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ABREVIATURAS
VIH: virus de inmunodeficiencia humana

SIDA: sindrome de inmunodeficiencia
adquirida

I0: infecciones oportunistas

TARGA: tratamiento antirretroviral de
gran actividad

OMS: Organizacién Mundial de la Salud

ONU: Organizacion de las Naciones Unidas

CV: carga viral

VHC: virus de Hepatitis C

VHB: virus de Hepatitis B

ADVI: adictos a drogas inhalatorias
ADVP: adictos a drogas parenterales
TBQ: tabaquismo

HTA: hipertension arterial

DBT: diabetes mellitus

EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva

crénica

SNC: sistema nervioso central
CMV: citomegalovirus

TBC: tuberculosis

PCP: Pneumocystis jirovecii

LMP: leucoencefalopatia multifocal
progresiva

JC: John Cunningham

LCR: liquido cefalorraquideo
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BAL: lavado bronco alveolar

NAC: neumonia aguda de la comunidad
ACV: accidente cerebrovascular
TVP: trombosis venosa profunda
TEP: tromboembolismo pulmonar
PBE: peritonitis bacteriana espontdnea
TAF: tenofovir alamida

TDF: tenofovir disoproxil fumarato
3TC: lamivudina

FTC: emtricitabina

DTG: dolutegravir

DRV/r: darunavir/ritonavir

EFV: efavirenz

ATV: atazanavir

AZT: zidovudina

ABC: abacavir

RAL: raltegravir

NVP: nevirapina

LPV/r: lopinavir/ritonavir

UTI: unidad de terapia intensiva
RIC: rango intercuartilico

DS: desvio estandar

OR: odds ratio
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INTRODUCCION:

El Virus de la Inmunodeficiencia Humana (VIH), aislado por primera vez en el afio 1983,
continuda representando un problema de salud publica relevante a nivel mundial. En ausencia
de tratamiento provoca un estado de inmunosupresion progresivo que, en sus estadios mas
avanzados, predispone a la aparicion de neoplasias malignas, infecciones oportunistas,
deterioro neuroldgico y complicaciones sistémicas severas.

A fines de 2024, segun los ultimos datos publicados por la ONU, se estimaba que 40,8
millones de personas vivian con VIH en el mundo, con una distribucion marcadamente
desigual, concentrandose mas de la mitad de los casos en Africa, continente que concentra
solo el 19% de la poblacion global. La mayoria eran adultos mayores de 15 afios, sélo el 87%
conocia su diagnéstico, el 77% se encontraba recibiendo tratamiento antirretroviral y el 73%
habia logrado supresion viral. Durante ese mismo ano, 1,3 millones de personas adquirieron
la infeccion y 630.000 fallecieron por causas relacionadas, cifras que, si bien muestran un
descenso respecto a afios previos, aun distan de alcanzar las metas. (1,2)

En nuestro pais, segun el Boletin N° 41 de “Respuesta al VIH y las ITS en la Argentina”, unas
140.000 personas vivian con VIH y se notificaron 6.588 nuevos casos en el afio 2023, por
encima del promedio de 5.800 de anos anteriores, siendo un probable factor influyente la
disminucién en el registro de los datos ocurrida durante la pandemia de Covid-19. En 2022
ocurrieron 1.174 muertes relacionadas con SIDA en el pais, con una tasa de mortalidad de 2,5
por cada 100.000 habitantes. (3)

En la provincia de Santa Fe la tasa de VIH se ubica en el noveno lugar en un orden creciente,
superando los valores observados en Corrientes, Misiones, Entre Rios, Buenos Aires,
Neuquén, Chaco, Rio Negro y Santiago del Estero. En la ciudad de Rosario, segun los ultimos
datos publicados en el afio 2023, correspondientes al periodo 2010-2022, se estimaban unas
7.000 personas viviendo con VIH. Durante 2023 se notificaron 319 casos nuevos, con una
razén de masculinidad de 3, y en 2022 la tasa de mortalidad fue de 5.6 en varones y 2.1 en
mujeres por cada 100.000 habitantes. (4)

Dentro del amplio espectro de manifestaciones clinicas del VIH, se encuentran las
infecciones oportunistas (10), las cuales se definen como afecciones causadas por una
diversidad de bacterias, virus, hongos y protozoos que se presentan con mayor frecuencia o
con una mayor gravedad en individuos con inmunosupresién en comparaciéon con la
poblacién general que presenta un sistema inmune indemne. (5,6)

Previo al advenimiento de la terapia antirretroviral, las |10 eran la causa principal de
morbilidad y mortalidad en estos pacientes. A partir de la década de 1980, la llegada de
mejores estrategias diagndsticas y terapéuticas para el manejo de las 10, junto con las pautas
para profilaxis primaria y secundaria de las mismas, generé una disminuciéon en la
morbimortalidad causada por ellas, con un aumento en la sobrevida y una mejor calidad de
vida de los pacientes. El cambio mas profundo y evidente fue a partir de la introduccién del
tratamiento antirretroviral de gran actividad (TARGA) en el afio 1996. Este consiste en la
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asociacién de antirretrovirales que actlan sobre distintos targets, logrando en forma
combinada inhibir la replicacion viral y restaurar la inmunidad celular. (5,6) Este hito ha
generado en un principio modificaciones en las caracteristicas de las internaciones de los
pacientes VIH, aunque mas tardiamente algunos estudios postulan un mantenimiento en las
tasas de internacidn o incluso un aumento de las mismas por diversos factores tales como
aumento en la expectativa de vida, aparicion de enfermedades crdnicas, aparicion de
resistencia, toxicidad por el uso prolongado de medicacion, entre otros. (7,8,9)

A pesar de lo mencionado en el parrafo precedente, en la actualidad persisten multiples
factores que condicionan la aparicion de 10: diagndstico tardio y debut con una |O; pacientes
gue no reciben tratamiento por decisidon propia o por falta de acceso o seguimiento del
sistema de salud; adherencia irregular al tratamiento, abandono del mismo con emergencia
de cepas resistentes, factores bioldgicos del virus, entre otras. La dificultad para lograr una
adherencia sostenida y constante al tratamiento constituye una de las causas mas frecuentes
de fracaso en el control de la enfermedad, fundamentalmente en nuestro medio. (10,11,12)

Por otro lado hay que tener en cuenta que la supresién de la carga viral en forma sostenida
evita la aparicion de la mayoria, pero no de todas las 0. La tuberculosis pulmonar, la
enfermedad por neumococo o por herpes zoster, son algunos ejemplos de enfermedades
infecciosas que son mucho mas frecuentes en los pacientes VIH positivos mas alld del
recuento de CD4. En el desarrollo de algunas de las 10 intervienen otros factores adicionales.
Por ejemplo, en el caso de la candidiasis oral, una de las mas frecuentes, se ha visto que el
tabaquismo es un factor de riesgo independiente que interviene del mismo modo que el valor
de CD4 en el riesgo de padecer la infeccion. Por lo tanto, una correcta evolucion
inmunoviroldgica no evita completamente el desarrollo de una 10. (13,14)

En este contexto, y a pesar de los multiples avances diagndsticos y terapéuticos, las 10 aln
constituyen una causa frecuente de morbimortalidad en las personas que viven con VIH.

Teniendo en cuenta lo expuesto, consideramos que realizar un trabajo que describa los
motivos de internacion de los pacientes con VIH en nuestro medio, con especial atencion en
las 10, podria ser relevante desde el punto de vista epidemioldgico, y contribuir en Ila
identificacion de patrones locales que orienten la planificacién de estrategias asistenciales y
de prevencion.
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OBJETIVOS
OBJETIVO PRIMARIO

Describir los motivos de internacidn en pacientes con diagndstico de VIH, ya sea conocido
previamente o realizado durante la hospitalizacidn, en la sala general de Clinica Médica del
Hospital Provincial de Rosario entre enero de 2020y julio de 2023.

OBJETIVOS SECUNDARIOS

Describir las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de la poblacién en estudio.
Describir la frecuencia de infecciones oportunistas en relacién con el total de
internaciones estudiadas.

o Determinar la frecuencia de diagndstico clinico y microbiolégico de las infecciones
oportunistas, e identificar las etiologias mas frecuentes.

o Describir el recuento de linfocitos CD4 en los distintos tipos de infecciones
oportunistas.

o Analizar las diferencias en los valores de linfocitos CD4 y de carga viral segun el grado
de adherencia al TARGA.
Analizar la relacién entre la adherencia al TARGA y la presencia de habitos toxicos.
Determinar cuantos pacientes tuvieron mas de una infeccién oportunista en forma
simultanea y analizar si la coinfeccion tuvo relaciéon con la adherencia al TARGA, los
valores de carga viral y CD4 y la condicién al egreso.

