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RESUMEN

Introduccion: Las neumopatias constituyen complicaciones frecuentes de la
infeccion por VIH. El perfil epidemioldgico y clinico de estas entidades es
ampliamente variable segun las caracteristicas bioloégicas y socioculturales
de cada localidad.

Objetivo: Determinar la relacion clinico, broncoscopica y patolégica en
pacientes con enfermedad pulmonar e infeccion por el virus de
inmunodeficiencia humana tipo 1, de acuerdo al conteo de CD4 y al uso o no
de tratamiento antirretroviral, en el hospital “Enrique Garcés” desde enero
2009 hasta abril 2016.

Material y Métodos: Se llevé a cabo un estudio analitico, observacional en
234 individuos con enfermedad pulmonar e infeccién por VIH, en quienes se
realiz6 valoracion broncoscépica en el Hospital “Enrique Garcés”. Se
recolectaron datos demogréficos y clinicos a partir de las historias clinicas.
Resultados: La infeccion por VIH fue mas frecuente en sujetos masculinos,
adultos jovenes y heterosexuales. La neumopatia mas frecuente fue la
tuberculosis pulmonar. La mayoria de los pacientes no habian sido
sometidos a terapia antirretroviral previa a la hospitalizacion. Las siguientes
variables mostraron una asociacion y un riesgo significativo para
alteraciones broncoscoépicas: hombres (OR=2,58), nivel de instrucciéon
ninguno/primaria (OR=3,74), tabaquismo (OR=2,47), tos con expectoracion
(OR=2,64) y el uso no adherente/ningun uso de terapia antiretroviral previa a
la hospitalizacion (OR=2,61).

Conclusiones: Existe una alta frecuencia de alteraciones pulmonares en los
pacientes con VIH, siendo la tuberculosis en hombres, adultos jovenes y
heterosexuales la mas prevalente, por lo que debe enfatizarse la prevencién
y diagnostico temprano de la infeccion por VIH. Se recomienda el estudio de
los factores asociados a la adherencia a TARGA.

Palabras Clave: VIH, SIDA, enfermedad pulmonar, tuberculosis,
broncoscopia.
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ABSTRACT

Introduction: Lung diseases are some of the most common complications of
HIV infection. The epidemiological and clinical profile of these entities varies
widely according to the biologic and sociocultural features of each locality.
Objective: To determine the clinical, bronchoscopic and pathologic relations
in patients with lung disease and type 1 human immunodeficiency virus
infection, according to CD4 cell count and use of antiretroviral treatment, in
the “Enrique Garcés” Hospital from January 2009 to April 2016.

Materials and Methods: Analytic, observational, cross-sectional study
realized in a sample of 234 subjects with lung disease and HIV, who were
evaluated with bronchoscopy in the “Enrique Garcés” Hospital from January
2009 to April 2016. Demographic and clinical data were collect from the
clinical records of each patient.

Results: HIV infection was most frequent among males, young adults and
heterosexuals. The most prevalent lung disease was lung tuberculosis. Most
patients had not undergone adequate antiretroviral therapy prior to
hospitalization. The following variables showed an association and a
significant risk to bronchoscopic alterations: men (OR=2.58), none/primary
educational level (OR=3.74), smoking (OR=2.47), coughing (OR=2.64) and
use non-stick or no use of prior to hospitalization antiretroviral therapy
(OR=2.61).

Conclusions: Prevention and early diagnosis of HIV and tuberculosis should
be reinforced in males, young adults and heterosexuals. The factors
associated with HAART adherence should be further studied.

Key Words: HIV, AIDS, lung disease, tuberculosis, bronchoscopy.



INTRODUCCION

La infeccidon por virus de inmunodeficiencia humana (VIH) ha revolucionado
el panorama epidemioldgico y la practica médica global desde sus primeras
descripciones. Desde su aparicion, se estima que mas de 70 millones de
personas han sido infectadas con VIH, con alrededor de 35 millones de
muertes atribuibles a la misma y aproximadamente 36,7 millones individuos
viviendo con la infeccién para el afio 2015 (1). Uno de los rasgos definitorios
de esta infeccibn es su asociacibn con un extenso catalogo de
complicaciones infecciosas y no infecciosas en todos los sistemas de la
fisiologia humana. Entre estos, el aparato respiratorio es particularmente

susceptible, debido a su situacién anatémica y funcional (2).

Histéricamente, una oleada de neumonias por Pneumocystis jirovecii (PCP)
anunciaron la instalacién de la epidemia de VIH en la década de 1980, y
contintia en la actualidad; siendo frecuente en los pacientes con VIH (3). En
los paises en vias de desarrollo, la coinfeccion con tuberculosis constituye
un problema clinico y epidemiologico complejo (4). Ademas, patologias no
infecciosas, como la enfermedad pulmonar obstructiva cronica (EPOC),
carcinoma broncogénico e hipertension pulmonar (HAP), han ganado auge
ante la extension de la esperanza de vida de los pacientes con VIH, como
resultado de la constante evolucion de las herramientas terapéuticas para

esta infeccion (5).



En efecto, el advenimiento de alternativas como la terapia antirretroviral de
gran actividad (TARGA) ha convertido la infeccion por VIH en una
enfermedad crénica tratable, con mejoria en la calidad de vida (6). No
obstante, la infeccibn por VIH continda siendo un problema clinico
complicado, considerada una carga pesada en términos econdmicos Yy
logisticos para los sistemas de salud (7). De aqui, nace la importancia de
evaluar las correlaciones clinicas y paraclinicas respecto a enfermedades
pulmonares en los pacientes con VIH segun el uso de terapia antirretroviral
(TAR); con el fin de caracterizar el comportamiento de estas entidades en
nuestra poblacion, y ejecutar actividades de prevencion y control especificas

para este contexto.



CAPITULO |

1. PROBLEMA

En la actualidad, hasta un 70% del total de pacientes con VIH desarrollan
complicaciones respiratorias durante el curso de su enfermedad,
primariamente de etiologia infecciosa; las infecciones respiratorias bajas son
25 veces mas frecuentes en esta poblacion que en la comunidad general,
ocurriendo con una tasa de hasta 90 casos por 1000 personas-afio (8). Esta
problematica ha evolucionado a través de la historia, particularmente en los
paises de altos ingresos, donde la introduccién del tratamiento profilactico
contra PCP y la TARGA ha desplazado la prominencia de la infeccién por
PCP vy tuberculosis para dar paso a mayor incidencia de neumonias
neumocdcicas; y otras complicaciones pulmonares no infecciosas asociadas

al uso del tratamiento (9).

No obstante, en los paises de ingresos medianos y bajos, este perfil
epidemioldgico es notoriamente variable, como reflejo de las discrepancias
en disponibilidad de opciones preventivas y terapéuticas, composicion
demografica, asi como factores bioldgicos y ambientales-sociales (10). Por
ende, es de alta relevancia caracterizar el comportamiento clinico,
patolégico, epidemiolégico de las patologias respiratorias en pacientes con
VIH de nuestra comunidad, y su relacién con la implementacion de TAR; con

el fin de ofrecer la mejor atencion integral posible a esta poblacion.



1.1. Planteamiento del problema

¢,Cual es la correlacion clinica, broncoscopica y patoldgica en pacientes con
enfermedad pulmonar e infeccion por el virus de inmunodeficiencia humana
tipo 1, de acuerdo al conteo de CD4 y al uso o no de tratamiento
antirretroviral, en el Hospital “Enrique Garcés” desde enero 2009 hasta abril

20167.

1.2. Descripcion del problema

La historia natural de la infeccién por VIH se caracteriza por ser susceptible
a modificaciones por un gran namero de factores biolégicos y psicosociales
concernientes a cada individuo y su entorno. En este sentido, en el periodo
pre-patogénico son relevantes elementos como la edad, sexo, orientacién
sexual, nivel de instruccion, ocupacion y uso de drogas (11). Asimismo, para
el curso de la enfermedad, especialmente en el desarrollo de complicaciones
respiratorias, son relevantes factores como el tabaquismo, la exposicion a
carburantes de biomasa, asi como la implementacibn de regimenes

profilacticos (12).

Esta evolucion puede ser monitoreada por un conjunto similarmente rico y
heterogéneo de indicadores clinicos y paraclinicos. Como entidad
eminentemente multiorganica, la sintomatologia causada por la infeccion por
VIH es muy variable y la respiratoria representa un motivo para que los

pacientes soliciten intervencion médica; aungue los periodos asintomaticos y



latentes forman parte de la historia natural de esta enfermedad, lo que puede

dar lugar a retrasos en su diagndstico (13).

Adicionalmente, los hallazgos de broncoscopia, citologia de lavado y
cepillado bronquial, microbiologia de esputo, al igual que las exploraciones
radiologicas, son esenciales en el monitoreo de las patologias respiratorias
relacionadas con la infeccién por VIH (12). Finalmente, el laboratorio clinico
puede ofrecer informacién adicional mediante herramientas como los cultivos
de Lowenstein-Jensen, identificacion de bacilos &cido alcohol-resistentes
(BAAR) en esputo y otros fluidos corporales, carga viral y recuento de
células CD4 (14). En patrticular, este recuento es de gran importancia en el

manejo clinico y prondstico de estos pacientes (15).

Sin embargo, la utilidad de cada una de estas pruebas es variable en cada
localidad, en relacion con las caracteristicas autoctonas de cada poblacion.
Por lo tanto, es importante realizar esta exploracion clinico-epidemioldgica,
broncoscopica y patologica en cada comunidad, con el objetivo de
caracterizar la historia natural de la enfermedad en el contexto local

especifico.



