TROMBOCITOPENIA 8 12 3.27 | 1.06-10.0 0.03
TRIMBOCITOSIS 2 8 0.99 | 0.0-5.57 0.69

4.9 PRUEBAS DE FUNCION HEPATICA:

Las pruebas de funcidon hepatica como son transaminasas, bilirrubinas, tiempos de
coagulacién no muestran una diferencia estadisticamente significativa. Tablas 41, 42,
43,44, 46, 47, 48, 49. La unica variable con diferencia estadistica es la albumina sérica.
Tabla 45.




Tabla 41. Distribucion compromiso transaminasa-GOT- al ingreso y mortalidad egreso.

s6

GOT 25% 75% PROMEDIO | MEDIANA | MODA MIN MAX
MUERTO | 27 120 90.1 46 46 15 a74
VIVO 25 79 78.4 42 25 10 999
X =17.186 GL=1 p=0.27

Tabla 42. Distribucion compromiso transaminasa-GPT- al ingreso y mortalidad egreso.

GPT 25% 75% PROMEDIO | MEDIANA | MODA | MIN MAX
MUERTO | 24 7a 52 28 20 6 165
VIVO 21 59 51 30 25 5 262
X" =0458 Gl=1 0=049

Tabla 43. Distribucion compromiso fosfatasa alcalina al ingreso y mortalidad egreso

FOSFATASA | 25% 75% PROMEDIO ( MEDIANA | MODA MIN MAX
ALCALINA

MUERTO 139 454 434 246 79 79 3057
VIVO 99 332 259 172 102 62 1808
X“=3.57 GL=1 p=0.058

Tabla 44. Distribucion compromiso proteinas séricas al ingreso y mortalidad egreso.

PROTEINAS | 25% 75% PROMEDIO | MEDIANA | MODA MIN MAX
SERICAS

MUERTO 5.3 6.5 5.9 5.9 5.3 4.6 7.6
VIvO 5.8 7.7 6.8 6.8 5.8 4.5 9.7
X =4.85 GL=1 p=0.02
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Tabla 45. Distribuciéon compromiso albumina sérica al ingreso y mortalidad egreso.

ALBUMINA 25% 75% PROMEDIO | MEDIANA | MODA MIN MAX
SERICA

MUERTO 1.8 2.6 2.1 2.0 1.9 1.0 3.2
VIvO 2.2 3.3 29 2.8 2.2 1.1 4.2
X7=17.2 GL=1 £2=0.0003

Tabla 46. Distribucion compromiso globulina sérica al ingreso y mortalidad egreso

GLOBULINA | 25% 75% PROMEDIO | MEDIANA | MODA MIN MAX
SERICA
MUERTO 34 4.5 3.89 3.8 4.5 22 50
Vivo 3.3 5.0 4.2 4.2 3.3 0.3 10.0
X =047 Gt =1 p=0.49

Tabla 47. Distribucion compromiso bilirrubinas al ingreso y mortalidad egreso.
BILIRRUBINAS | 25% 75% PROMEDIO | MEDIANA | MODA MIN MAX
TOTALES
MUERTO 0.42 1.62 1.66 0.69 0.42 0.11 12.7
VIVO 0.37 0.80 1.09 0.51 0.46 0.06 21.77

=154 GL=1 p=0.21
Tabla 48. Distribucion compromiso TP al ingreso y mortalidad egreso.
TP 25% 75% PROMEDIO | MEDIANA | MODA MIN MAX
{(SEGUNDOS)
MUERTO 13 15.9 16.4 14.9 12 12 46
VIVO 13 16 15 14 13 11 60
X7 =055 GL=1 p=0.45

i v e ey
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TABLA 49. Distribucion compromiso TPT al ingreso y mortalidad egreso.
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TTP 25% 75% PROMEDIO | MEDIANA | MODA MIN MAX
(SEGUNDOS)

MUERTO 30 33.7 32.6 32 32 22.1 55
VIVO 29 34 32.7 32 32 20 99
X" =0316 GL=1 £=0.57

ALTERACIONES HEPATICAS:
El tener lesion infiltrativa hepatica

establece diferencias significativas entre los grupos de

estudio y muestra ser un factor de riesgo para tener mayor mortalidad. Tabla 50.