MATERIALES Y METODOS

1. DISENO DEL ESTUDIO: Estudio descriptivo y analitico, observacional, retrospectivo y
de corte transversal realizado en pacientes con VIH internados en la sala general del

Hospital Provincial de Rosario a cargo del Servicio de Clinica Médica en el periodo
comprendido entre enero del 2020y julio del 2023. La sede del estudio fue como ya se
menciond el Hospital Provincial de Rosario, hospital de tercer nivel de la ciudad,
dependiente de la Provincia de Santa Fe, que cuenta con 60 camas de internacién,
incluyendo 3 habitaciones con aislamiento. Se encuentra ubicado en Barrio Martin, en
la zona centro de la ciudad de Rosario. La informacion se obtuvo a través de la revision
de historias clinicas de los pacientes, por medio del sistema informatizado del hospital,
y posteriormente se ingresé en una base de datos creada para la realizacién de este
estudio.

2. CRITERIOS DE INCLUSION: Pacientes mayores de 18 afios, de ambos sexos, con
diagndstico previo o de novo de VIH, que cursaron internacién en sala general a cargo

del servicio de Clinica Médica entre enero de 2020y julio de 2023.
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3. CRITERIOS DE EXCLUSION:

Internaciones de las que no se pudo obtener la historia clinica.
Internaciones en las que los datos registrados en las historias clinicas se encontraban
incompletos.

4. ANALISIS ESTADISTICO:

El andlisis estadistico se realizd con el programa IBM SPSS Statistics, version 19.

Las variables cuantitativas se resumieron como media, valor minimo, maximo y desvio
estandar (DS), o bien como mediana y rango intercuartilico (RIC), segun la distribucion
de los datos. La comparacién entre variables cuantitativas se realizd mediante la
prueba no paramétrica de Mann—-Whitney U, dado que los datos utilizados no
presentaron una distribucién normal.

Las variables cualitativas se expresaron como frecuencias absolutas y porcentajes. La
asociacién entre ellas se evalué con la prueba de Chi-cuadrado, o con la prueba exacta
de Fisher cuando las frecuencias esperadas fueron menores a 5.

La relacidon entre la adherencia al TARGA y los parametros inmunovirologicos se
analizé con el coeficiente de correlacion de Spearman, al tratarse de variables
ordinales o no normalmente distribuidas.

Para evaluar la asociacion entre la adherencia al tratamiento y el riesgo de
reinternacion, se construyeron tablas de contingencia y se estimaron las razones de
probabilidades (odds ratio, OR) con sus intervalos de confianza del 95% (IC 95%) como
medida de efecto.

La comparacion de los valores de CD4 entre los distintos tipos de infecciones
oportunistas (10) se realizé6 mediante la prueba de Kruskal-Wallis.

En todos los casos se considerd estadisticamente significativo un valor de p < 0,05.

5. DEFINICIONES Y VARIABLES: A continuacién, se describen las principales variables

analizadas y los criterios operativos utilizados. Las reinternaciones ocurridas dentro de

los 15 dias posteriores al alta por el mismo motivo clinico se consideraron como una

Unica internacién y no como eventos independientes, con el objetivo de evitar

duplicaciones atribuibles a la misma evolucién del cuadro inicial. Este criterio se basé en

otros trabajos anteriores que definen el reingreso precoz como aquel ocurrido dentro de
los 14 dias del alta hospitalaria (Palepu et al., 2003). (15)

Primera internacion: si, no.
Ano de internacion: 2020, 2021, 2022, 2023.

Edad: expresada en afos, y agrupada por rangos: menos de 20 afos, entre 20 y 30
anos, entre 30 y 40 afios, entre 40 y 50 afios, entre 50 y 60 afios, mas de 60 afos.
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e Sexo: femenino, masculino.

e Comorbilidades: se especificaron las mas frecuentes: hipertension arterial, diabetes
mellitus, neoplasia sélida, neoplasia hematolégica, otras.

e Otras enfermedades de transmision sexual: VHC, VHB, sifilis.

e Habitos toxicos: para las variables relacionadas con habitos toxicos, se adoptaron las
definiciones convencionales propuestas por la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS).

o Tabaquismo: consumo actual o pasado de cualquier cantidad de productos
derivados del tabaco, ya sea en forma diaria o intermitente.

o Etilismo: ingesta de bebidas alcohdlicas en forma habitual o episddica,
independientemente de la cantidad, considerandose “consumo de riesgo”
cuando supera los 40 g de etanol diarios en hombres o 20 g en mujeres.

o Uso de drogas inhalatorias o parenterales: consumo actual o previo de
sustancias psicoactivas por via inhalatoria, fumada, aspirada o inyectable, con
fines no médicos.

e Diagnéstico previo de VIH: si, no. Los pacientes que recibieron el diagndstico de VIH
durante la internacién fueron considerados positivos cuando se obtuvieron dos
muestras de sangre compatibles, en primer lugar, un ELISA de 42 generacion y
confirmacién con deteccidn de carga viral.

e TARGA previo: se considero si el paciente habia recibido tratamiento antirretroviral
en algin momento desde su diagndstico. Clasificacion: si, no.

e TARGA actual: se considerd si el paciente continuaba recibiendo tratamiento al
momento del ingreso al hospital. Clasificacion: si, no.

e Combinacion de TARGA: TDF/3TC; TDF/3TC+DRV/r; AZT/3TC+EFV; TDF/FTC+ATV;
ABC/3TC+DRV/r; ABC/3TC+RAL; ABC/3TC+NVP; DTG+TDF/3TC; DTG/TDF/3TC;
TDF/FTC+RAL; TDF/FTC+DRV /r;  EFV/FTC/TDF; DTG+ABC/3TC; TDF/3TC+RAL;
TDF/FTC+DRV/r; EFV/FTC/TDF; DTG+ABC/3TC; TDF/3TC+RAL; ABC/3TC+LPV/r; se
desconoce.

e Numero de comprimidos: uno, dos, tres, mas de tres, se desconoce.

e Adherencia: se considerd la adherencia autorreferida al tratamiento antirretroviral
segun los datos recabados de las historias clinicas, ya que al tratarse de un estudio
retrospectivo no se pudieron aplicar cuestionarios para definirla con otros métodos.
Se clasifico en: adherente (cumple controles e indicaciones) e irregular (continta con
el tratamiento pero no asiste a los controles y refiere tomas irregulares).

e Ultima CV: nimero de copias de ARN del VIH por mililitro de sangre, obtenida al
momento de la internaciéon o en controles ambulatorios previos en los ultimos tres
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meses. También se agruparon en rangos al igual que en diferentes guias, estudios y
revisiones: carga viral indetectable <50; carga viral baja 50-10.000; carga viral
intermedia 10.000-100.000; carga viral alta >100.000; carga viral muy alta >500.000.

Ultimo valor de Linfocitos CD4: recuento absoluto de células T CD4 en sangre/mm3,
obtenido al momento de la internacién o en controles ambulatorios previos en los
ultimos tres meses. También se agruparon en rangos, teniendo en cuenta la
clasificacidn clinica del CDC y sumando un grupo por debajo de 50 CD4: <50; 50-199;
200-499; = 0 >500.

Motivo de consulta (signos y sintomas): fiebre, tos, disnea, diarrea, dolor abdominal,
cefalea, convulsiones, disfagia, dolor articular, pérdida de peso, otros.

e Laboratorio al ingreso:

o Citopenias

= Anemia: hemoglobina <13 g/dL en hombres y <12 g/dL en mujeres.
= Leucopenia: recuento de leucocitos <4.000/mm3.
= Plaquetopenia: plaguetas <150.000/mm?3.

= Bicitopenia/pancitopenia: disminuciéon de dos o tres lineas
hematopoyéticas (eritrocitos, leucocitos y plaquetas) por debajo de los
valores normales.

Leucocitosis: recuento de leucocitos >11.000/mm3.

Alteracion del hepatograma: elevacion de transaminasas (AST o ALT >40 U/L)
o bilirrubina total >1,2 mg/dL.

Falla renal: creatinina sérica >1,3 mg/dL o incremento 250 % respecto al valor
basal, segun criterios KDIGO.

Alteraciones del potasio: hipopotasemia (K <3,5 mEqg/L) o hiperpotasemia
(>5,5 mEq/L).
Alteraciones del sodio: hiponatremia (Na <135 mEq/L) o hipernatremia (Na

>145 mEq/L).