1.3. Preguntas de la investigacion

¢,Cuales son los hallazgos clinicos en pacientes con enfermedad
pulmonar e infeccion por el virus de inmunodeficiencia humana tipo 1,
de acuerdo al conteo de CD4 y al uso o no de tratamiento
antirretroviral, en el Hospital “Enrique Garcés” desde enero 2009

hasta abril 20167

¢,Cudles son los hallazgos broncoscopicos en pacientes con
enfermedad pulmonar e infeccion por el virus de inmunodeficiencia
humana tipo 1, de acuerdo al conteo de CD4 y al uso o no de
tratamiento antirretroviral, en el Hospital “Enrique Garcés” desde

enero 2009 hasta abril 20167?

¢,Cudles son los hallazgos patolégicos en pacientes con enfermedad
pulmonar e infeccion por el virus de inmunodeficiencia humana tipo 1,
de acuerdo al conteo de CD4 y al uso o no de tratamiento
antirretroviral, en el Hospital “Enrique Garcés” desde enero 2009

hasta abril 20167

1.4. Justificacion

En Ecuador, las muertes asociadas a infeccion por VIH constituyen una

proporcion considerable de mortalidad anual, representando 1,31% de la

mortalidad general (16). Esto, aunado a la severa disminucion de la calidad

de vida que la infeccion por VIH y sus complicaciones representan para los



pacientes (17), constituyen las principales motivaciones para la ejecucion de

esta investigacion.

El interés cientifico y clinico de los resultados de este estudio reside en la
caracterizacion del comportamiento de la infeccion por VIH y patologias
pulmonares en nuestra poblacién. En este sentido, esta informacion no solo
constituird un aporte invaluable al acervo de conocimiento médico de nuestra
localidad, sino que también permitira el disefio e implementacion de
politicas, estrategias, asi como actividades de prevencion y control
adecuadas al comportamiento epidemiologico de estas entidades ajustadas
a nuestro entorno. En efecto, el propésito fundamental de este estudio es
mejorar la practica médica cotidiana concerniente a la infeccién por VIH y

patologia respiratoria mediante la difusion de los resultados obtenidos.

Adicionalmente, nuestros resultados constituiran un aporte de interés
metodoldgico, ya que este estudio servirA como antecedente para
investigaciones ulteriores donde se profundicen los conocimientos

producidos en el presente estudio.



1.5. Objetivos

1.5.1. Objetivo general

Determinar la relacién clinico, broncoscopica y patolégica en pacientes con
enfermedad pulmonar e infeccién por el virus de inmunodeficiencia humana
tipo 1, de acuerdo al conteo de CD4 y al uso o no de tratamiento
antirretroviral, en el Hospital Enrique Garcés desde enero 2009 hasta abril

2016

1.5.2. Objetivos especificos
Describir las caracteristicas demogréaficas y clinicas de la poblacién a

estudiar.
Determinar las alteraciones pulmonares en pacientes infectados por VIH.

Determinar y asociar las formas de presentacién clinica con los hallazgos de

broncoscopia y patologia, en pacientes con enfermedad pulmonar y VIH.

1.6. Hipétesis

Los pacientes con VIH y enfermedad pulmonar tienen variaciones y
asociaciones significativas en su presentacion clinica, hallazgos
broncoscopicos y patolégicos, segun el conteo de CD4 y tratamiento

antirretroviral.



CAPITULO I

2. MARCO REFERENCIAL

2.1. Marco institucional

El Hospital “Enrique Garcés”, es un hospital de segundo nivel que
ofrece una numerosa gama de servicios diagndsticos y terapéuticos.
Cuenta con servicios de Emergencias y Consulta Externa en las 4
especialidades basicas y 29 subespecialidades, ademas dispone
también de equipo de rayos X, tomografia y ecosonografia, al igual que

laboratorio clinico e histopatologico.

2.2. Marco historico

El sindrome de inmunodeficiencia adquirida (SIDA) fue observado
clinicamente por primera vez en el afio 1981 en Estados Unidos, en un
conjunto de individuos que eran usuarios de drogas endovenosas Yy
hombres homosexuales sin causas conocidas de inmunocompromiso
gue mostraron sintomas de PCP, una infeccién oportunista poco
frecuente  previamente evidenciada sb6lo en sujetos con
inmunocompromiso severo; y sarcoma de Kaposi (SK), una forma de
cancer cutaneo raramente reportado hasta dicha fecha (18). Ante la
oleada de casos, el Centro para el Control y Prevencién de
Enfermedades de los Estados Unidos (Centers for Disease Control and
Prevention; CDC) organiz6 un grupo de trabajo especial para el estudio

de este brote (19).



Inicialmente, este sindrome no tenia un nombre concreto,
designandose en la comunidad médica segun las manifestaciones mas
frecuentes, como linfadenopatias, SK e infecciones oportunistas. En la
prensa general, se utlizaron subsecuentemente términos como:
deficiencia inmune asociada con la homosexualidad (Gay-Related
Immune Deficieny; GRID) y enfermedad 4H (homosexuales,
hemofilicos, usuarios de heroina y haitianos), en referencia a los
grupos demograficos mas prominentes para el momento (19). Las
implicaciones discriminatorias de estos términos, al igual que la
expansion de la epidemia mas alla de estos grupos motivaron la

introduccién del término SIDA en septiembre de 1982 (20).

En 1983, dos grupos de investigacion distintos liderados por Robert
Gallo y Luc Montagnier declaran independientemente que el SIDA
podria deberse a un retrovirus novel, denominado virus T-linfotrépico
humano Il (Human T-lymphotrophic Virus Ill; HTLV-III; o virus asociado
a linfadenopatia  (Lymphadenopathy-Associated  Virus; LAV),
nombrados de esa manera por los grupos de Gallo y Montagnier,
respectivamente (18). En 1986, mediante estudios moleculares, se
confirma que se trata de un mismo virus, planteandose el hombre de

VIH (19).

El primer farmaco antiretroviral aprobado por la Administracién de

Alimentos y Medicamentos de los Estados Unidos (Food and Drug

10
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Administration; FDA) en 1987, fue la zidovudina, un nucleésido
inhibidor de la transcriptasa reversa (NITR) (21). No obstante, este
tratamiento no parecia mejorar la mortalidad de los pacientes con
VIH/SIDA, lo cual llevo al desarrollo de la TARGA, introducida en 1996,
gue comprende el uso simultaneo de dos NITR y una nueva clase de
antirretrovirales, los inhibidores de proteasa, con mayor efectividad

para la reduccion de la mortalidad (19).

2.3. Marco teoérico

2.3.1. Virus de inmunodeficiencia humana (VIH)

El VIH es un lentivirus, subgrupo de la familia de los retrovirus, causante del
SIDA, que puede ser transmitido por contacto sexual, via parenteral o
verticalmente de madre a hijo (22). Los principales mecanismos virulentos
del VIH se centran en la infeccidn y destruccion de células T CDA4,
macrofagos y células dendriticas, lo cual resulta en pérdida de la inmunidad
celular, predisponiendo a los sujetos a infecciones oportunistas y neoplasias

malignas (23).

Como resultado de esta situacion, conjunto a la ausencia de un tratamiento
definitivo, la infeccién por VIH acarrea implicaciones médicas negativas para
el resto de la vida de cada paciente, representando una carga importante en
su desempeiio cotidiano; asimismo constituyendo un paciente de cuidado

especial para los sistemas de salud publica (24). Por otra parte, la infeccion
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por VIH y el SIDA son fendbmenos sociales con alto impacto en la sociedad
moderna, en virtud de lo reciente de su descubrimiento, sus considerables
consecuencias en la practica médica, asi como su vinculo con estigmas,

grupos sociales determinados y subculturas a nivel mundial (20).

2.3.2. Epidemiologia de la infeccién por VIH/SIDA

En la actualidad, se estima que entre 34 y 39,8 millones de personas han
sido infectadas con VIH a nivel mundial, correspondiendo a 0,7-0,9% del
total global de la poblacién con edades entre 15 y 49 afos; asimismo se han
determinado 1,1 millones de muertes anuales asociadas a VIH/SIDA. La
distribucion de la epidemia no es homogénea, habiendo una concentracion
notoria en la region subsahariana de Africa, donde casi 1 de cada 25 adultos
(4,4% de la poblacién adulta) vive con VIH, correspondiendo al 70% de la

poblacion total con VIH a nivel mundial (1).

A pesar de la magnitud de estas cifras, las tendencias epidemiologicas
actuales tienden hacia la mejoria, con menores reportes de casos nuevos,
menor mortalidad y mayor cobertura contar TAR especialmente en los
paises en vias de desarrollo (25). Este mayor acceso a la TAR se ha
postulado como el principal factor modificador de la epidemiologia del
VIH/SIDA, al cual se ha atribuido una reduccion de la mortalidad del 28%
entre los afos 2006 y 2012, con un decremento de la incidencia en la

poblacion infantil de 52% en la Gltima década (26).



13

La infeccion por VIH tiende a presentarse en patrones heterogéneos y
distintos en cada poblacion, concentrandose de manera desproporcionada
en los denominados “grupos de alto riesgo”, que incluyen los hombres que
tienen relaciones sexuales con otros hombres (HSH), trabajadores sexuales
y usuarios de drogas inyectables. Los grupos de alto riesgo suelen mostrar
una prevalencia alta de VIH de manera ubicua (25). Por otro lado, la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) también designa “poblaciones
vulnerables”, cuyo riesgo o exposicion al VIH es ampliamente variable segun
cada contexto, por lo que ameritan atencién especial. Estos grupos incluyen
a los adolescentes, huérfanos, personas con discapacidades fisicas o
mentales y migrantes. En conjunto, los grupos de alto riesgo y grupos
vulnerables conforman las denominadas “poblaciones clave” de la OMS, que
requieren mayor atencién preventiva. Cada localidad debe identificar sus
grupos vulnerables en relacién al contexto sociobiologico caracteristico de su

comunidad (27).