Tabla 50. Distribucion compromisco lesién hepatica al ingreso y mortalidad al egreso.

ESTADO AL
EGRESO
LESION HEPATICA MUERTO vIivO OR IC (95%) P
HEPATOCELULAR o 1 0.0 0.0-75 0.8
COLESTASICA 5 14 1.60 0.45-5.48 0.36
INFILTRATIVA HEPATICA 10 15 3.78 1.32-10.8 0.009

4.10 QUIMICA SANGUINEA:

Las pruebas de la quimica sanguinea como son la glicemia y la creatinina

una diferencia estadisticamente significativa. Tablas 51, 52.

Tabla §1. Distribucién compromiso glicemia al ingreso y mortalidad al egreso

no muestran

GLICEMIA 25% 75% PROMEDIO | MEDIANA | MODA MIN MAX
MUERTO 77 126 100.8 91 77 61 165
VIVO 84 109 107.7 93.5 B84 52 80O
X2=0.412 GL=1 p=0.52




Tabla 52. Distribucion compromiso creatinina a! ingreso y mortalidad al egreso

CREATININA | 25% 75% PROMEDIO | MEDIANA | MODA MIN MAX
MUERTO 0.8 1.5 1.64 0.95 0.60 0.50 9.2
vivo 0.7 1.05 0.99 0.80 0.80 0.50 7.2

- =3.81 Gl=1 p=0.086

4.11 ELECTROLITOS SERICOS:

En los electrolitos séricos estudiados como son el sodio, el potasio y el cloro no muestran

una diferencia estadisticamente significativa. Tablas 54. 55, 56, 57, 58.

Tabla §3. Distribucién compromiso sodio sérico al ingreso y mortalidad al egreso

SODIO 25% 75% PROMEDIO | MEDIANA | MODA | MIN MAX

MUERTO 127 137 132 131 127 119 150

VIVO 131 137 134 134 135 118 150
T=3.43 GL=1 £=0.063

Tabla 54. Distribucién compromiso sodio sérico al ingreso y mortalidad al egreso

ESTADO AL
EGRESO
SODIO MUERTO VvIVO OR IC (95%) f-]

HIPONATREMIA 19 61 1.61 0.65-4.0 0.34

HIPERNATREMIA 1 2 2 0.0-30 0.87
Tabla 55. Distribucion compromiso potasio al ingreso y mortalidad al egreso
POTASIO 25% 75% PROMEDIO | MEDIANA | MODA MIN MAX
MUERTO 3.4 4.5 3.9 3.9 3.9 1.2 8
VIVO 3.5 4.3 3.8 4.0 4.0 1.2 5.6
X =0.015 GL=1 p=0.80
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Tabla S56. Distribucion compromiso potasio al ingreso y mortalidad al egreso

ESTADO AL
EGRESO
POTASIO MUERTO VIVO OR IC (85%) P
HIPERPOTASEMIA 7 15 2.09 0.67-6.36 0.24
HIPOPOTASEMIA 8 27 1.23 0.44-3.35 0.84

Tabla 57. Distribucion compromiso cloro sérico al ingreso y mortalidad al egreso

CLORO 25% 75% PROMEDIO | MEDIANA | MODA | MIN MAX

MUERTO L ERL) 104.9 107.8 115 70 121

VIVO 702 111 106.3 107.0 1067 83 729
T=0.002 GL=1 2=0.96

TESIS CON
FALLA DE ORIGEN
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6. Discusidn.

Este estudio demostré como la poblacion infectada con SIDA que acude al servicio de
INFECTOLOGIA correspondia al género masculino, coincidiendo con estudios previos
epidemiologicos en México'® De igual forma se observa como la poblacién atendida
corresponde a personas jovenes en edad productiva, similar a como ocurre en la
epidemia mundial, aungque se nota como muchos de éstos pacientes se saben infectados
cuando debutanr con la enfermedad al momento de su hospitalizacion y sin tener
oportunidad de recibir medicamentos antiretrovirales previamente, los cuales estan
modificando la curva epidemiologica de morbimortalidad en el mundo y su uso coincide
con la disminucidon de la mortalidad y la aparicidon de infecciones oportunistas.