Reactantes de fase aguda elevados: proteina C reactiva (PCR) >10 mg/L o
eritrosedimentacion (VSG) >20 mm/h.

Otras alteraciones: modificaciones de otros parametros bioquimicos o
hematoldgicos considerados clinicamente relevantes por el equipo tratante.

Examen fisico: auscultacién pulmonar patoldgica, desaturacidn, esplenomegalia,
hepatomegalia, abdomen doloroso, lesiones en piel, palidez, muguet oral,
alteraciones neuroldgicas, caquexia, adenopatias, edemas, otros.
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e Infeccion oportunista: afeccion producida en contexto de inmunosupresién, se
consideraron aquellas ocurridas durante la internacion actual y también aquellas con
diagndstico previo pero que se encontraban activas al momento de la internacion.
Clasificacion: si, no.

e Infeccion oportunista diagndstico microbiologico: se confirmd el diagndstico
mediante aislamiento o deteccidon microbioldgica del agente causal. Clasificacién: si,
no.

e Infeccidon oportunista diagnéstico clinico: se realizd diagndstico por medio de clinica
compatible o hallazgos imagenolégicos, sin confirmacién microbiolégica.
Clasificacién: si, no.

e Tipo de infeccion oportunista: histoplasmosis diseminada, toxoplasmosis SNC,
toxoplasmosis retiniana, retinitis por CMV, colitis por CMV, CMV diseminado, TBC
pulmonar, TBC extrapulmonar, neumonia a neumococo, neumonia a PCP,
criptococosis meningea, candidiasis orofaringea, candidiasis esofagica, isosporidiasis,
criptosporidiosis, LMP por virus JC.

e Tipo de muestra de la cual se obtuvo la confirmaciéon microbioldgica: LCR, esputo,
BAL, liquido pleural, hemocultivos, serologia, biopsia, PCR/cultivo lesion, orina,
materia fecal, otros.

e Coinfeccion: entendida como la presencia de dos o mas microorganismos
oportunistas en forma simultanea. Clasificacion: si, no.

e Diagnéstico al egreso: se consideraron tanto los diagndsticos confirmados
microbiolégicamente, como los presuntivos que respondieron a la terapéutica
empirica. Se especificaron cada uno de los diagndsticos principales, y también se
agruparon en: enfermedades definitorias de SIDA (incluyendo las descriptas por el
CDC), enfermedades relacionadas con el VIH (aquellas vinculadas a |la
inmunodeficiencia pero no definitorias de SIDA), enfermedades no relacionadas y
efectos adversos al TARGA.

e Tiempo de internacion: nimero total de dias de internacion desde el ingreso hasta el
momento del egreso (alta médica, fuga/alta voluntaria, ébito o derivaciéon a otro
efector). En los casos de pacientes que requirieron traslado a UTI y posterior retorno
a sala, o que fallecieron durante la internacién en dicha unidad, se incluyeron también
los dias de permanencia en UTI dentro del total.

e Condicion al egreso: alta, UTI, UTI/ALTA, UTI/dbito, ébito, fuga/alta voluntaria,
derivacioén.

6. CONSIDERACIONES ETICAS: El estudio fue aprobado por el Comité de Etica y el Comité
de Docencia del Hospital (se adjunta el dictamen de aprobacién, ANEXO I). Los datos

fueron resguardados de acuerdo a las disposiciones legales de proteccidon de datos
personales vigentes a la fecha.
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RESULTADOS

En el periodo estudiado se registraron un total de 3026 internaciones a cargo del Servicio
de Clinica Médica. De ellas, 102 historias clinicas (3,4%) correspondieron a pacientes con
diagnéstico de VIH y cumplieron los criterios de inclusién.

Se excluyeron 2 internaciones por datos incompletos y, de acuerdo al criterio establecido,
una reinternacién ocurrida dentro de los 15 dias del alta por el mismo motivo clinico se
considerd parte del mismo episodio, por lo que se contabilizé como una unica internacién.

Se analizaron finalmente 99 internaciones correspondientes a 65 pacientes, de los cuales
el 34% (n=22) presentd mas de una internacién (15 pacientes tuvieron 2 internaciones y 7
tuvieron 3 o0 mas) (Grafico N° 1).

50

40 43

30
20

10 15
0 7

Una internacion Dos internaciones Tres o mas

Se tomdé como unidad de medida a las internaciones (99), utilizando el numero de
pacientes (65) uUnicamente al momento de hablar sobre las caracteristicas clinicas vy
epidemioldgicas de la poblacién estudiada.

De estos 65 pacientes, el 63% (n=41) era de sexo masculino y el 37% (n=24) de sexo
femenino (Grafico N° 2). La edad media fue de 40 afios (DS 10.5, minimo 21 y maximo 66).
Agrupando a los pacientes por rango de edad, se observd que la mayoria tenia entre 40 y 50
afios (34%, n=22), seguidos en orden de frecuencia por los siguientes grupos: entre 30 y 40
afios (29%, n=19), entre 50 y 60 afios (22%, n=14), entre 20y 30 afios (14%, n=9) y mas de 60
afios (1%, n=1) (Grafico N° 3).

n=24;
37%

n=41;
63%

COFEMENINO [MASCULINO
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Las comorbilidades mas frecuentes fueron hipertensién arterial (n=6), hipotiroidismo
(n=5), tuberculosis (n=4), neoplasia hematoldgica (n=3), obesidad (n=3), diabetes mellitus
(n=2), asma (n=2), neoplasia de érgano sélido (n=2), secuelar neurolégico por ACV (n=2), y
otras menos frecuentes: epilepsia, tromboembolismo a repeticién, cirrosis, arritmia,
dislipemia, EPOC, PTI, trastorno psiquiatrico (n=1 para cada una de ellas) (Grafico N°4).

Hipertensidn arterial | 6
Hipotiroidismo | 5
TBC | 4
Neoplasia hematoldgica | 3
Obesidad | 3

DBTmellitus — ]2
Asma — ]2
Neoplasia 6rganosélido —___ 1 2
SecuelarACV ] 2
Otras _____ 1

0 1 2 3 4 5 6 7

En cuanto a la presencia de otras enfermedades de transmisién sexual, se encontraron:
sifilis (8%, n=5), hepatitis C (6%, n=4), hepatitis B (5%, n=3).

Respecto a habitos téxicos se encontrd: tabaquismo en primer lugar (62%, n=40), seguido
por ADVI (37%, n=24), etilismo (22%, n=14), ADVP (3%, n=2) (Grafico N°5).

40
24
14
2
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Los motivos de consulta que se encontraron en las historias clinicas fueron: fiebre
(n=42), disnea (n=28), tos (n=26), diarrea (n=19), cefalea (n=16), dolor abdominal (n=14),
disfagia (n=14), pérdida de peso (n=9), convulsiones (n=8), vomitos (n=7), artralgias (n=4),
otros (n=1 cada uno): inyeccion conjuntival, nddulos cutaneos, ictericia, mialgias, edemas,
sudoracién, delirio, adenopatias, lumbalgia, disuria, melena (Grafico N°6).

Otros
Artralgias
Vémitos
Convulsiones
Pérdida de peso
Disfagia
Dolor abdominal
Cefalea
Diarrea 19
Tos | 26

Disnea | 28

Fiebre | 42

|

11
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14
14
16

l

o

10 20 30 40 50

En cuanto a las alteraciones del examen fisico al ingreso se encontré: auscultacion
pulmonar patolégica (n=42), muguet oral (n=22), distensién o dolor abdominal (n=18),
desaturacion (n=14), alteraciones neurolégicas (n=14), lesiones en piel (n=13), adenopatias
(n=12), edemas (n=10), caquexia (n=9), hepatomegalia (n=6), esplenomegalia (n=3) (Grafico
N°7). Respecto al laboratorio del ingreso, los hallazgos observados fueron: anemia (n=36),
bicitopenia/pancitopenia (n=17), reactantes de fase aguda elevados (n=17), alteracién del
hepatograma (n=16), falla renal (n=15), leucocitosis (n=10), hipopotasemia (n=9),
hiper/hiponatremia (n=8), plaquetopenia (n=4), leucopenia (n=2). Otras menos frecuentes
(n=1 cada uno de ellos): LDH elevada, CPK elevada, proBNP elevado, acidosis metabdlica,
hipoalbuminemia (Grafico N°8).