De los conceptos de poblaciones de alto riesgo y grupos vulnerables nacen
los términos de “epidemia concentrada”, donde el VIH se disemina de
manera rapida en uno de estos grupos clave (con prevalencia especifica
>5%), pero se mantiene por debajo del 1% en la poblacion general; y
“‘epidemia generalizada” que excede estos limites y tipicamente involucra

una proporcion significativa de transmision heterosexual (25).
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Los modos de transmision mas prominentes también varian segun cada
regién, mientras que en el Africa subsahariana el principal modo de
transmision es el contacto sexual heterosexual, en numerosos paises de
Norteamérica, Europa Occidental y Oceania, el principal modo de
transmision es entre HSH (26). La transmision a través del uso de drogas
inyectables es de mayor importancia en Europa Oriental, Asia Central, el
Medio Oriente y norte de Africa, mientras que la transmision madre-hijo es la

menos prominente a nivel mundial, excepto en la region subsahariana (26).

La infeccién por VIH también se comporta de manera diferente segun las
condiciones socioeconémicas dominantes de cada territorio. En los paises
de altos ingresos, la infeccion por VIH es mucho més frecuente en los
individuos del sexo masculino, correspondiendo a casi una cuarta parte de
todos los casos de VIH en adultos y adolescentes. Los hombres son mas
proclives a la infeccibn mediante contacto sexual homosexual y
administracion de productos hemoderivados para el tratamiento de la
hemofilia (27). En los paises de ingresos medianos y bajos, la prevalencia de
VIH es similar entre hombres y mujeres, siendo mas prominente la
transmision por contacto heterosexual, donde es mas vulnerable la mujer,
asi como un riesgo mayor en la poblacion adulta joven, asociado a
actividades de alto riesgo como las practicas sexuales sin proteccion y el uso
de drogas intravenosas (28). La infeccién por VIH también es mas frecuente

en los sujetos con ascendencia africana e hispanica; no obstante, esto se ha
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atribuido a factores socioecondmicos y no la composicion genética de estos

grupos (23).

En Latinoamérica y el Caribe, la prevalencia general de la infeccion es de
0,4%, aunque es muy elevada, excediendo el 1%; en varios paises de esta
region, incluyendo Haiti, Jamaica, y Trinidad y Tobago. Ademas, en esta
region, 52% de los adultos con VIH son del sexo femenino (29). A pesar de
que la prevalencia del VIH se ha mantenido estable en esta region en afios
recientes, con una disminucién de aproximadamente 49% en las tasas de
incidencia; esta sigue siendo muy elevada en ciertos grupos de riesgo, como

los trabajadores sexuales, HSH y transexuales (30).

En Ecuador, la prevalencia del VIH en adultos se estimé en 0.4% para el afio
2015, ligeramente por encima del promedio para la regién de Latinoamérica
y el Caribe (29). No obstante, continla representando una causa importante
de mortalidad en nuestro pais: Segun el INEC, para el afio 2011, se
registraron 662 defunciones asociadas infeccién por VIH en el territorio
ecuatoriano, 78,10% de las cuales ocurrieron en individuos del sexo
masculino. La mortalidad vinculada con VIH también muestra un patron
importante segun el grupo étnico de los ecuatorianos, donde 63,90% se
reportan en sujetos mestizos, y alrededor de 26,89% en afroecuatorianos
(31). Finalmente, son escasos los reportes epidemiolégicos sobre el VIH
especificos para la ciudad de Quito en la poblacién general; no obstante, en

un estudio longitudinal ejecutado por Sdnchez Gomez y colaboradores entre
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los afios 2011 y 2012 en esta ciudad, la prevalencia de VIH fue de 11% en

una muestra de HSH (32).

2.3.3. Virologia del VIH

Los virus VIH-1 y VIH-2 son miembros de la familia Retroviridae, del género
Lentivirus, que poseen una envoltura virica y un genoma de caracter
diploide, con ARN de una cadena en sentido positivo (22). El VIH contiene 3
genes retrovirales especificos de la especie: gag, pol y env. El gen pol
codifica una polimerasa, al igual que una integrasa y proteasa, que se
produce en conjunto como una extension C-terminal de la proteina Gag. El
gen env codifica la envoltura virica, en particular la glicoproteina 120, que

permite la union a las células CD4 del hospedero (33).

El virién de VIH es de forma esférica, con un didmetro de 120 nm, alrededor
de 60 veces mas pequefio que un eritrocito. Su genoma esta contenido en
una capside cénica compuesta por cerca de 2000 copias de la proteina viral
p24. La capside esta rodeada por una matriz compuesta por la proteina viral
pl7, que resguarda la integridad del virion (34). A su vez, esta se rodea de la
envoltura viral, conformada por una bicapa lipidica tomada de la membrana
citoplasmatica de una célula humana durante la formacion de una particula

viral nueva en cada hospedero (35).
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El VIH-1 exhibe virulencia e infectividad mucho mayores que VIH-2, ademas
que es la especie mas diseminada a nivel mundial, mientras VIH-2 se
encuentra predominantemente circunscrito al continente africano (36). El
VIH-1 posee 6 genes accesorios: tat, rev, nef, vif, vpu y vpr; mientras que
VIH-2 posee vpx en lugar de vpu. Las proteinas accesorias codificadas por
estos genes estan involucradas en la replicacion viral y podrian ser
relevantes en varios mecanismos virulentos. Las proteinas tat (p16 y pl4)
son transactivadores transcripcionales; mientras que la proteina rev participa
en el transporte de moléculas de ARN del nucleo al citoplasma. La proteina
vif inhibe la actividad de APOBEC3G, una proteina celular que interfiere con
la transcripcion reversa. La proteina vpr es capaz de detener el ciclo celular
en las fase G2/M; mientras que la proteina nef disminuye la expresién de
CD4 y las moléculas de los complejos mayores de histocompatibilidad de

clase | y clase Il (22).

2.3.4. Fisiopatologia del VIH/SIDA

2.3.4.1. Ingreso a la célula hospedera

El virion de VIH ingresa en los macrofagos y células T CD4 mediante la
adsorcion de las glicoproteinas en su superficie a receptores en las células
blanco, a lo cual sigue la fusién de la envoltura con la membrana celular de
la célula hospedera y liberacion de la capside en la misma (37). El ingreso a
la célula comienza con la interaccion de los complejos de glicoproteina 160

presentes en la envoltura virica con el receptor CD4, con receptores de
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quimiocinas como CCR5 y CXCR4. Esta unidn es estabilizada por

macrocomplejos de glicoproteina 120 (22).

Esta union estable permite la inyeccién del ARN viral, al igual que enzimas
como la transcriptasa reversa, integrasa, ribonucleasa y proteasa. El
transporte del ARN viral hacia el nucleo del hospedero es mediado por
microtubulos. En este proceso, sucede la transcripcion del ARN para
producir ADN de doble hebra, que es posteriormente integrado a los
cromosomas del hospedero (35). El VIH también puede infectar células
dendriticas mediante la unién a CD4 o CCR5, al igual que receptores de
lectina tipo C. Las células dendriticas parecen ser importantes en la

transmision del VIH a las células CD4 en las superficies mucosas (38).

2.3.4.2. Replicacién y transcripcién

Poco después de ingresar en la célula, la enzima trascriptasa reversa libera
el ARN contenido en el viribn, copiandolo para formar una cadena
complementaria de ADN, simultaneamente degrada el ARN mediante
actividad ribonucleasa. Luego, una enzima ADN polimerasa crea una cadena
complementaria para la molécula de ADN creada, donde esta estructura de
doble cadena es transportada al nucleo celular. La integracion del ADN viral
al genoma de las células hospederas es realizada por la enzima integrasa
(22). La transcripcion del ADN viral integrado requiere la actividad de

factores de transcripcion como el factor nuclear kappa B (NF-kB), altamente
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expresado en las células T activadas (39). Durante el proceso de replicacion
puede darse recombinacion entre multiples sitios de las cadenas de ARN y
ADN, lo cual actia como un mecanismo evolutivo de resistencia ante la TAR

(40).

2.3.4.3. Ensamblaje, liberacién y diseminacion

Luego de la transcripcion, el ensamblaje de los nuevos viriones de VIH inicia
en las adyacencias de la membrana plasmatica de la célula hospedera, con
el anclaje de las glicoproteinas gp41 y gpl120, que dara origen a la envoltura
de los viriones (35). La liberacion por gemacion de los viriones requiere
clivaje de las poliproteinas gag presentes en la membrana plasmatica, que
puede ser impedida por los inhibidores de proteasa, una clase de molécula

antirretroviral (41).