Respecto a la edad. no encontramos diferencias significativas con respecto a la
probabilidad de morir y a la edad de presentaciéon del SIDA, sin embargo no
estratificamos por grupos. En el reporte de la literatura mundial®, se puede observar como
los pacientes mayores de 50 afios tienen un riesgo mayor de contraer demencia por
SIDA, micosis y disminucion de la sobrevida en comparacion con los pacientes de 30 a
39 anos. quienes tienen una mas larga expectativa de vida.

El ser un hospital de referencia hace que la mayor parte de sus pacientes proceda del
Distrito Federal, especialmente de la delegacion Iztapalapa, lugar de la ciudad donde se
concentra la mayor cantidad de habitantes por metro cuadrado, asi mismo conviven
estratos socio econdmicamente bajos, sin acceso facil a programas de educacion,
prevencion, tratamiento lo que nos lleva a pensar si las diversas medidas preventivas
estan siendo efectivas o si los niveles de referencia encargados de diagnosticar y tratar lo

estan haciendo.

La frecuencia acumulada de variantes clinicas motivo de hospitalizacion presenta a los
sintomas relacionados con infeccidn cronica por VIH (+), como los mas frecuentes entre
ellos tenemos la fiebre mayor o igual a un mes, perdida de peso mayor o igual al 10% del
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peso corporal habitual, astenia mayor o igual a un mes, diarrea mayor o igual a un mes,
siendo muy similares a otras series descritas. No se observa al sarcoma de kaposi con
una frecuencia elevada siendo una enfermedad definitoria de SIDA y |la etapa en la cual
consulta, generalmente coincide con ella, probablemente tiene gue ver con la baja
prevalencia de infeccion con virus herpes simple tipo 8, agente relacionado con ésta

patologia.

Al comparar las variables clinicas de ingresc como factor de riesgo para fallecer
encontramos estadisticamente significativo a la linfadenopatia (2 o mas cadenas
extrainguinales) y al sangrado tubo digestivo (bajo 6 alto). Al revisar la primera variable
vemos que casi todos los pacientes pertenecen a tuberculosis ganglionar o a linfoma. En
ambos la sobrevida esta acortada, especialmente en el linfoma o que coincide con las
observaciones reportadas® y el estadio final con gran deterioro del estado inmunologico

que lo caracteriza.

Sobre la tuberculosis., la bibliografia consultada®®“® no la muestra como factor
independiente predictor de mortalidad en pacientes con VIH(+) pero si un factor asociado
para aumentar el riesgo de desarrollar infecciones oportunistas y probablemente esto
explicaria el comportamiento como factor de riesgo cuando se asocia a infecciones
oportunistas, que en conjunto y en forma sumativa podrian llevar el paciente con muy
bajos recuentos de CD4+ a fallecer.

Mas de la mitad de los pacientes tienen sindrome de respuesta inflamatoria sistémica al
momento de hospitalizarse, pero el analisis multivariade no establecid diferencias
estadisticamente significativas entre los grupos estudiados y no se asocié con un
desenlace aumentado en su mortalidad.

El sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (SRI1S)*°, también conocido como sepsis
cuando el insulto primario es infeccioso, es una respuestas maladaptativa pero reversible.
El estimulo desencadenante aan no es claro. Las hipdtesis hablan sobre su origen a nivel
intestinal, teoria del caos y respuesta inmunoldgica, siendo esta dltima la mejor estudiada
y mas aceptada, cuyo grupo esta liderado por el Dr. Roger Bone*®. Todos los &rganos y
sistemas estan afectados por el SRIS y potencialmente puede transformarse en un
sindrome de disfunciéon organica multipte (MODS). La marca del SIRS es la creacion de
un estado proinflamatorio cuya representacidn clinica es taquicardia, taquipnea,
hipotensidn, hipoperfusion, oliguria, leucocitosis o leucopenia, fiebre o hipotermia unido a
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la necesidad de reponer volumen. En la génesis del estado proinflamatorio del SRIS se
han implicado a la IL-1, IL-5, IL-6, IL-8, IL-11, IL-15, factor estimutante de colonias,
RANTES, factor de necrosis tumoral alfa y otras moléculas que forman parte de agentes
infecciosos como son lipopolisacaridos. enterotoxina A-E y la toxina del shock toxico del
estafilococo aureus. La fisiopatologia es compleja e involucra toda una gama de
interacciones en la inflamacion como respuesta a unos cambios inmunoldgicos o de
perfusion. La mortalidad asociada al SRIS varia desde un 25% a un 100% y su aumento
esta influenciado por el numero de organos comprometidos en falla. No hay predileccion
por edad, género, raza o distribucion geografica. tLa literatura®” existente muestra muy
pocos estudios sobre el valor prondstico y predictor de! SRIS en el momento de la
admision hospitalaria, en pacientes HIV positivos y SIDA, aunque nuestros hallazgos no

lo muestran como un factor prondstico de desenlace mortal.

La anormalidad hematologica mas frecuentemente reportada es la anemia. encontrando
nosctros una incidencia acumulada de 90%, muy similar comparado con los estudios
mundiates® donde el rango va del 63% al 95%.

Esta prevalencia se ve incrementada directamente con el compromiso de la mfeccuén por
VIH en la fase final, siendo en parte explicaciéon para el hallazgo en nuestra poblacnon.
donde predomina la etapa final SIDA.

Entre las causas®® de anemia tenemos a la infecciéon crénica incluye
deficiencia nutricional, ciertos medicamentos utilizados o la mf'ltracién d

por ciertas enfermedades infecciosas oportunistas.

Otro factor agregado al compromiso en la anemia de enfermedad crémca es la presenma
de citokinas inflamatorias como el factor de necrosis tumoral alfa (FNT—c) y Ia mterleu na

1 (IL-1), aumentados en pacientes con infeccidn cronica por ViH qunenes Ilevan a Ia
4950 E <

supresion de la eritropoyesis

Al realizar el analisis bivariado de esta variable hematoldgica, observamos como la
presencia de anemia muestra diferencias estadisticas significativas como factor de riesgo

para tener un desenlace fatal, coincidiendo con series revisadas®*S'.

Y dentro de las variantes de anemia segtn su volumen corpuscular, observamos como la

anemia hipocromica es la de mayor significancia estadistica para tener un desenlace
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fatal, mostrandonos como estos pacientes. ademas de su deterioro inmunologico, asi
como sus alteraciones hematologicas producto de la afeccion del virus, asociado a
infecciones oportunistas, que muy probablemente contribuiran en gran parte a llevarlos a
ta muerte. Para cerrar el circulo de anemia y mortalidad esta poblacion usuaria del
hospital viene de estratos socio econémicamente bajos®, con escasa o nula educacion,
malos patrones dietéticos, desnutricién cronica lo que predispone a una baja ingesta de

hierro y por ende a anemia hipocrémica.

Finalmente tendremos anemia como un evento mulitifactorial donde confluyen muchas
variantes comunes que la vuelven factor de riesgo para desenlace fatal en un paciente
deteriorado por su compromiso inmunolégico y coinfectado con infecciones oportunistas.
De ahi la recomendacion de un estudio juicioso y racional de todo paciente con VIH + y

anemia

Hallamos leucopenia acompanando a la anemia en mas de la mitad de los pacientes de
nuestro estudio, correlacionado con la severidad del sindrome clinico muy similar a los

reportes mundiales®® con frecuencias entre 57% a 85%.

La neutropenia no es predominante en nuestro estudio, siendo su qrigen desconocido y
controversial, sabiéndose como el virus infecta poco a los progenitores hematologicos® a
excepcion de los megacariocitos; otro motivo de neutropenia es la utilizacion de
medicamentos como trimetropim, pirimetamina, pentamidina, en profilaxis de ciertas
infecciones oportunistas, caso que no es frecuente en nuestro estudio, ya'que mas del
60% de los pacientes son notificados al ingrese y no reciben ningun medicamento.