Esplenomegalia ] 3 Otros __15
Hepatomegalia __] 6 Leucopenia ] 2
Caquexia __1 9 Plaquetopenia _1 4
Edemas ] 10 Hiper/hiponatremia —__1 8
Adenopatias ] 12 Hipokalemia —__1 9
Lesionesenpiel —___1 13 Leucocitosis —___1 10
Alteraciones neuroldgicas 1 14 Fallarenal 1 15
Desaturacion —____1] 14 Alt hepatograma 1 16
Dist/dolor abdominal ————__1 18 Reactantes de faseaguda _—______ 1 17
Muguetoral —_ 1 22 Bicitopenia/pancitopenia _—________1 17
Auscultacion pulm pat | 42 Anemia | 36
0 10 20 30 40 50 0 10 20 30 40
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En cuanto a los diagndsticos principales al egreso, se agruparon a los mismos en

enfermedades definitorias de SIDA, enfermedades relacionadas con el VIH pero no

definitorias de SIDA, efectos adversos al TARGA y enfermedades no relacionadas. En primer

lugar se encontraron las enfermedades definitorias, con el 43% de los casos (n=42),
constituidas en su totalidad por 10, seguidas por el grupo de enfermedades relacionadas con
el VIH con el 33% (n=33) y causas no relacionadas con el 23% (n=23); se observé un Unico caso

de intolerancia oral como efecto adverso de los TARGA (Grafico N°9). En la Tabla N°1 se

enumeran todos los diagndsticos. Dentro del grupo de causas no relacionadas, las mas

frecuentes fueron neumonia por COVID 19, infecciones y delirio asociado a consumo de

sustancias.

n=1; 1%

n=23; 23%

n=42; 43%

n=33; 33%

[J Enfermedades marcadoras [0 Enfermedades asociadas

Enfermedades no relacionadas [] Efectos adversos al TARGA

DIAGNOSTICO DE EGRESO N DIAGNOSTICO DE EGRESO N
ENFERMEDADES DEFINITORIAS SIDA 42
NEUMONIA PCP 18 CRIPTOCOCOSIS MENINGEA 3
MICOBACTERIUM TUBERCULOSIS 7 ISOSPORIDIASIS 2
ENFERMEDAD POR CMV 5 LMP POR VIRUS JC 2
TOXOPLASMOSIS 4 HISTOPLASMOSIS DISEMINADA 1
ENFERMEDADES RELACIONADAS CON EL VIH 33

NEUMONIA SIN RESCATES 10 MENINGITIS A NEUMOCOCO

DIARREA CRONICA SIN RESCATES

MENINGITIS A MENINGOCOCO

LINFOMA HODGKING

ACV

NEUMONIA NEUMOCOCO

SINDROME NEFROTICO

HERPES ZOSTER

ARTERIOPATIA EN ESTUDIO

TVP/TEP

Borgherini Anabel Julieta
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ENFERMEDADES NO RELACIONADAS AL VIH 23
NEUMONIA POR COVID 7 ABSCESO HEPATICO 1
PIE DBT 2 FIEBRE HEMORRAGICA ARGENTINA 1
INFECCION URINARIA 2 PERNIOSIS 1
DELIRIO POST CONSUMO DE DROGAS 2 EPILEPSIA 1
GASTROENTERITIS AGUDA 1 MIOPATIA POR HIPOTIROIDISMO 1
HEPATITIS A 1 HDA 1
RECTITIS BACTERIANA 1 COLECISTITIS 1
EFECTOS ADVERSOS AL TRATAMIENTO ANTIRRETROVIRAL 1
INTOLERANCIA ORAL 1

En cuanto a las |0, estuvieron presentes en el 70% de las internaciones (n=69), incluyendo
algunas donde el motivo de internacién y diagndstico principal de egreso fue otro. En el 36%
de las mismas (n=25) se pudo llegar a un diagndstico microbioldgico, mientras que en el 64%
(n=44) se realiz6 el diagnostico mediante examen fisico, cuadro clinico, y/o diagnostico por
imagenes. En la Tabla N°2 se especifican cudles fueron las 10 en las que se obtuvo
confirmacién microbioldgica, y el tipo de muestra utilizada, y en la Tabla N°3, aquellas en las

que se realizé diagndstico clinico.

INFECCION OPORTUNISTA CON DG MICROBIOLOGICO

TIPO DE MUESTRA

ENFERMEDAD POR CMV

CMV DISEMINADO

SANGRE (IGM, PCR) (4)

RECTITIS POR CMV

TEJIDO (PCR)

NEUMONIA A PCP

ESPUTO (PCR)

NEUMONIA A STREPTOCOCO PNEUMONIAE

ESPUTO (3) / HEMOCULTIVOS (1)

MENINGITIS A NEUMOCOCO

LCR (CULT GC)

CRIPTOCOCOSIS MENINGEA

LCR (TINTA CHINA, LATEX, FILMARRAY) (3) / SUERO
(AG) (1)

MYCOBACTERIUM TUBERCULOSIS

TBC PULMONAR

MINIBAL

TBC EXTRAPULMONAR (GANGLIONAR)

DIRECTO Y CULTIVO PARA BAAR EN TEJIDO

LEUCOENCEFALOPATIA MULTIFOCAL PROGRESIVA POR VIRUS JC

LCR (PCR)
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ISOSPORIDIASIS 2 MATERIA FECAL (PSMF)
CRYPTOSPORIDIASIS 1 MATERIA FECAL (PSMF)
MENINGITIS A MENINGOCO 1 LCR (FILMARRAY)
HERPES ZOSTER 1 TEJIDO (PCR)

*Nota: se encuentran marcadas en colores iguales las coinfecciones, por lo que 28 infecciones oportunistas
diagnosticadas microbiolégicamente corresponden a 25 internaciones.

INFECCION OPORTUNISTA CON DG CLINICO N
CANDIDIASIS OROFARINGEA/ESOFAGICA 21
OROFARINGEA 10
OROFARINGEA+ESOFAGICA 11

NEUMONIA PCP 16
NEUMONIA SIN RESCATES 10
TBC PULMONAR 3
TBC EXTRAPULMONAR 3
TBC MILIAR + MIELITIS POR TBC 1

TBC PLEURAL 1

TBC MENINGEA 1

HERPES ZOSTER 2
TOXOPLASMOSIS SNC 2
TOXOPLASMOSIS RETINIANA 2
RETINITIS CMV 1
HISTOPLASMOSIS DISEMINADA 1
TOTAL 61

*Nota: en 16 casos hubo coinfeccion entre una IO con diagndstico clinico y otra con diagnéstico
microbioldgico/clinico, y en 1 caso se observd TBC pulmonar y extrapulmonar, por lo que todas las 10
mencionadas corresponden a 44 internaciones.
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En el Grafico N°10 se especifican las 10 mas frecuentes en general, sin diferenciar qué tipo
de diagndstico se realizd, incluyendo los casos de coinfecciones (n=19).

Candidiasis orofaringea/esofagica ] 21
PCP | 20
Neumonia sin rescates ] 10
Micobacteryum tuberculosis pulmonar y EP 8
Enfermedad por CMV (retinitis/rectitis/diseminado) —_________1 6
Enfermedad invasiva Neumococo —__ 1 6
Toxoplasmosis (SNC/retiniano) 4
Criptococosis
Herpes Zoster
Isosporidiasis
LMP por virus JC
Meningitis a meningococo _] 1
Cryptosporidiasis _] 1
Histoplasmosis _] 1

1)

o

o
(6]

10 15 20 25

De las 69 internaciones donde ocurrieron 10, en la mayoria de los casos (94%, n=65) el
diagndstico de VIH se conocia previamente, solo en cuatro internaciones (6%) se realizo
durante el ingreso hospitalario (Grafico N°11). Considerando los 65 casos donde los pacientes
ya contaban con diagndstico previo, el 85% de ellos (n=55) habia recibido tratamiento
antirretroviral en algin momento, aunque solo en el 68% de los casos (n=44) lo continuaban
al momento de la internacién (Grafico N°12). En relacion con la adherencia referida de los
pacientes en estas 44 internaciones, se observd adherencia irregular en el 61% de los casos
(n=27) (Grafico N°13).

n=4; 6%

n=65; 94%

[ Diagnéstico previo

[J Diagnéstico de novo en la internacion
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n=55; 85%

n=11;
n=10; 15% 17‘%/

[0 Nunca realizaron

n=44; 68%

[J Realizaron y abandonaron

Realizaban al momento del ingreso

n=17;

39%
n=27;

61%

O Adherencia irregular O Buena adherencia

Respecto a las combinaciones de tratamiento antirretroviral se pudo observar que las mas
frecuentes fueron: DTG/3TC/TDF (n=17), DTG+TDF/FTC (n=8), TDF/FTC+DRV/r (n=5). Las
demas se listan en la Tabla N°4. En 5 casos no se pudo recabar en las historias clinicas cudl era
la combinacién de TARGA que tomaban los pacientes. En cuanto al nUmero de comprimidos,
se pudo observar que la mayoria de los pacientes tomaban 2 comprimidos (n=21), y en
segundo lugar 1 comprimido (n=18) (Grafico N°14).