El VIH puede diseminarse a través de las células del organismo ya sea por
via humoral (entrando en una segunda célula de manera aleatoria posterior
a su liberacion), o directamente de célula a célula, mediante la formacion de
una sinapsis virica o a través de la transferencia mediada por una célula
presentadora de antigenos profesional (42). La forma directa es de gran
importancia en los tejidos linfoides, que actian como reservorios y sitios de

produccion activa de nuevos viriones (43).
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2.3.4.4. Historia natural de la enfermedad

Luego de la entrada del virus al organismo, ocurre un periodo de replicacion
rapida, lo cual se refleja en un pico temprano en la viremia, que se
acompafa de una reduccion rapida y profunda de los niveles circulantes de
células CD4. La mayor parte de esta destruccidn ocurre en la mucosa
intestinal, puesto que las células CD4 presentes en esta area expresan el
receptor CCR5, que es necesario para el ingreso del virion (44). Ademas, el
incremento agudo de la viremia se asocia a activacion de células T CDS, lo
cual media la destruccion de células infectadas y la sintesis de anticuerpos,
resultando en la seroconversion a mediano y largo plazo. Esta actividad
también estabiliza la viremia y los niveles de células CD4, correspondiendo
al periodo de latencia clinica (43). Si bien la respuesta CD8 puede controlar
parcialmente la replicacion y diseminacion viral, la deplecion de las células
CD4 continua, resultando en una disfuncion severa del sistema inmunolégico

(44).

Los mecanismos de destrucciébn aguda de células CD4 incluyen la lisis
mediada por células T citotoxicas y la induccién de apoptosis. En el contexto
cronico, el VIH y la reaccion inmune parecen traducirse en menor generacion
de nuevas células CD4 (45). Mas alla de la destruccién de las células CD4,
la disfuncién del sistema inmune es amplificada por la infeccién de otras
células, como macréfagos, monocitos, microglia, astrocitos Yy

oligodendrocitos (46). A largo plazo, la disfuncion del sistema inmune impide
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la defensa ante infecciones oportunistas o neoplasias malignas, lo que

eventualmente resulta en la muerte (43).

Esta progresion fisiopatoldgica se traduce en tres etapas clinicas concretas:
La fase aguda, la fase de latencia, y la fase SIDA. La fase aguda ocurre
entre la segunda y cuarta semana luego de la infeccién, y se caracteriza por
la instalacion de un sindrome caracteristico que puede incluir fiebre,
linfadenopatias, mialgias, artralgias y odinofagia, asemejando a un sindrome
mononucledsico. Este cuadro clinico suele extenderse entre una a cuatro
semanas, y es tipicamente atribuido a otras infecciones virales mas
frecuentes, como influenza, mononucleosis infecciosa, o citomegalovirus

(47).

Posteriormente inicia la fase de latencia clinica, donde los individuos se
mantienen asintomaticos mientras disminuye paulatinamente el conteo de
CD4. Esta fase suele tener una duracion de varios afios. Finalmente, se
instala la fase SIDA cuando el conteo de CD4 desciende por debajo del
umbral de 200 células/ ul, o aparece una de las infecciones definitorias de

SIDA (48).

2.3.5. Diagndéstico
En los sujetos sospechosos de infeccion por VIH, se recomienda la

realizacion de la prueba ELISA (Enzyme-linked immunosorbent assay;
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ensayo por inmunoadsorcion ligado a enzimas) de cuarta generacion para
confirmar la infeccion. En su defecto, se recomienda la realizacion de ELISA
de tercera generacidon, que en caso de ser positiva, su corroboracion debe
realizarse mediante la prueba Western Blot (WB), que permite la
identificacion de varios anticuerpos contra antigenos especificos del virus.
Es importante tomar en cuenta que estas pruebas pueden resultar
falsamente positivas en pacientes embarazadas o con antecedentes de
infeccion por citomegalovirus o hepatitis viral, al igual que hemofilia o

alcoholismo (49).

En la actualidad, los CDC recomiendan iniciar el algoritmo diagndstico para
la infeccién por VIH con la realizacion de inmunoensayos que detecten
anticuerpos contra VIH 1 y VIH 2 y el antigeno p24 del VIH 1, para la
deteccién de infecciones establecidas por VIH 1 y VIH 2, y de infeccién
aguda por VIH 1. No se requieren otras pruebas si éste resultado es
negativo. De ser positivo, se debe realizar un inmunoensayo que permita
diferenciar la presencia de anticuerpos contra VIH 1 y VIH 2. Un resultado
positivo en esta etapa confirma la infeccién; en contraste, los resultados
negativos justifican la realizacién de una prueba de acidos nucleicos (PAN)
para VIH 1. Una PAN reactiva con un inmunoensayo de diferenciacion
negativo o indeterminado constituye evidencia de laboratorio para infeccion
aguda por VIH 1; mientras que la PAN negativa con un inmunoensayo de
diferenciacion negativo o indeterminado debe interpretarse como un falso

positivo de la prueba inicial de tamizaje (50).
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2.3.6. Manejo Integral del Paciente con VIH

Una vez establecido el diagnostico de laboratorio, el paciente con VIH
amerita una evaluacion integral que abarca: anamnesis, examen fisico y
estudios paraclinicos. En primer lugar, es relevante la recoleccién de datos
como la ocupacion, viajes y contactos riesgosos, con la finalidad de elaborar
un perfil de riesgos ambientales para probables infecciones oportunistas en
cada paciente (47). Asimismo, se deben indagar aspectos como el perfil
psicoldgico y psiquiatrico de la persona, sus redes de apoyo social y familiar,
su nivel de conocimiento sobre la enfermedad y sus implicaciones

biopsicosociales (51).

El examen fisico debe orientarse a la deteccion de las infecciones
oportunistas mas frecuentes, a través de hallazgos clave como candidiasis
oral o esofagica, aftas orales, hepatoesplenomeglia, Ulceras, condilomas,
secreciones genitales o anorrectales, asi como déficits sensitivos, motores y
cognitivos en la evaluacion neurologica (52). Adicionalmente, deben
registrarse manifestaciones como las linfadenopatias aisladas o
generalizadas, leucoplasia oral, molusco contagioso y lesiones sugerentes
de Sarcoma de Kaposi (SK); ademas de una exploracién toracica detallada,
para la investigacion de neoplasias mas frecuentes en pacientes con VIH
(53). Finalmente, algunas herramientas paraclinicas pueden ayudar en el
manejo del paciente con VIH, en particular: hematologia completa, perfil
hepético, funcionalismo renal, serologia para sifilis, hepatitis viral,

toxoplasmosis, PPD y Papanicolau (52).
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2.3.7. Tratamiento

El manejo terapéutico del paciente con VIH involucra su inscripcion en
programas especiales de seguimiento epidemiolégico, con limitacion de la
exposicion a factores de riesgo ambientales para infecciones oportunistas
(54). En general, se recomienda la aplicacion de las inmunizaciones contra
neumococo, hepatitis A, hepatitis B, influenza, varicela, sarampion, rubéola,
parotiditis, difteria, tosferina, tétanos y virus de papiloma humano en los

pacientes con recuento de células CD4 >350 células/mm? (55).

Por otro lado, actualmente se recomienda el inicio de TAR en todos los
pacientes con infeccion por VIH confirmada, independientemente del
recuento de células CD4 (56). Los farmacos antirretrovirales incluyen
moléculas inhibidoras de proteasa, inhibidores nucledsidos de transcriptasa
reversa, inhibidores no nucledsidos de transcriptasa reversa, inhibidores de
integrasa e inhibidores de fusion. Se denomina TARGA a los regimenes de
combinacion de varios de estos medicamentos, lo cual resulta en mayor
potencia antirretroviral. Tipicamente, se combinan dos inhibidores de la

transcriptasa reversa con un tercer agente de otra clase (41).

Un tercer aspecto a atender en el manejo terapéutico de la infeccion por VIH
es la profilaxis contra infecciones oportunistas. En este sentido, actualmente
se recomienda la profilaxis contra coccidioidomicosis en los sujetos con
recuento CD4 <250 células/mm? en areas endémicas; contra PCP con <200

células/mms3; contra histoplasmosis con <150 células/mm? si hay alto riesgo
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de exposicién; contra toxoplasmosis con <100 células/mm?3; contra
peniciliosis con <100 célulass/mm?® en éareas de alto riesgo; y contra
infecciones del complejo Mycobacterium avium-intracellulare con <50

células/mm?3 (57).

En la implementacion de los regimenes profilacticos, el clinico debe
considerar la instalacion de efectos adversos, que incluyen la presencia de
rash y neutropenia para trimetoprim-sulfametoxazol; rash y anemia para
dapsona; nausea, vomito, diarrea y otros sintomas gastrointestinales para
azitromicina; leucopenia para pirimetamina; hepatitis para itraconazol; y

cefalea, rash, vomito, diarrea y hepatotoxicidad para atovacuona (58).

Mas alla de esto, la mayor longevidad de los pacientes con VIH obliga al
manejo cuidadoso de la farmacoterapia al considerar comorbilidades
cronicas como nefropatias, hepatopatias, enfermedad cardiovascular,
dislipidemias y neumopatias. Los pacientes deben ser adecuadamente
informados sobre el propdsito y los posibles efectos adversos asociados a la
terapia profilactica junto a la TAR con el objetivo de asegurar un tratamiento

eficaz y oportuno (58).

De manera similar, los pacientes deben estar al tanto de las posibles
manifestaciones tempranas de las infecciones oportunistas, de manera que
participen activamente en su autocuidado, tanto en la fase de prevencién

como en la de tratamiento (59). De manera paralela, el clinico debe
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monitorear continuamente la aparicion de estas infecciones, aprovechando
recursos clinicos y paraclinicos, puesto que la iniciacion temprana del
tratamiento se relaciona con mejor prondstico al igual que mayor sobrevida

(60).