Otra alteracion de la biometria hematica es el hallazgo de linfopenia en n'ias ‘del 90% de
nuestros pacientes, seguramente se correlaciona con. la dlsmmucm‘m ‘en el nﬁi’nero
absoluto de linfocitos T CD4+ que ocurre como uno de los camblos lnmunolégicos mas

tempranos y progresivos con el tiempo de infeccion por VIH.. . Tiene valor estadistico
significativo como factor de riesgo para morir, cuando se tuenen recuentos absolutos por
debajo de 400 cel/mm?, coincidiendo con lo reportado por Ia hteratura

Otra complicaciéon hematolégica encomrada fue la trombocltopema en un 15% de los
pacientes estudiados, coincidiendo con la Ilteratura'“:‘ que reporta entre un 8% a 45%.
También encontramos en la trombocnoperua un valor estadisticamente significativo como

factor de riesgo para morir, explicable, uno por el gran deterioro inmunolégico, asi como

N
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una mayor carga viral, lo que conllevaria a una mayor infeccién del megacariocito y por
ende un defecto mayor de él. Esto podria ser otro indicador indirecto de compromiso
inmunolégico y para comprobarlo se podria hacer un estudio en los pacientes infectados
con VIH o hacer un indice de severidad o prondstico junto a la linfopenia absoiuta.

Los mecanismos involucrados en la aparicion de la trombocitopenia son el incremento en
ia destruccidon a nivel esplénico asi como una produccion inefectiva celular dado que el
virus infecta directamente el megacariocito. No hay evidencia de la correlacién del grado
de trombocitopenia en pacientes VIH seropositivos con la aparicion y progresion de la

enfermedad a SIDA, al igual que |o reportado®® en la literatura.

Se sabe® que el compromiso hepatico en el paciente infectado por VIH es elevado, muy
similar a {0 encontrado, donde mas del 90% de los pacientes tienen pruebas hepaticas
anormales. Una vez valoradas las pruebas bioquimicas hepaticas y ordenadas de
acuerdo con el compromiso hepatobiliar observamos como un 30% de nuestros pacientes
tienen lesion hepatica infiltrativa. De los componentes a descartar en esta patologia son
las neoplasicas y enfermedad granulomatosa. por eso en su estudio clinico se deberia
realizar biopsia hepatica para definir su etiologia. Las mas comunes infecciones
oportunistas encontradas en pacientes VIH con recuento de CD4+ menor a 50 cél/mm3
es el M. avium complex (MAC), encontrado en 20%-50% de las autopsias® y 10%-30%

en biopsia hepatica®®.

Las micosis son otras infecciones oportunistas que se evidencian como granulomas en
enfermedad hepatica infiltrativa®® como son: Cryptococcus neoforrmans, Histoplasma
capsulatum, Candida albicans, C. immitis, P.carinii, T. gondii. Leishmania donovani®®.

Otras dos entidades patoldgicas cuya presentacion puede ser infiltracién es el sarcoma
de kaposi®® y la peliosis hepatica®? , ésta ultima debido a Bartonella henselae o Bartonella

quintana.

Como vimos, hay una gran cantidad de infecciones oportunistas comprometiendo el
higado, eso probablemente sea el que condicione a la afeccion hepatica infiltrativa como
factor de riesgo para desenlace fatal en pacientes con SIDA y deberia ser descartada con

mejores meétodos diagndsticos.
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En la literatura'® se repora que los factores mas importantes asociados con la mortalidad
fueron un antigeno de superficie para hepatitis B positivo y historia de abuso de alcohol,
algo que no coincide con nuestro estudio. pero destacando que nosotros no medimos

perfil viral para hepatitis B 6 C. A tener en cuenta en los préximos estudios.