COMBINACION N COMBINACION N
DTG/3TC/TDF 17 ABC/3TC + DRV/r 2
DTG+TDF/FTC 8 AZT/3TC + EFV 2
NO SE PUDO RECABAR 5 DTG + ABC/3TC 1
TDF/FTC+DRV/r 5 ABC/3TC + RAL 1
TDF/3TC + DRV/r 2 TDF/3TC 1

TOTAL a4

18
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n=5; 11%
n=21;
48%
n=18;
41%
[0 2 comprimidos 01 comprimido

No se pudo recabar

En 47 de las 69 internaciones donde ocurrieron |0 se pudieron obtener datos sobre
recuento de CD4 y carga viral. La mediana de linfocitos CD4 fue de 127 células/mm3 (RIC: 49-
317). Se encontrd en primer lugar el grupo entre 50 y 199 CD4 (n=18), seguidos por menos de
50 CD4 (n=13), 200-499 CD4 (n=11) y en ultimo lugar mas de 500 CD4 (n=5) (Grafico N°15).
Respecto a la carga viral, se observdé con mayor frecuencia carga viral intermedia (n=14) e
indetectable (n=11), seguidos por carga viral baja (n=8), alta (n=7) y muy alta (>500.000
copias/ml) (n=7) (Grafico N°16).

n=7; 15%
n=14; 30%
n=7; 15%
=Q- 0,
n=8; 17% n=11; 23%
[OMenos de 50 [IEntre 50y 199 [ CV intermedia [ Indetectable CV baja
Entre 200 y 499 [0 Mas de 500 CJCV alta CV muy alta

Al analizar los recuentos de linfocitos CD4 en las internaciones con las infecciones
oportunistas mas frecuentes, se observaron diferencias marcadas segun el agente causal
(Tabla N°5). Las medianas mas bajas correspondieron a criptococosis (43 cél/mm3, RIC 31—
229), histoplasmosis (31 cél/mm3), citomegalovirus (77 cél/mm3, RIC 59-96) y herpes zoster
(7 cél), todas ellas asociadas a inmunosupresion avanzada. En la candidiasis
orofaringea/esofagica la mediana fue de 120 cél/mm3 (RIC 45-301), mientras que en
neumonia por Pneumocystis jirovecii fue de 146 cél/mm3 (RIC 69-328). Estas diferencias no
resultaron estadisticamente significativas segun la prueba de Kruskal-Wallis (p = 0,22).
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Infeccién oportunista Mediana RIC
CD4 (cél/uL)

Candidiasis orofaringea/esofagica 120 |45-301
Neumonia por Pneumocystis jirovecii (PCP) 146 | 69 — 328
Neumonia sin rescate microbiolégico 390 |138-461
Tuberculosis pulmonar 153|101 -202
Tuberculosis extrapulmonar 573 | 140-1006
Citomegalovirus (CMV) 77 |59-96
Neumonia neumocdcica 358 | —
Toxoplasmosis (SNC o retiniana) 108 |63 -110
Criptococosis 43(31-229
Herpes Zoster 7|—
Leucoencefalopatia multifocal progresiva (virus JC) 89|51-127
Isosporiasis 189 | —
Criptosporidiasis 189 | —
Histoplasmosis 31| —

De las 69 internaciones donde ocurrieron 10, en el 72% (n=50) los pacientes presentaron
una Unica infeccién, mientras que en el 28% de los casos (n=19) hubo coinfeccién por dos o
mas gérmenes.

La duracion de la estadia hospitalaria fue mayor en el grupo con 10, con una mediana de
10 dias (RIC: 4-15), en comparacion con los pacientes internados por otros motivos, cuya
mediana fue de 7 dias (RIC: 3—13) (Grafico N°17). No obstante, esta diferencia no alcanzé
significacion estadistica (U = 928; p = 0,416).

100

10 SIINO

*Nota: La estadia hospitalaria se muestra en escala logaritmica (log10) para mejorar la visualizacidn del grafico.
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En cuanto a la condicién al egreso, en el 58% de los casos (n=40) la misma fue el alta
hospitalaria, 20% fuga/alta voluntaria (n=14), 16% derivacion a otro efector (n=11), 6% 0bito,
ya sea en sala o previo paso por UTIl (n=4) (Grafico N°18). En estos cuatro casos que
culminaron con el ébito del paciente, se pudieron observar las siguientes causas: tuberculosis
meningea de diagndstico clinico, neumonia a PCP también con diagndstico clinico en dos
oportunidades, y criptococosis meningea con diagndstico microbioldgico confirmado.

n=4; 6%
n=11;
16%

n=40;
n=14; 58%
20%

[J Alta hospitalaria [J Alta voluntaria/Fuga

Derivacién 0 Obito

ANALISIS COMPARATIVO

Al comparar los pardametros inmunolégicos entre pacientes con 10 respecto a aquellos con
otros motivos de internacién, se observé que los primeros presentaron un recuento de
linfocitos CD4 significativamente menor (mediana: 127 células/mm3; RIC: 49-317) en
comparacion con aquellos sin 10 (mediana: 426 células/mm3; RIC: 175-730), diferencia que
fue estadisticamente significativa (U = 287; p = 0,003) (Grafico N°19).

1250+

69
1000 o

BBET
0

500

250

10 SI0O NO
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Al analizar la relacion entre el grado de adherencia al TARGA y el recuento de CD4 y la carga
viral (Tablas N° 6 y 7), se observé una asociacién estadisticamente significativa entre ambas
variables (p = 0,037 y 0,008 respectivamente). Los pacientes con buena adherencia mostraron
con mayor frecuencia recuentos de CD4 superiores a 200, en tanto que aquellos con
adherencia irregular y los sin tratamiento concentraron la mayoria de los valores por debajo
de ese umbral. De modo similar, los sujetos con buena adherencia mostraron con mayor
frecuencia valores de carga viral indetectable o menores de 10.000 copias/ml, en contraste
con los grupos con adherencia irregular o sin tratamiento, donde predominaron valores mas
elevados. Estos resultados confirman la relacién esperable entre una mejor adherencia al
TARGA y un mejor control inmunovirolégico, con mayor recuento de linfocitos CD4 y menor

replicacion viral.

Estos hallazgos se complementan con el andlisis de correlacién de Spearman entre
adherencia y valores continuos de CD4 vy carga viral, donde se encontré una correlacidon
positiva con CD4 (p = 0,376; p = 0,001) y negativa con carga viral (p = -0,518; p = 0,000),
confirmando la asociacién entre mayor adherencia y mejor perfil inmunovirolégico (Graficos
N°20y N°21).

TABLA N° 6: TABLA DE DOBLE ENTRADA COMPARATIVA ENTRE GRUPOS CON DIFERENTE
GRADO DE ADHERENCIA AL TARGA Y EL VALOR DE LINFOCITOS CD4

ULTIMOS CD4 AGRUPADOS

<50 | 50-199 | 200-499 > 500 Total
ADHERENCIA  SINTTO 9 7 6 3 0 25
36,0% | 28,0% 24,0% 12,0% ,0% | 100,0%
BUENA 3 2 3 4 5 17
17,6% | 11,8% 17,6% 23,5% 29,4% | 100,0%
IRREGULAR 10 4 9 4 0 27
37,0% | 14,8% 33,3% 14,8% ,0% | 100,0%
Total 22 13 18 11 5 69
31,9% | 18,8% 26,1% 15,9% 7,2% | 100,0%

TABLA N° 7: TABLA DE DOBLE ENTRADA COMPARATIVA ENTRE GRUPOS CON DIFERENTE GRADO DE
ADHERENCIA AL TARGA Y LA CARGA VIRAL

ULTIMA CV AGRUPADA Total
<50, NO BAJA | INTERMEDIA ALTA MUY ALTA
DETECT. | <10.000 | <100.000 >100.000 | >500.000
ADHERENCIA  SINTTO 9 2 1 7 5 1 25
36,0% 8,0% 4,0% 28,0% 20,0% 4,0% | 100%
BUENA 3 7 4 3 0 0 17
17,6% 41,2% 23,5% 17,6% ,0% ,0% | 100%
IRREGULAR 10 2 3 4 2 6 27
37,0% 7,4% 11,1% 14,8% 7,4% 22,2% | 100%
Total 22 11 8 14 7 7 69
31,9% 15,9% 11,6% 20,3% 10,1% 10,1% | 100%
22
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*Nota: La carga viral se muestra en escala logaritmica (log10) para mejorar la visualizacion de la distribucidn de valores. En
el grupo con buena adherencia, la mayoria presentd carga viral indetectable, por eso la caja aparece sobre la linea del valor

minimo.