2.3.8. VIH y enfermedades respiratorias

La forma de presentacion de la enfermedad pulmonar en los pacientes con
VIH ha cambiado en las ultimas décadas. En 1981, cinco casos de PCP
anunciaron el inicio de la epidemia del VIH/SIDA y, en sus mayores brotes,
mas de 20.000 casos de PCP al afio se informaron como diagndstico para
definir al SIDA en los Estados Unidos (18). La introduccion de la TARGA ha
conllevado a diferencias en la presentacion de la enfermedad pulmonar
relacionada con el VIH en todo el mundo. En los paises de altos ingresos,
las infecciones oportunistas estan disminuyendo en frecuencia, acompafado
de un creciente reconocimiento de la importancia de EPOC, neoplasias
pulmonares como el carcinoma broncogénico e hipertension arterial

pulmonar en los pacientes con VIH (61).

Por el contrario, las infecciones oportunistas siguen siendo frecuentes en
otros entornos donde hay un acceso limitado al TARGA. Ademas, la
interseccion de las epidemias de VIH y la tuberculosis ha tenido
consecuencias devastadoras, sobre todo en el Africa subsahariana y otras
regiones en vias de desarrollo (62). Aunque la PCP sigue siendo la infeccién

oportunista mas comun gue define el SIDA en la mayor parte del mundo, su
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incidencia ha disminuido gracias al mayor acceso a la TAR y el tratamiento
profilactico. Sin embargo, la PCP persiste, principalmente entre personas
gue no son conscientes de su infeccién por el VIH, los que no buscan
atencion médica, los que no se adhieren al tratamiento, no responden a

TARGA o al tratamiento profilactico para PCP (63).

Los pacientes infectados por el VIH también estan en riesgo de otras
infecciones pulmonares, a mas de PCP. La neumonia bacteriana sigue
siendo una complicacion comun en pacientes infectados por el VIH y ha
aumentado como proporcién de infecciones pulmonares diagnosticadas a
pesar de una disminucién general en el nimero de casos (64). En los paises
de altos ingresos, la neumonia bacteriana adquirida en la comunidad es mas
frecuente que la PCP o la tuberculosis. Aunque las tasas de neumonias
oportunistas han disminuido notablemente entre las personas infectadas por
el VIH en tratamiento antirretroviral, la tasa de neumonia bacteriana no
parece haber disminuido proporcionalmente (63). El riesgo de neumonia
bacteriana se incrementa en pacientes mayores de 65 afios, usuarios de
drogas intravenosas, fumadores y pacientes con antecedentes de infeccion

oportunista o neumonia bacteriana (64).

La coinfeccién por VIH y tuberculosis es particularmente prominente en los
paises en vias de desarrollo. En Africa, al menos un tercio de todos los
casos de tuberculosis ocurren en pacientes infectados por el VIH. Ademas,

la infeccion causada por hongos y parasitos endémicos contribuye
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sustancialmente a la morbimortalidad de esta poblacién en todo el mundo
(62). La neumonia fungica se ha vuelto menos comun después de las
mejoras en el tratamiento antirretroviral, pero su incidencia real se
desconoce. Patdégenos virales también contribuyen a la carga de la
enfermedad pulmonar en los pacientes infectados con el VIH. La importancia
clinica de aislar citomegalovirus (CMV) de las secreciones respiratorias es

un area de especial controversia (65).

Ademas de un mayor riesgo de enfermedades pulmonares infecciosas, las
personas infectadas por el VIH parecen tener un mayor riesgo de varias
enfermedades pulmonares no infecciosas, como EPOC, cancer de pulmon e
hipertension arterial pulmonar. Las tasas de cancer de pulmén han
aumentado sustancialmente entre las personas infectadas por el VIH, incluso
después de controlar la prevalencia de tabaquismo en esta poblacion (2). El
uso de TARGA se ha asociado con una reduccibn en algunas
complicaciones pulmonares no infecciosas, como la incidencia de SK y

linfoma no Hodgkin (66).

2.3.8.1. Evaluacion clinica de la patologia respiratoria en pacientes con
infeccion por VIH

El enfoque inicial para cualquier paciente incluye una anamnesis adecuada
para recopilar informacion acertada para la historia clinica y examen fisico; al

igual que para los pacientes con infeccién conocida o sospechada de VIH
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(47). Los usuarios de drogas intravenosas que son portadores de VIH tienen
un mayor riesgo para desarrollar neumonia bacteriana y tuberculosis,
ademas se incrementa el riesgo de neumonia bacteriana en pacientes
mayores de 65 afios, que son fumadores y con antecedentes de haber

presentado una infeccién oportunista 0 neumonia bacteriana (11).

Los microorganismos causales y las caracteristicas clinicas de la neumonia
bacteriana son generalmente similares en pacientes con y sin infeccién por
el VIH. Las neumonias bacterianas siguen siendo una de las causas mas
comunes de infeccidbn pulmonar, repercutiendo considerablemente en la
morbilidad y mortalidad en todo el mundo. En los paises de altos ingresos y
en los de medianos y bajos ingresos existe el predominio etiolégico de
Streptococcus pneumoniae, seguido por Haemophilus influenzae,

Staphylococcus aureus y Pseudomona aeruginosa (67).

La enfermedad neumocécica invasiva ha disminuido en incidencia desde la
introduccién de la vacuna contra este patdégeno, al igual que la introduccion
de la TARGA, probablemente de manera secundaria a la recuperacion
inmunoldgica y al uso de profilaxis antibiética. Sin embargo, la incidencia
continta siendo superior a la de la poblacion sin infeccién de VIH (8). En la
actualidad, el Centro de Control y Prevencion de Enfermedades (CDC)
recomienda vacunar a adultos y nifios con recuentos de CD4 >200 células,
en el caso de que no hayan sido vacunados en los udltimos 5 afios. La

vacuna polisacarida 23-valente es la que se recomienda de forma general a
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adultos con VIH u otras comorbilidades. La eficacia de esta vacuna ha sido
previamente demostrada en una poblacion con VIH en multiples estudios
observacionales. Adicionalmente, el uso de trimetoprim-sulfametoxazol para
la profilaxis de PCP se ha asociado con una reduccion sustancial en el

riesgo de desarrollar neumonia bacteriana (68).

Una evaluaciéon detallada de cualquier posible exposicion a la tuberculosis
activa es una parte importante de la historia clinica, especialmente en
personas que han vivido en un area de alta prevalencia de tuberculosis (69).
Muchos de los casos de tuberculosis en pacientes infectados por el VIH se
presentan como una nueva infeccién, en lugar de la reactivacion de la
enfermedad. Las instalaciones de salud, prisiones y refugios para
desamparados son fuentes potenciales para la transmision de la
tuberculosis. Esta puede acelerar el curso de la infeccion por VIH, y es un

factor predictor del desarrollo de infecciones oportunistas posteriores (70).

Asimismo, hay una mayor incidencia de histoplasmosis pulmonar y
coccidioidomicosis en los pacientes que viven 0 Vviagjan a zonas
endémicas. Principalmente la reactivacion puede ocurrir en los pacientes con
histoplasmosis; por lo tanto, aquellos que vivan o pasen tiempo en areas
endémicas estan en riesgo de adquirir esta enfermedad, segun su estado

inmunoldgico (71).
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Notoriamente, los pacientes que reciben TARGA pueden desarrollar
exacerbaciones de enfermedades que han estado inactivas. A modo de
ejemplo, los pacientes con enfermedad por micobacterias latentes pueden
desarrollar fiebre, linfadenopatia y opacidades pulmonares tras Ila
restauracion inmune (72). La sarcoidosis en pacientes con VIH solia ser
poco comun en la era previa al uso de TARGA, sin embargo, se han
presentado informes de pacientes que desarrollan lesiones sarcoideas como

respuesta a la reconstitucién inmunoldgica por el uso de TARGA (73).

En los pacientes con VIH, el modo de instalacion de los sintomas
respiratorios puede orientar significativamente el diagnéstico. En la PCP, es
muy tipica la aparicion de disnea de inicio insidioso durante varias semanas,
asociados con tos no productiva y fiebre de intensidad variada, con
evolucion progresiva de insuficiencia respiratoria aguda. En contraste, la
aparicion repentina de los sintomas respiratorios y tos productiva con esputo
purulento es sugestiva de neumonia neumocodcica. La tos persistente con
hemoptisis puede hacer sospechar de tuberculosis, pero también es
compatible con cancer de pulmén primario (64). Cualquier disnea inexplicada
debe ser investigada, debido a que puede ser el Unico sintoma causado por

casos de hipertension pulmonar moderados y severos (74).

Por otro lado, los sintomas constitucionales aislados, como fiebre,
sudoracién nocturna y pérdida de peso pueden indicar enfermedad

sistémica, como infeccién micobacteriana diseminada, hongos o un linfoma
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no Hodgkin. Algunas manifestaciones extrapulmonares pueden orientar el
diagnéstico. La participacion mucocutanea se asocia en la mayoria de los
casos de sarcoma de Kaposi con enfermedad pulmonar. La criptococosis
generalmente se manifiesta por una infeccion diseminada con
meningoencefalitis (75). Las infecciones por micobacterias son mas
frecuentes en los pacientes con patologia respiratoria pre existente, como

EPOC (76).