Otras pruebas alteradas son las de coagulacion donde vemos prolongacion de los
tiempos de trombina (TP) y protrombina (TPT). explicadas®® por la presencia de citokinas
inflamatorias como el factor de necrosis tumoral alfa (FNT-a) y la interleukina 1 (1L-1),
aumentados en pacientes con la infeccion por VIH. Que activan coagulacién por la via
extrinseca primordialmente, junto con productos como endotoxinas o lipopolisacaridos, lo
que explicaria el trastorno de la coagulacién mediado por un proceso infeccioso agregado

ya sea viral u oportunista.

No encontramos otras pruebas bioquimicas hepaticas estadisticamente significativas
para desenlace mortal, asi como tampoco en pruebas de Qquimica sanguinea ni
electrolitos séricos, probablemente porque estas pruebas se asocian a un estado general
de la salud del individuo y no a una alteracién del estado inmunoldgico o de coagulacion
correspondiente a las infecciones, especialmente el virus de inmunodeficiencia humana.
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HOSPITAL GENERAL DE MEXICO.

AGUSTIN VEGA VERA. MD RESIOENTE INFECTOLOGEA.

FACTORES DE RIESGO _ASOCIADOS A LA MORTALIDAD POR SIDA EN
UN CENTRO DE ATENCION TERCIARIA

Expediente:

1. IDENTIFICACION
1.1.Apellidos:
1.3.edad: ___ . 1.4.Genero: 1.4.1.mascul

1.2.Nombres:

2. PROCEDENCIA:
2.1 Distrito federal México:
2.1.1. 8t
2.1.1.1. Delegacér
1.Azcapotzalco.__ 2.Gustavo A, tladero: 3.venustiano Carranza: __  4.Miguel Hidalgo:

S.Cuauhternoc: . 6.Tlahuac: _ 7.Xochimilco:. 8.Mipalta: __ 9.Tlalpan:__ 10.l1ztapalapa
11.Magdalena Contreras: 12.Cuaymalpa: 13.Benito Judrez:__  14.Ixtacalco:
15.Coyoacan: __ 16.Alvaro Obregon:

2.31.2. Estado de Mexico: Si

2.1.1.Ecatepec 2.2.2.Coacalco: _ 2.2.3.Cd.Netzahualcoyoc: . _ 2.2.4.Ixtapaluca: __
2.2.5.Chalco: __ 2.2. Cudul’vtlan 2.2.7.Tlanepantian: _ 2.2.8.Naucalpan
2.2.9.Huixquilucan: .10.Toluca: 2.2.11.Tenancingo: .2.12.Zumpango:
2.2.13.Texcoco:__ 2.2.14. Lu Pa.‘ _ 2.2.15.Amecameca:__ 2.2.16.Chimathuacan:___

2.1.3. Estados de la repuplica: S1
2 Puebla: 3.Guerrero: 4.Tlaxcala: _ 5.Queretaro: _  6.Hidalgo:

Fecha de ingreso (DD
. Fecha de egreso (DD
Numero de dias hospitahizado: | _
. Estado al egreso vivo _____

Estado al egreso Muerto

LYY

8. CLINICA AL INGRESO: DEFINICION DE CARACAS REVISADA
8.1.Sarcoma de caposii__ 8.2.78C diseminada/extrapulmonar/pulmonar nocavitaria:__
8.3.candidiasis oral/leucoplaquia piiosa:__ B.4.TBC pulmonar cavitaria:__ 8.5.Herpes Zoster
en menor de 65 afos:__  B.6.Disfuncidon del sistema nervioso central:__ 8.7.Dlarreaz1mes,
intermitente o constante:__  8.8.Fiebrez=1mes,intermitente o constante:__ 8.9.Perdida de
peso>10% del peso corporal:___ 8.10.asteniaz lmes:___ 8.11.dermatitis persistente:__

8.12.Anemia,linfopenta,trombocitopenia:___  8.13.tos persistente o neumonia nao tuberculosa:___