Se elaboré ademds un grafico de dispersién entre el recuento de CD4 y la carga viral

agrupados segun el grado de adherencia al tratamiento antirretroviral (Grafico N° 22). Se

observé una relacién inversa entre ambas variables en todos los grupos. Si bien las pendientes

de las lineas de tendencia fueron similares, los pacientes con buena adherencia presentaron
valores mas elevados de CD4 y menores niveles de carga viral. En contraste, aquellos con
adherencia irregular o sin tratamiento mostraron una tendencia hacia recuentos de CD4 mas

bajos y cargas virales mas altas.

Borgherini Anabel Julieta
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En los tres grupos se observa una tendencia inversa entre ambas variables. Aunque las pendientes de las lineas de
tendencia son similares, los pacientes sin tratamiento presentan valores de CD4 mas bajos y cargas virales mas elevadas en
comparacion con quienes mantienen buena adherencia. La escala del eje Y se representa en logaritmo base 10.

Por otro lado, también se analizo si existia relacion entre el grado de adherencia al TARGA

y la presencia o no de adicciones, para ver si las mismas constituian un factor relevante en la
falta de adherencia. No se pudieron encontrar diferencias de frecuencias entre los grupos que
tenian habitos téxicos y aquellos que no, con una relacién estadisticamente no significativa
(p=0,49, 0,08 y 0,97 respectivamente para tabaquismo, etilismo, adiccién a drogas). (Tablas

N°8, 9y 10)

TABLA N° 8: TABLA DE DOBLE ENTRADA ENTRE GRUPOS CON HABITO TABAQUICO
O NO Y GRUPOS CON DIFERENTE GRADO DE ADHERENCIA AL TARGA

ADHERENCIA
BUENA IRREGULAR Total

TBQ S| 17 13 16 46
37,0% 28,3% 34,8% 100,0%

NO 8 4 11 23

34,8% 17,4% 47,8% 100,0%

Total 25 17 27 69
36,2% 24,6% 39,1% 100,0%

Borgherini Anabel Julieta
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TABLA N° 9: TABLA DE DOBLE ENTRADA ENTRE GRUPOS CON HABITO ETILONO Y

GRUPOS CON DIFERENTE GRADO DE ADHERENCIA AL TARGA

ADHERENCIA
BUENA IRREGULAR Total

ETILISMO SI 4 6 2 12
33,3% 50,0% 16,7% 100,0%

NO 21 11 25 57

36,8% 19,3% 43,9% 100,0%

Total 25 17 27 69
36,2% 24,6% 39,1% 100,0%

TABLA N° 10: TABLA DE DOBLE ENTRADA ENTRE GRUPOS CON ADICCION A
DROGAS O NO Y GRUPOS CON DIFERENTE GRADO DE ADHERENCIA AL TARGA

ADHERENCIA
BUENA IRREGULAR Total

ADVI S| 11 8 12 31
35,5% 25,8% 38,7% 100,0%

NO 14 9 15 38

36,8% 23,7% 39,5% 100,0%

Total 25 17 27 69
36,2% 24,6% 39,1% 100,0%

Al ser la candidiasis orofaringea la infeccidn oportunista mas frecuente, y teniendo en
cuenta que existen reportes de asociacién con el tabaquismo, se analizé la relacién entre
ambas variables. Como se puede observar en la Tabla N°11, entre los pacientes con
candidiasis orofaringea (n=21), la mayoria eran tabaquistas (71.4%, n=15). Sin embargo, la
mayoria de los pacientes con habito tabaquico no presentaron candidiasis (67.4%, n=31). La
OR indicé una tendencia hacia una mayor probabilidad de candidiasis en fumadores, aunque
sin significacion estadisticamente significativa (OR = 1,37; IC 95%: 0,45-4,19; p = 0,57).
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TABLA N° 11: TABLA DE DOBLE ENTRADA ENTRE HABITO TABAQUICO Y CANDIDIASIS OROFARINGEA

CANDIDIASIS OROFARINGEA
S| NO Total

TABAQUISMO  SI 15 31 46
% dentro de TBQ 32,6% 67,4% 100,0%

% dentro de CANDIDIASIS OF 71,4% 64,6% 66,7%

NO 6 17 23

% dentro de TBQ 26,1% 73,9% 100,0%

% dentro de CANDIDIASIS OF 28,6% 35,4% 33,3%

Total 21 48 69
% dentro de TBQ 30,4% 69,6% 100,0%

% dentro de CANDIDIASIS OF 100,0% 100,0% 100,0%

En cuanto a la presencia de coinfeccién por al menos dos gérmenes oportunistas, se analizo

si existia relacion con el grado de adherencia al tratamiento antirretroviral. Como se observa

en la Tabla N° 12 se encontrd mayor frecuencia de la misma en los pacientes con adherencia

irregular y en aquellos que no se encontraban recibiendo TARGA, frente a aquellos con buena

adherencia, con una relacién no significativa estadisticamente (p = 0,23).

TABLA N° 12: TABLA DE DOBLE ENTRADA COMPARATIVA ENTRE GRUPO CON COINFECCION SI/GRUPO
COINFECCION NO Y GRUPOS CON DIFERENTE GRADO DE ADHERENCIA AL TARGA

Borgherini Anabel Julieta

COINFECCION

S| NO Total
ADHERENCIA BUENA 3 14 17
% dentro de ADHERENCIA 17,6% 82,4% 100,0%
% dentro de COINFECCION 15,8% 28,0% 24,6%
IRREGULAR 6 21 27
% dentro de ADHERENCIA 22,2% 77,8% 100,0%
% dentro de COINFECCION 31,6% 42,0% 39,1%
SINTTO 10 15 25
% dentro de ADHERENCIA 40,0% 60,0% 100,0%
% dentro de COINFECCION 52,6% 30,0% 36,2%
Total 19 50 69
% dentro de ADHERENCIA 27,5% 72,5% 100,0%
% dentro de COINFECCION 100,0% 100,0% 100,0%
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Por otro lado, se analizé si existia diferencia en los valores de carga viral y de CD4 en estos
pacientes respecto al grupo que no presentd coinfeccién. Se pudo observar que en el grupo
de coinfeccién la mayoria de los pacientes presentaron carga viral intermedia o superior, y
CD4 menores a 200, con un asociaciéon no estadisticamente significativa (p = 0,20; p = 0,31
respectivamente). (Tablas N° 13y 14)

TABLA N° 13: TABLA DE DOBLE ENTRADA COMPARATIVA ENTRE GRUPO CON COINFECCION
SI/GRUPO COINFECCION NO Y ULTIMO VALOR CONOCIDO DE CARGA VIRAL.

COINFECCION
S| NO Total
ULTIMA CV 5 17 22
26,3% 34,0% 31,9%
INDETECTABLE 1 10 11
5,3% 20,0% 15,9%
BAJA 1 7 8
5,3% 14,0% 11,6%
INTERMEDIA 7 7 14
36,8% 14,0% 20,3%
ALTA 2 5 7
10,5% 10,0% 10,1%
MUY ALTA 3 4 7
15,8% 8,0% 10,1%
Total 19 50 69
100,0% 100,0% 100,0%

TABLA N° 14: TABLA DE DOBLE ENTRADA COMPARATIVA ENTRE COINFECCION SI/NO Y VALOR DE CD4.

COINFECCION
S| NO Total
ULTIMOS CD4 4 18 22
21,1% 36,0% 31,9%
MENOS DE 50 4 9 13
21,1% 18,0% 18,8%
50-199 6 12 18
31,6% 24,0% 26,1%
200-499 5 6 11
26,3% 12,0% 15,9%
MAS DE 500 0 5 5
,0% 10,0% 7,2%
Total 19 50 69
100,0% 100,0% 100,0%
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Por ultimo, se analizé ademas la relacién entre la condicién al egreso y la presencia de
coinfeccidn, para comprobar si habia mayor frecuencia de muertes en estos casos. Como se
puede observar en la Tabla N° 15, las internaciones que finalizaron en ébito no presentaban
coinfeccidn, a su vez, en ambos grupos, tanto aquellos con coinfeccién como los que no, la
mayoria de los pacientes fueron dados de alta (n=12 y n=29 respectivamente). Es decir no se
encontraron diferencias de frecuencias entre ambos grupos, no pudiendo establecer
asociacion estadisticamente significativa entre coinfeccidén y muerte (p = 0.32).