2.3.8.2. Evaluacion paraclinica no invasiva de la patologia respiratoria

en pacientes con infeccién por VIH

2.3.8.2.1 Contaje de células CD4
En pacientes con VIH, la aparicibn de infecciones especificas esta
estrechamente correlacionada con el grado de deterioro de las defensas del
huésped. La secuencia de las infecciones pulmonares que se producen en
individuos infectados por VIH es paralela a la deplecion de los linfocitos
CD4. Como resultado, el recuento de CD4 puede proporcionar informacion
sobre el tipo de enfermedad pulmonar a la que el paciente es
susceptible. Las etapas del VIH se definen por el recuento de CD4 y segun
el grado de inmunodeficiencia, los pacientes con VIH presentan infecciones
respiratorias como se detalla a continuacion (77):

e Fase Temprana (CD4 >500 células/mm %): Neumonia bacteriana

episodica por Streptococcus pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa,
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Haemophilus influenzae y Staphylococcus aureus; tuberculosis
pulmonar, micosis endémicas, influenza.

e Intermedia (CD4 entre 200 a 500 células/mm 3): neumonia bacteriana
recurrente, neumonia por varicela, tuberculosis pulmonar.

e Avanzada (CD4 entre 100 a 200 células/mm?): PCP, micosis
diseminadas, especialmente histoplasmosis, tuberculosis
extrapulmonar.

e Etapa Tardia (CD4 <100 células/mm3): Criptococosis, micobacterias
atipicas, tuberculosis, hongos como Aspergillus y Candida, ademas

de virus como Herpes Simple y CMV.

2.3.8.2.2 Radiografia de torax

La radiografia de térax y la tomografia computarizada (TC), pueden jugar un
papel importante en la evaluacién diagnéstica de un paciente infectado por
VIH con sintomas pulmonares. Las imagenes, siempre basadas en la clinica,
son una herramienta fundamental en el diagndstico de enfermedades
pulmonares en las infecciones por VIH, pues ayudan a confirmar la
presencia de patologia toracica en pacientes sintomaticos (76). Estas
herramientas imagenoldgicas permiten reconocer el patron radiografico que
suelen tener las diferentes infecciones oportunistas y neoplasias; la
combinacion de signos radiograficos que se pueden presentar, ademas de
realizar el diagnodstico diferencial de numerosas patologias posibles y

monitorear la respuesta al tratamiento (78).
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Ante la sospecha de enfermedad pulmonar el primer estudio a realizar es la
radiografia de torax, siendo el examen estandar de primera linea en el
estudio de las enfermedades pulmonares en pacientes con infeccidon por
VIH. El diagnostico depende del tipo de alteracion radiologica
encontrada. No obstante, una radiografia de torax normal en un paciente
infectado con el VIH y signos respiratorios justifica la realizacion de una TC
de torax (79). La radiografia simple de torax es un estudio de imagen inicial
adecuado para un paciente infectado por VIH que presenta sintomas
pulmonares o constitucionales inexplicables. Si se llegaran a encontrar
nuevas lesiones focales o difusas, presencia de nédulos con o sin cavitacion,
derrame pleural o adenopatia intratoracica deben ser estudiados para

determinar un diagnaostico etioldgico (76).

Ciertos patrones radiograficos especificos pueden ayudar en este proceso:

e Hallazgos radioldgicos tipicos en pacientes con PCP incluyen
infiltrados bilaterales del espacio aéreo, a menudo caracterizados por
tener apariencia de "vidrio esmerilado”. Sin embargo, existe variacion
en los patrones de presentacion en este estudio de imagen desde
presencia de consolidaciones, opacidades lobares hasta radiografias

normales (80).

e A menudo, los pacientes con infeccion por VIH vy tuberculosis
pulmonar, presentan radiografias atipicas. La presentacion depende

del grado de inmunosupresion del paciente. En algunos pacientes
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inmunocomprometidos con un contaje de CD4 >200/mm 3, se muestra
de manera tradicional con opacidades o cavitaciones del l6bulo
superior; mientras que en pacientes mas inmunocomprometidos se
presentan con infiltrados pulmonares mas atipicos sin cavitacion,
localizados en las bases, miliar y extra-pulmonar mas frecuentes. No
obstante, una radiografia normal en un paciente con un recuento CD4

<100/mm 2 no descarta el diagndstico de tuberculosis pulmonar (81).

e Opacidades localizadas en un segmento o l6bulo, en particular si
contienen broncograma aéreo, son indicativas de neumonia
bacteriana. La probabilidad es aln mayor cuando se observa en
pacientes con recuentos de CD4 >200/mm 3. En la mayoria de los
pacientes infectados con VIH y neumonia bacteriana los hallazgos
incluiran opacidades radiograficas. Las opacidades difusas se han
descrito, particularmente en pacientes con neumonia por
Haemophilus influenzae >200/mm 2. Cuanto mas inmunodeprimido se
encuentra el paciente, la neumonia se presenta de forma atipica, con
una apariencia difusa y frecuentemente asociada con derrame pleural

(67).

2.3.8.2.3 Tomografia computarizada
La TC se utiliza cuando la radiografia es normal o los hallazgos son

inespecificos 0 dudosos. La TC brinda un diagnéstico mas exacto ya que
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permite clarificar las imagenes observadas en la radiografia simple y
determinar la extension y el patron radiolégico de la lesion; evaluar el
mediastino, poniendo en evidencia la presencia de adenomegalias;
estadificar las enfermedades malignas o reestadificarlas luego del
tratamiento; planificar biopsias, guiar procedimientos diagndésticos y/o

terapéuticos (82).

Las exploraciones con TC de térax se han convertido en una parte
importante de la evaluacion diagnéstica de los pacientes con VIH y sintomas
pulmonares. Las tomografias computarizadas de térax tienen una mayor
capacidad que las radiografias de térax para identificar y caracterizar los
nodulos pulmonares, tanto en el VIH y en los pacientes no infectados por el
VIH. Los nodulos (con o sin cavitacion) en pacientes con VIH pueden ser el
resultado de infecciones (neumonia, especialmente bacteriana y enfermedad
por micobacterias) o malignidad (particularmente linfoma). Una biopsia,
guiada por TC, se requiere a menudo para hacer el diagnostico

definitivo (83).

2.3.8.2.4 Andlisis de esputo

El analisis de esputo inducido es utilizado como estudio primario en el
diagnoéstico de tuberculosis (TB) y PCP en particular, son de rutina la
realizacion de baciloscopia y el cultivo de Koch. No obstante, el valor

diagnostico para otras enfermedades respiratorias es desconocido (11). En
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Ecuador, la guia de practica clinica para la prevencion, diagnostico,
tratamiento y control de la tuberculosis establece las siguientes pautas para
la toma de muestras de esputo: Se requieren dos muestras, la primera
tomada en el primer contacto y la segunda tomada en el domicilio del
paciente en la mafana siguiente. El personal de salud debe explicar a los
pacientes los pasos a seguir para obtener una buena muestra de esputo:
tomar aire profundamente por la boca, retenerlo por unos segundos, toser
fuertemente para eliminar el esputo y depositarlo en los envases dispuestos
y entregados para este fin. Estos pasos deben repetirse tres veces para
obtener una buena cantidad de esputo, y finalmente, se cierra el envase

(84).

A toda persona que vive con VIH (PVV) con sospecha de TB pulmonar se
debe solicitar baciloscopias de esputo, PCR en tiempo real, cultivo,
tipificacion y prueba de sensibilidad a drogas. Estudio que se realizara en
estos pacientes dependiendo de la clinica que presentan, con sintomas

respiratorios o no, o con la focalizacion de algun 6rgano o sistema (139).

2.3.8.2.5 Evaluacién paraclinica invasiva de la patologia respiratoria en
pacientes con infeccion por VIH

Las principales pruebas invasivas que se utilizan para diagnosticar la
enfermedad pulmonar en los pacientes infectados por el VIH incluyen

fibrobroncoscopia (FOB), aspiracion con aguja transtoracica (ITAN) guiada
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por tomografia computarizada (TC) y la biopsia pulmonar quirdrgica
utilizando la cirugia toracoscopica video-asistida (VATS) o toracotomia
abierta (85). No obstante, la FOB representa la alternativa mas frecuente

implementada y la utilizada en nuestro estudio.

Debido a su alto rendimiento y baja tasa de complicaciones, la FOB sigue
siendo el procedimiento de eleccion para el diagnéstico de muchas
enfermedades pulmonares en pacientes infectados por el VIH. Los
trastornos mas frecuentemente diagnosticados utilizando FOB incluyen la
PCP, infecciones causadas por otros hongos, micobacterias y virus. El
rendimiento de lavado broncoalveolar (BAL) para el diagnostico de PCP esta
entre 96 y 98 %. Por lo tanto, el valor de la biopsia transbronquial de rutina
ademas de BAL es controvertido. Aunque las biopsias aumentan ligeramente
el riesgo de neumotérax y hemorragia, pueden mejorar gradualmente el
rendimiento diagndstico de PCP vy otras infecciones. Si esta contraindicada
la biopsia transbronquial, el BAL solo sigue teniendo un buen rendimiento
diagnéstico global, lo que justifica su uso como un procedimiento Unico (86).

Las biopsias pueden proporcionar muestras de tejido que permiten el
diagnéstico de los trastornos no infecciosos incluyendo el SK, neumonitis
intersticial linfocitica y neumonitis intersticial no especifica, que no se pueden
diagnosticar de forma fiable sobre la base de los hallazgos del BAL. El
rendimiento diagndéstico de este procedimiento es variable y depende de la
experiencia del operador y el citopatélogo (87). Por lo tanto, resulta

importante evaluar en nuestros pacientes cuales son los hallazgos obtenidos



39

mediante estas técnicas invasivas para tener un mejor entendimiento sobre

el comportamiento del VIH sobre las alteraciones pulmonares.
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CAPITULO 1l

3. Metodologia

3.1. Tipo de estudio

Se realizd un estudio analitico, observacional, de corte transversal, sobre
una poblacién de individuos con enfermedad pulmonar e infeccion por VIH 1,
en quienes se realiz6 una valoracién broncoscopica en el Hospital Enrique

Garcés, desde enero de 2009 hasta abril de 2016.