8.14.Linfadenopataz 1 mes(2 o mas cadenas extrainguinales): __

B.15.sangrado tubo digestivo:__

8.16.0tras:__

9. SIGNOS VITALES AL INGRESO A URGENCIAS O A HOSPITALIZACXON.
9.2.TEMPERATURA: __ 9.3.F
i0. SIRS AL INGRESO.

131. LABORATORIO AL INGRESO:
11.1. CUADRO HEMATICO

11.2, Hematocrlto.— 11.1.1.MCV:______ 11.1.2.MCH:
11.1.4RDW: .3.Let itos: 11,1 tados(%):
——-11.3.1.2.recuento absoluto: 11.3.2.I|nfoc|tos- 11.3.3 rofilos:
11.3.5.bandas: 11.3.6.cayado
11.3.8.blastos:______ 11.4.plaquetas: 11.5.TP:,

(<]
11.3. QUIMICA SANGUINEA:
1

1.3.2.Glucosa:_____~  11.3.2.creatinina:_____ 11.3.3.urea: 11.3.4.GOT:
11.3.5.GPT 11.3.6.FOSFATASA ALCALINA: 11.3.7.LDH:
11.3.8.Proteinas totales 11.3.9.Albimina: 11.3.10.Globulina:
11.3.11.Bilirrubinas totales:_ 11.3.12.billrrubina directa:______  11.3.13.bilirrubina
indirecta:___

11.4. ELECTROLITOS SERICOS:
11.4.1.Na+: 11.4.2.k+: 11.4.3.Cl-:_
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ANEXO A. CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

TITULO DE LA INVESTIGACION
Factores de riesgo (clinico y laboratorio) asociados a la mortalidad en pacientes con
SIDA al momento de su hospitalizacion. HGM.

INVESTIGADOR

Dra. Hilda Hidalgo Loperena. Profesor titular y Jefa de la Unidad de INFECTOLOGIA.
Hospital General de México.

Agustin Vega Vera. Medico residente. Programa de Especializacion en Infectologia.
Universidad Autonoma de Meéxico. Hospital General de México. México D.F. Teléfono
55880100.

ANTECEDENTES Y OBJETIVO

En los pacientes con infeccidn VIH, la sobrevida y la modificacién en la progresiéon de la
enfermedad la cambid el inicio del tratamiento antiretroviral altamente efectivo cuya
funcion fue la de mejorar el sistema inmune, al disminuir el niumero de copias virales v
aumentar el recuento de CD4+. Aunque la recuperaciéon del sistema de defensa-es
incompleta, si se evidencid la disminucidn en la aparicion de infecciones oportumstas y de
otras enfermedades con la inmunodeficiencia adquirida.

En el servicio de Infectologia, el cual atiende a una gran poblacidn de pacientes VIH
positivos muy heterogéneos, ademas de ser un centro de referencia hospitalaria,
nosotros nos preguntamos sobre marcadores clinicos y de laboratorio al momento de su
hospitalizacion indicadores de prondsticos y de expectativa de vida en una poblacién con
SIDA usuaria del servicio.

PROCEDIMIENTOS TESIQ CO iy

Si Usted acepta participar, sucedera lo siguiente:

H
H
Revision de expediente clinico. FALLA Dﬁ O r\}t( :‘T‘N j




Debera responder preguntas sobre su historia clinica.
No se le realizara ningun procedimiento medico.

BENEFICIOS

Si el paciente es incluido en este estudio se podra beneficiar del seguimiento medico sin
ningun costo, orientar su tratamiento si lo requiere y dar informacion sobre la evolucién de

la enfermedad.

RIESGOS
El estudio no conlieva a riesgos.

CONFIDENCIALIDAD
Toda la informacion obtenida en este estudio sera considerada confidencial y sera usada

solo para efectos de la investigacion.

PREGUNTAS :
El investigador ha discutido esta mformacrén conmlgo y se. ha ofrecudo a responder. mis
preguntas. Sitengo dudas, puedo ponerme en contacto con él en el teléfono 558801 00.

CONSENTIMIENTO S
Mi participacién en el estudio es enteramente voluntana Y acepto partl lpar en él.
Firma: : Né} :

idghtiﬁcac:én :

Fecha:

TESIS CON
FALLA DE ORIGEN

"
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