TABLA N° 15: TABLA DE DOBLE ENTRADA COMPARATIVA ENTRE GRUPO CON COINFECCION SI/GRUPO
COINFECCION NO Y CONDICION AL EGRESO

CONDICION AL EGRESO
ALTA UTI-OBITO OBITO FUGA DERIVACION Total

COINFECCION SI 12 0 0 6 1 19
63,2% ,0% ,0% 31,6% 53% | 100,0%

NO 29 2 2 8 9 50

58,0% 4,0% 4,0% 16,0% 18,0% | 100,0%

Total 41 2 2 14 10 69
59,4% 2,9% 2,9% 20,3% 14,5% | 100,0%

Si bien no fue un objetivo inicialmente planteado en este estudio, al observar diferencias
en la adherencia al tratamiento antirretroviral entre pacientes y episodios de internacion, se
decidié explorar la posible asociacidén entre las reinternaciones y el nivel de adherencia. El
analisis evidencié una relacion estadisticamente significativa entre ambas variables (p =
0,019). Tal como se observa en la Tabla N° 16, la mayoria de los casos de reinternaciones se
registraron en pacientes con adherencia irregular al tratamiento, quienes presentaron un
mayor riesgo en comparacion con aquellos con buena adherencia (OR = 3,47; IC 95%: 1,20-

10,05).

TABLA N° 16: TABLA DE DOBLE ENTRADA COMPARATIVA ENTRE GRUPOS CON DIFERENTE GRADO DE
ADHERENCIA AL TARGA Y LA PRESENCIA DE REINGRESOS

Borgherini Anabel Julieta

PRIMERA INTERNACION
S| NO Total
ADHERENCIA BUENA Recuento 23 7 30
% dentro de ADHERENCIA 76,7% 23,3% | 100,0%
% dentro de PRIMERA INTERNACION 56,1% 26,9% | 44,8%
IRREGULAR Recuento 18 19 37
% dentro de ADHERENCIA 48,6% 51,4% | 100,0%
% dentro de PRIMERA INTERNACION 43,9% 73,1% | 55,2%
Total Recuento 41 26 67
% dentro de ADHERENCIA 61,2% 38,8% | 100,0%
% dentro de PRIMERA INTERNACION 100,0% 100,0% | 100,0%
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DISCUSION

Los resultados obtenidos en el presente estudio, que abarca 99 internaciones
correspondientes a 65 pacientes con infeccion por VIH atendidos en un hospital de tercer
nivel en Rosario entre enero de 2020 y julio de 2023, brindan una perspectiva local sobre la
morbilidad y mortalidad de esta poblacién en la era actual. Es fundamental comparar estos
hallazgos con la bibliografia internacional y regional para identificar patrones, similitudes y
diferencias.

En cuanto a las caracteristicas epidemiolégicas de la poblacién, se evidencié una edad
media de 40 afios, y un claro predominio del sexo masculino (63%). Estos hallazgos fueron
similares a los reportados en otras series regionales (Tabla N° 16) y también a los encontrados

en boletines epidemioldgicos municipales y nacionales (3,4, 16-18).

TABLA N° 16: TABLA COMPARATIVA SOBRE CARACTERISTICAS DE LA POBLACION ESTUDIADA

E .
. . da‘.j % Mediana % CD4 10 mas Mortalidad
Pais / Estudio N (Media, cD4
o Varones , 3 <200 Frecuente (%)
afios) (cél/mm?3)
Rosario,
Argentina . 0 o Candidiasis 0
(Presente estudio, 65 pacientes 40 63% 127 64% orofaringea - PCP 6%
2025)
Medellin,
Colombia, 551 0 Tuberculosis
> 0, . 0,
Barreneche et al. | pacientes 37 76% 98 >0% (23.3%) >4%
(2017)
Guayaquil, . .
. 343 (H Histopl
Ecuador 122 registros| ((M)) 77% - - 'S {'Spsa;ym)os's 27.04%
Ledn et al. (2020) : e
Montevideo,
Uruguay 1.16 375 60.3% ) ) Neumonia sin 959
Coérdova et al. pacientes rescates - PCP
(2009)

En el 6% de los casos (n=4) los pacientes fueron diagnosticados de novo durante la
internacion, datos similares a otras series recientes (23). En comparacién con otros estudios
de mayor antigliedad, como los de Buenos Aires (1995-2002) o Uruguay (2004-2007), que
informaron porcentajes de diagndstico intrahospitalario mayores, de 27.1% y 22.4%
respectivamente, se observa una clara disminucidn que podria atribuirse a mejoras en el
acceso al diagndstico de VIH en las ultimas décadas, con herramientas tales como pruebas

rapidas, campafias de deteccién y centros de testeos (18,19).

29
Borgherini Anabel Julieta



Tesis Clinica Médica

En cuanto a los motivos de internacion, se encontré que las enfermedades definitorias de
SIDA fueron la causa mas frecuente (43%, n=42), lo que va en concordancia con la tendencia
global actual. Segin un metaandlisis reciente publicado en The Lancet, que incluyé mas de
100.000 hospitalizaciones entre 2014 y 2023, las enfermedades definitorias de SIDA
continuan siendo la causa mas comun de ingreso hospitalario a nivel mundial (42% de las
admisiones) (21). Esto contrasta con algunos estudios de la primera década posterior a la
introduccion del TARGA, que mostraban una disminucién de las IO como causa de
hospitalizacién y un aumento de internaciones por complicaciones hepaticas, especialmente
las asociadas al virus de la hepatitis C (VHC) o metabdlicas. (7,8,9)

En el 71% (n=69) de las internaciones se registré al menos una IO, porcentaje similar al
descrito en un estudio de Nanning, China (2011-2019) (22). Solo el 36% de las 10 se
confirmaron microbiolégicamente, mientras que en el resto el diagndstico se basd en la clinica
y/o los estudios por imagen. Esto subraya la dificultad de la confirmacién etiolégica en
entornos clinicos reales, similar a lo que se reporta en el estudio de Uruguay (2009) (18).

Las 10 mas frecuentes fueron candidiasis orofaringea/esofagica (n=21), neumonia por
Pneumocystis jirovecii (n=20), tuberculosis (n=8) y enfermedad por CMV (n=6), en
concordancia con lo publicado por otros autores (16,18,22). Cabe destacar que en una serie
de Guayaquil, Ecuador (2017), la histoplasmosis fue la principal 10 (55,7%), lo que refleja una
diferencia regional significativa y resalta la importancia de considerar la epidemiologia local
(17).

Los pacientes con 10 presentaron recuentos de CD4 considerablemente mas bajos que
aquellos sin este tipo de infecciones, con diferencias estadisticamente significativas
(p=0,003), observandose una mediana de 127 células/mm3. Este hallazgo, similar a otros
estudios, refleja que una proporcién importante de los pacientes aun presenta
inmunodeficiencia avanzada al momento de la internacién, lo que podria explicar que las
infecciones oportunistas contintien siendo la principal causa de ingreso hospitalario en esta
poblacién. (16,21, 23).

Si bien se observaron diferencias en los recuentos de linfocitos CD4 segun el tipo de
infeccidn oportunista, estas no alcanzaron significacion estadistica (p = 0,22). La tendencia a
valores mas bajos en infecciones como criptococosis, histoplasmosis o citomegalovirus

concuerda con lo descripto en la literatura, donde se asocian a inmunosupresién avanzada
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(5,6, 24-26). Es posible que el tamafio muestral limitado haya influido en la falta de
significacién estadistica.

Se observé que los pacientes con buena adherencia al TARGA presentaron mayores
recuentos de CD4 y cargas virales mas bajas, mientras que aquellos con adherencia irregular
mostraron valores inmunovirolégicos desfavorables, lo que muestra una menor eficacia
terapéutica y un mayor riesgo de progresion de la enfermedad. La identificacién de estos
patrones refuerza la importancia de un inicio y mantenimiento oportuno de la terapia
antirretroviral, junto con estrategias que favorezcan la adherencia, para alcanzar la supresion
viral sostenida y prevenir complicaciones graves.

No se encontraron diferencias estadisticamente significativas en la adherencia al TARGA
en pacientes con antecedentes de tabaquismo, etilismo o uso de drogas. Sin embargo, la
literatura sugiere que el uso de drogas es un factor que afecta negativamente la adherencia.
Es posible que al utilizar la adherencia autorreferida como método de medicién no se haya
logrado capturar completamente estas complejas interacciones (27,28).