3.2. Universo y muestra

El presente estudio fue realizado en el Hospital Enrique Garcés de la ciudad
de Quito, en pacientes con enfermedad pulmonar e infeccion por VIH 1,
quienes fueron hospitalizados y se les realizé una valoracion broncoscoépica
como parte del procedimiento diagnostico y terapéutico, en el periodo de

enero de 2009 hasta abril de 2016.

En el muestreo se incluyeron la totalidad de pacientes con enfermedad
pulmonar e infeccién por VIH 1, siendo un namero de 234 pacientes, segun
los datos obtenidos en los registros de pacientes a los que se les realizd

broncoscopia en esta casa de salud.
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3.3. Criterios de inclusion
e Hombres y mujeres mayores de 18 afios.
¢ Diagnéstico confirmado de infeccion por VIH.
e Registro en historia clinica de pacientes con enfermedad pulmonar a
quienes se realizd broncoscopia.

e Pacientes con resultado de estudio citolégico de lavado bronquial.

3.4. Criterios de exclusién
e Presencia de neoplasias hematoldgicas no relacionadas con el VIH.
e Individuos bajo tratamiento inmunosupresor por otra causa no

relacionada con tratamiento de enfermedades pulmonares en VIH.

3.5. Aspectos bhioéticos

3.5.1 Propdsito del estudio

El presente estudio se realizé en base a la toma de datos obtenidos de las
historias clinicas de los pacientes con diagnostico de VIH 1 con enfermedad
pulmonar, en quienes se realizdé broncoscopia como parte de su tratamiento
diagnoéstico y terapéutico. Una vez aprobado por el departamento de
docencia del Hospital Enriqgue Garcés de la ciudad de Quito, se obtuvo la
informacion requerida para este estudio, con un instrumento de recoleccion
de datos, con el cual se garantizo la confidencialidad de los pacientes. Los
datos obtenidos fueron utilizados Unicamente con fines académicos y de

aprendizaje, cumpliendo asi con los principios de bioética.
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3.5.2 Procedimiento

Se aplicé a todas las historias clinicas seleccionadas una hoja para la
recoleccion de datos (Anexo 1), en donde se registraron variables
demograficas y clinicas como: edad, genero, lugar de nacimiento, residencia,
instruccion, ocupacion, orientacion sexual, sintomatologia pulmonar, uso de
drogas, tabaquismo, alcoholismo, afios de diagndéstico de VIH, enfermedad
pulmonar preexistente, conteo de CD4, carga viral, BAAR de esputo, BAAR
de orina, cultivo de esputo, resultados de estudios de imagen, tratamiento
antirretroviral, tiempo de tratamiento, uso de profilaxis para infecciones
oportunistas, hallazgos broncoscopicos y resultados de citologia de lavado
bronquial. Una vez obtenida la totalidad de datos recolectados se procedié a
elaborar una base de datos en Excel para luego ser exportada al programa
SPSS version 15 donde se realizaron los procedimientos estadisticos para la

obtencion de los resultados del estudio.

Las variables cualitativas fueron representadas como frecuencias absolutas
y relativas (porcentajes), mediante tablas académicas y graficos de sectores
o de barras segun sea el caso pertinente. La asociacion entre dos variables
cualitativas se determiné mediante la aplicacion de la prueba de chi
cuadrado de Pearson. El Odds Ratio (OR) fue utilizado para determinar la
probabilidad de riesgo que tienen las variables de exposicion sobre el evento
caracterizado por la presencia de alteraciones broncoscépicas. Las variables
cuantitativas mostraron una distribucién no normal mediante la prueba de

Kolmogorov-Smirnov, por lo que fueron representadas mediante la mediana
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con sus respectivos percentiles 25 y 75. La comparacion de medianas entre
dos grupos fue realizada mediante la prueba U de Mann-Whitney. Todos los
resultados de las pruebas, se consideraron como significativos cuando el

valor de p fue menor a 0,05.

3.5.3 Obtencién del consentimiento

El disefio del presente estudio no amerit6 el uso de un consentimiento
informado, debido a que no se realizd ningun tipo de intervencion directa con
el paciente, sino que Unicamente fueron tomados los datos registrados en

las historias clinicas y datos del procedimiento de broncoscopia.

3.5.4 Confidencialidad de la informacion
Toda informacion recolectada fue debidamente protegida para asegurar la
confidencialidad de los datos proporcionados en cada una de las historias

clinicas.
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VARIABLE | DIMENSION DEFINICION INDICADOR | CATEGORIA | ESCALA
Demograficas Sexo Condicion Sexo Masculino Cualitativa
organica que Femenino dicotémica
distingue al
hombre de la
mujer
Edad Tiempo de Afios Adulto joven | Cualitativa
existencia de un cumplidos (20 a 44 afios) | categérica
individuo desde su Adulto medio
nacimiento hasta (45 a 65 afios)
la actualidad Adulto mayor
(>65 afos)
Orientacion | Término utilizado | Orientacion Heterosexual | Cualitativa
sexual para describir el sexual Homosexual | categorica
deseo sexual por Bisexual
personas del Transsexual
género opuesto,
del mismo género
0 por ambos
géneros.
Instruccion Nivel de Tipo de Ninguna Cualitativa
conocimientos en | Instruccion Primaria categorica
los estudios Secundaria
adquiridos por una Superior
persona
Ocupacion Referencia a lo Tipo de Tipo de Cualitativa
Actual gue una persona | ocupacion ocupacion categorica
se dedica; a su
trabajo, empleo,
actividad o
profesién
Tabaquismo | Se conoce como | Numero de Si Cualitativo
tabaquismo a la cigarrillos No dicotémica
practica de fumar | consumidos
0 consumir tabaco
Drogas Drogas que se |Uso de drogas Si Cualitativo
intravenosas | inyectan a través | intravenosas No dicotémica

de una aguja
directamente en
las venas y que
estimulan el
sistema nervioso
central




Clinicas
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Sintomatologia| Conjunto de Tos Presencia
sintomas que Ausencia
aparecen alo Fiebre Presencia
largo del curso de Ausencia
una determinada | Expectoracion Presencia
enfermedad. Ausencia Cualitativa
Disnea Presencia | dicotomica
Ausencia
Hemoptisis Presencia
Ausencia
Pérdida de Presencia
peso Ausencia
Dolor pleuritico|  Presencia
Ausencia
Tiempo de Periodo Afios Tiempo Cuantitativo
diagndstico determinado discreto
durante el que se
identifica una
enfermedad
mediante la
observacion de
Sus signos y
sintomas
caracteristicos
Enfermedad Cualquier Enfermedad Presencia Cualitativa
pulmonar patologia en los Ausencia dicotomica
preexistente. pulmones
diagnosticada
anteriormente que
impide que éstos
trabajen
apropiadamente
BAAR de |Técnica de tincion| Presencia o Positiva Cualitativa
esputo diferencial usada | ausencia de Negativa dicotémica
para la BAAR en
identificacién de esputo
bacterias &cido-
alcohol resistentes
en esputo
BAAR de orina| Técnica de tincion | Presencia o Positiva Cualitativa
diferencial usada | ausencia de Negativa dicotémica

para la
identificacion de
bacterias acido-
alcohol
resistentes, en
orina

BAAR en orina
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Cultivo de Prueba de Presencia o Positiva Cualitativa
esputo laboratorio de las | ausencia de Negativa dicotémica
secreciones bacterias
provenientes de
los pulmones y los
bronquios para
buscar bacterias
gue causan
infeccion
Léwenstein- | Medio de cultivo | Presencia o Positiva Cualitativa
Jensen de |que se empleaen| ausencia de Negativa dicotémica
lavado microbiologia para| micobacterias
bronquial hacer posible el
crecimiento de
micobacterias
Hallazgos en Caracteristica Infiltrados Presencia Cualitativo
estudios de | encontrada en el Ausencia Dicotémica
imagen estudio de imagen
a nivel pulmonar
Contaje de | Molécula que se Cantidad |Temprana > 500| Cualitativa
CD4 expresa en la Intermedia 200 | categérica
superficie de y 500
algunas células T Avanzada 100 y
e intervienen en la 200
inmunidad Tardia <100
Carga viral | Cantidad de virus Cantidad Numero de |Cuantitativa
del VIH presente copias/ml Continua
en la sangre de
una persona con
la infeccion
Tratamiento Uso de Con Si Cualitativa
antiretroviral medicamento tratamiento No dicotémica
antirretroviral  |Sin tratamiento
Tiempo de | Tiempo de uso de Afos Tiempo Cuantitativa
tratamiento tratamiento Meses discreta
antirretroviral antirretroviral
Tratamiento | Utilizacion de un Con Si Cualitativa
profilactico farmaco para tratamiento No dicotémica
prevenir o Sin tratamiento
controlar
infecciones
Broncoscopia| Hallazgos en |Exploracion de los| Organicas de |e Enrojecimiento| Cualitativa
broncoscopia bronquios por la pared e Edema categorica
visualizacion e Congestion
directa con la vascular
a.yuda. de un e Mucosa
broncoscopio irregular
e Cartilagos
borrosos o
poco

aparentes




a7

Endobronquial

Sustancias
anormales

Dindmicas

¢ Cartilagos
prominentes
e Ulcera
e Orificio de
glandula
e NAdulos
linfaticos
submucosos
¢ Atrofia
¢ Hipertrofia
e Tumor
e Necrosis
e Estrias
longitudinales

eDisminucion de

laluz o
estrechez
eEstenosis
eComprension
extrinseca
eEctasia
eRamificacion
anormal
eBifurcacion
anormal (por
diverticulo)

e Secreciones
e Sangre
e Cuerpo
extrafio

e Malacia
e Colapso
e Fijacion
e Espasmo

Cualitativa
categorica

Cualitativa
categorica

Cualitativa
categorica

Citoldgica

Citologia de
lavado
bronquial

Técnica que

permite realizar un
andlisis citologico
y microbiolégico

de los conductos

bronquiales y
alveolos
pulmonares

Hallazgo

citologico

Hallazgo
microbiolbgico

Presencia
Ausencia

Cualitativa
dicotdmica

Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
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CAPITULO IV

4. RESULTADOS

Grafico 1. Distribucion segun sexo de los pacientes con enfermedad
pulmonar e infeccion por el virus de inmunodeficiencia humana tipo 1

en el Hospital “Enrique Garcés” desde enero 2009 hasta abril 2016.