Se observé que el 71,4% de los pacientes con candidiasis orofaringea eran tabaquistas,
aungue no se pudo establecer una relacidon estadisticamente significativa (p=0,57). A pesar
de ello, la alta prevalencia sugiere una posible relacién clinica, respaldado por estudios
previos que evidencian que el tabaquismo es un factor de riesgo independiente para el
desarrollo de candidiasis oral en personas infectadas con VIH, que duplica el riesgo en
comparacion con no fumadores o aquellos que nunca fumaron (13,14).

De todas las internaciones donde ocurrieron 10, el 28% (n=19) presentaron coinfeccién por
dos o mas gérmenes en forma simultanea. Este es un porcentaje menor al reportado en
Nanning, China (2011-2019), donde el mismo fue de 64,4%, probablemente en relacién al
periodo de estudio, al impacto del TARGA en la reduccidn global de la incidencia de 10, y
también a factores relacionados con el tipo de centro hospitalario (22).

En nuestro estudio se observé una mayor frecuencia numeérica de coinfeccidn en pacientes
con adherencia irregular o que nunca habian recibido TARGA, en comparacién con aquellos
con buena adherencia. La mayoria de los coinfectados presentaron cargas virales intermedias
o altas y recuentos de CD4 bajos. Sin embargo, estas diferencias no alcanzaron significacion
estadistica que permita establecer una asociacién entre las variables, probablemente debido
al tamafio reducido de la muestra. Estos hallazgos, aunque no significativos, son consistentes

con lo reportado por Meng et al., donde el 84% de los pacientes coinfectados con IO tenian

31
Borgherini Anabel Julieta



Tesis Clinica Médica

recuentos de CD4 <200 células/mm3, lo que sugiere que la coinfeccidn tiende a presentarse
en etapas avanzadas de inmunosupresion (22).

En nuestro estudio los 6bitos no se registraron en pacientes coinfectados, no se encontré
una asociacion estadisticamente significativa entre coinfeccién y condicién al egreso. Esto
contrasta con otros estudios que muestran que la presencia de multiples IO es un predictor
de mortalidad. Por ejemplo, en Medellin (2014-2015), el 36,6% de los pacientes que
fallecieron tenian dos o mas 10. Esta discrepancia podria deberse a que el presente estudio
tiene una n pequefia, y consecuentemente un pequeno numero de ébitos (n=4) (16).

En cuanto a la duracién de la estadia hospitalaria, los pacientes con IO presentaron una
mediana ligeramente mayor (tres dias adicionales) al resto, aunque esta diferencia no fue
estadisticamente significativa (U = 928; p = 0,416). Esto sugiere que, en nuestra cohorte, la
presencia de |0 no se asocié de forma clara con una hospitalizacion mas prolongada. Es
posible que otros factores, como la gravedad clinica general, la presencia de comorbilidades
o el acceso rapido a tratamiento especifico, influyeran mds en la duracién de la internacién
qgue el hecho de presentar una IO en si misma.

La tasa de mortalidad hospitalaria fue del 6% (n=4), datos similares a otros estudios
consultados (16).

En relacion con la frecuencia de reinternaciones, el 34% (n=22) de los pacientes tuvo mas
de una internacion. La mayoria de éstas correspondid a pacientes con adherencia irregular o
interrumpida al TARGA, con asociacién estadisticamente significativa (p=0.008). En series
previas, como la de Pérez et al. realizada en el Hospital Ramos Mejia (Buenos Aires, 1995-
2002) o la de Escolano Hortelano et al (1995-2000), los reingresos alcanzaron porcentajes mas
altos de hasta el 41.6% y el 52% de los casos, respectivamente, probablemente por incluir
periodos previos a la amplia disponibilidad del TARGA (19,20).

Si bien la asociacién entre adherencia al tratamiento y reinternaciones no formaba parte
de los objetivos iniciales del estudio, constituye un hallazgo de gran relevancia clinica. La
mayor frecuencia de reinternaciones entre pacientes con adherencia irregular o sin
tratamiento refuerza la importancia del seguimiento estrecho y del abordaje integral de los
factores que condicionan la continuidad terapéutica. Este aspecto resulta central para la
practica médica cotidiana, dado su impacto directo sobre los resultados viroldgicos e

inmunolégicos y los costos del sistema de salud.
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Desde una perspectiva de salud publica, los resultados del presente estudio subrayan la
necesidad de fortalecer las politicas locales orientadas a mejorar la adherencia al tratamiento
antirretroviral y la deteccién temprana de la infeccion por VIH. La implementacion de
intervenciones comunitarias, el seguimiento interdisciplinario y la garantia en la
disponibilidad de medicacidn son estrategias clave para reducir la incidencia de infecciones
oportunistas y las reinternaciones. Incorporar los datos generados por estudios locales en la
planificacidn sanitaria podria contribuir a optimizar los programas de atencion integral de las
personas con VIH. En este sentido, fortalecer los programas de adherencia y el vinculo entre
los niveles asistenciales (ambulatorio y hospitalario) podria tener un impacto directo en la

disminucién de la carga de internaciones relacionadas con VIH.
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LIMITACIONES

El presente estudio presenta varias limitaciones.

En primer lugar, su caracter retrospectivo y el tamafio muestral limitado, junto con la falta
de datos completos sobre el estado inmunoldgico, la adherencia al tratamiento antirretroviral
y el tratamiento de todos los pacientes, condicionan la interpretacién de los resultados y las
comparaciones.

Por otro lado, la baja tasa de confirmacién microbioldgica y la posible subestimacion de la
adherencia, al basarse en informacion autoinformada por los pacientes, podrian haber
influido en algunas de las asociaciones esperadas.

Por ultimo, el sesgo de seleccidn, al incluir Unicamente pacientes de sala general, limita la

generalizacion de los hallazgos a otras poblaciones.

CONCLUSIONES

A pesar de la disponibilidad de TARGA, las infecciones oportunistas contindan siendo una
causa central de internacion en los pacientes con VIH en nuestro medio. Su presentacion se
asocia con un peor estado inmunoldgico y viroldgico, lo cual a su vez se encuentra
estrechamente vinculado con la adherencia al tratamiento antirretroviral. La adherencia
irregular fue una problematica frecuente en nuestros pacientes, y se relaciond con una
evolucion clinica menos favorable, con mayor frecuencia de reinternaciones.

Estos hallazgos refuerzan la necesidad de implementar intervenciones en nuestro medio
orientadas a promover el diagndstico temprano, mejorar la adherencia y garantizar la
continuidad terapéutica. Asimismo, subrayan la importancia de fortalecer la profilaxis de
infecciones oportunistas, especialmente en pacientes con recuentos de CD4 bajos, mediante
estrategias tales como un seguimiento ambulatorio mds estrecho, incremento de las
campafias de testeo y vinculacion al sistema de salud.

En sintesis, los resultados de este estudio muestran que la inmunodeficiencia avanzada y
la falta de adherencia terapéutica siguen siendo desafios vigentes en la atencion de las
personas con VIH, y que su abordaje integral resulta clave para reducir las internaciones y

mejorar los resultados clinicos en esta poblacion.
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ANEXO |

DICTAMEN COMITE DE ETICA

Comité de Etica en Investigacion del
Hospital Provincial de Rosario

cei-hpr@santafe.gov.ar

Dra.
BORGHERINI ANABEL JULIETA:
De nuestra mayor consideracion

Nos dirigimos a Ud., con el fin de poner en su conocimiento que el Comité de Etica en Investigacion
ha evaluado en sus aspectos éticos y metodoldgicos, el estudio: “MOTIVOS DE INTERNACION E
INFECCIONES OPORTUNISTAS EN PACIENTES VIH INTERNADOS EN SALA GENERAL DE UN
HOSPITAL DE TERCER NIVEL DE LA CIUDAD DE ROSARIO”.

Investigador/es: BORGHERINI ANABEL
JULIETA Tutor: FINUCCI CURI BALTASAR

Este Comité deja constancia de haber recibido y evaluado detenidamente el protocolo de referencia. Teniendo en
cuenta que no se han encontrado reparos éticos ni metodoldgicos, para el desarrollo del estudio, este comité

resuelve tras votacion, la aprobacion del protocolo que se adjunta.

Observaciones: --

Dictamen N° 2024-008: Aprobado
Fecha del dictamen: 17 de mayo de 2024
Sin otro particular, lo saludamos muy atentamente.
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Firma y sello/aclaraciéon
Presidenta del Comité de Etica
del Hospital Provincial de
Rosario
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