Sexo

D Femenino

. Masculino

73,9%

Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
Fuente: Instrumento de recoleccién de datos

Interpretacion: Del total de pacientes estudiados (n=234), la mayoria

correspondio al sexo masculino con un 73,9% (n=173).
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Gréafico 2. Distribucién segun grupo etario de los pacientes con
enfermedad pulmonar e infeccion por el virus de inmunodeficiencia
humana tipo 1 en el Hospital “Enrique Garcés” desde enero 2009 hasta

abril 2016.

Grupos etarios
. Adulto joven
[ Adulto medio

|:| Adulto mayor

Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
Fuente: Instrumento de recoleccién de datos

Interpretacion: El grupo etario més frecuente fue el adulto joven con un

76,5% (n=179).
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Tabla 1. Distribucion segun orientacion sexual de los pacientes con
enfermedad pulmonar e infeccion por el virus de inmunodeficiencia

humana tipo 1 en el Hospital “Enrique Garcés” desde enero 2009 hasta

abril 2016.

n %
Orientacién sexual
Heterosexual 172 73,5
Homosexual 30 12,8
Bisexual 30 12,8
Transexual femenino 2 0,9
Total 234 100,0

Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
Fuente: Instrumento de recolecciéon de datos

Interpretacion: La orientacion sexual més frecuente fue la heterosexual con

73,5% (n=172), y se presentaron dos casos de transexual femeninos.



51

Tabla 2. Distribucion segun el nivel de instruccion de los pacientes con
enfermedad pulmonar e infeccion por el virus de inmunodeficiencia

humana tipo 1 en el Hospital “Enrique Garcés” desde enero 2009 hasta

abril 2016.

n %
Nivel de instruccioén
Ninguna 6 2,6
Primaria 63 26,9
Secundaria 134 57,3
Superior 31 13,2
Total 234 100,0

Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
Fuente: Instrumento de recolecciéon de datos

Interpretacion: El nivel de instruccion mas frecuente fue la secundaria con

57,3%.
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Gréafico 3. Distribucion segun la ocupacién de los pacientes con
enfermedad pulmonar e infeccion por el virus de inmunodeficiencia

humana tipo 1 en el Hospital “Enrique Garcés” desde enero 2009 hasta

abril 2016.
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Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
Fuente: Instrumento de recoleccion de datos

Interpretacion: La ocupacion de empleado fue la mas frecuente con 16,2%

(n=38).
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Tabla 3. Distribucidén segun el consumo de drogas de los pacientes con
enfermedad pulmonar e infeccion por el virus de inmunodeficiencia

humana tipo 1 en el Hospital “Enrique Garcés” desde enero 2009 hasta

abril 2016.

n %
Consumo de drogas
Si 56 23,9
No 178 76,1
Total 234 100,0
Tipo de droga
Marihuana 21 38,2
Cocaina 12 21,8
Marihuana y cocaina 20 36,4
Marihuana, cocaina y heroina 2 3,6
Total 56 100,0

Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
Fuente: Instrumento de recoleccién de datos

Interpretacion: El consumo de drogas tuvo una frecuencia de 23,9% (n=56).
El tipo de droga consumida con mayor frecuencia fue la marihuana con

38,2%.
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Tabla 4. Distribucion segun el tabaguismo de los pacientes con
enfermedad pulmonar e infeccion por el virus de inmunodeficiencia

humana tipo 1 en el Hospital “Enrique Garcés” desde enero 2009 hasta

abril 2016.
n %
Tabaquismo
Si 103 44,0
No 131 56,0
Total 234 100,0

Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
Fuente: Instrumento de recoleccion de datos

Interpretacion: El habito tabaquico se presentd con una frecuencia de

44,0%.
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Tabla 5. Distribucion segun el antecedente de enfermedad pulmonar
preexistente de los pacientes con enfermedad pulmonar e infecciéon por
el virus de inmunodeficiencia humana tipo 1 en el Hospital “Enrique

Garcés” desde enero 2009 hasta abril 2016.

n %
Enfermedad pulmonar preexistente
No 199 85,0
Tuberculosis pulmonar 30 12,8
Tuberculosis pulmonar y NAC 2 0,9
NAC 2 0,9
Tuberculosis miliar 1 0,4
Total 234 100,0

NAC: Neumonia adquirida en la comunidad
Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
Fuente: Instrumento de recoleccién de datos

Interpretacion: ElI 85,0% (n=199) de los pacientes no presentaron
antecedente de enfermedad pulmonar preexistente, y el 12,8% (n=30)

report6 tuberculosis pulmonar.
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Tabla 6. Distribucién segun el tiempo de diagnostico de VIH de los
pacientes con enfermedad pulmonar e infeccion por el virus de
inmunodeficiencia humana tipo 1 en el Hospital “Enrique Garcés”

desde enero 2009 hasta abril 2016,

n %
Tiempo de diagndstico de VIH
Menos de 5 afios 178 76,4
5 afios o0 mas 55 23,6
Total 234 100,0

VIH: Virus de inmunodeficiencia humana
Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
Fuente: Instrumento de recoleccion de datos

Interpretacion: La mayoria de los pacientes tuvo un tiempo de diagndstico

menor a 5 afos (76,4%).
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Gréafico 4. Distribucion segun la sintomatologia de los pacientes con
enfermedad pulmonar e infeccion por el virus de inmunodeficiencia

humana tipo 1 en el Hospital “Enrique Garcés” desde enero 2009 hasta

abril 2016,
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Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
Fuente: Instrumento de recoleccion de datos

Interpretacion: El sintoma observado mas frecuentemente fue alza térmica

con un 68,8% (n=161), seguido de diarrea con 47,0% (n=110).
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Tabla 7. Promedio del contaje de CD4 y logaritmo de la carga viral en
los pacientes con enfermedad pulmonar e infeccion por el virus de
inmunodeficiencia humana tipo 1 en el Hospital “Enrique Garcés”

desde enero 2009 hasta abril 2016.

Variables Mediana p25 p75
Recuento CD4 inicial (células/ pl) 156,00 70,00 276,00
Recuento CD4 ultimo control (células/ul) 250,00 161,00 372,00
Logaritmo de carga viral absoluta inicial (copias/ml) 4,82 4,08 5,39
Logaritmo de carga viral absoluta Gltimo control (copias/ml) 0 0 1,72

Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
Fuente: Instrumento de recoleccion de datos

Interpretacion: El promedio del recuento de CD4 inicial en los pacientes
estudiados fue de 156 (70-276) células/ ul y el ultimo control fue 250 (161-
372) células/ pl. El promedio del logaritmo de la carga viral inicial fue 4,82
(4,08-5,39), con una disminucion en el logaritmo del ultimo control de 0 (0-

1,72).
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Tabla 8. Distribucion de la carga viral absoluta en los pacientes con
enfermedad pulmonar e infeccion por el virus de inmunodeficiencia

humana tipo 1 en el Hospital “Enrique Garcés” desde enero 2009 hasta

abril 2016.
n %

Carga viral absoluta inicial

Mas de 750.000 copias/mi 29 12,4
20 a 750.000 copias/ml 199 85,0
Menos de 20 copias/ml 6 2,6
Total 234 100
Carga viral absoluta ultimo control

Mas de 750.000 copias/mi 6 2,6
20 a 750.000 copias/ml 69 29,5
Menos de 20 copias/ml 81 34,6
Diana no detectada 78 33,3
Total 234 100

Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos
Interpretacion: El 85,0% presentd una carga inicial entre 20 a 750.000
copias, mientras que el 34,6% tuvo menos de 20 copias/ml, asi como un
34,6% presentaron menos de 20 copias/ml en el dltimo control de la carga

viral.
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Tabla 9. Distribucidén segun el uso de terapia antiretroviral previa a la
hospitalizacion de los pacientes con enfermedad pulmonar e infeccion
por el virus de inmunodeficiencia humana tipo 1 en el Hospital “Enrique

Garcés” desde enero 2009 hasta abril 2016.

n %
Terapia antiretroviral previa ala
hospitalizacion
Si 48 20,5
Si (mala adherencia) 41 17,5
No 145 62,0
Total 234 100,0

Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
Fuente: Instrumento de recoleccién de datos

Interpretacion: ElI 62,0% (n=145) no manifest6 el uso de terapia

antiretroviral previo a la hospitalizacion.
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Tabla 10. Distribucion segun el TARGA administrado en la actualidad
de los pacientes con enfermedad pulmonar e infeccion por el virus de
inmunodeficiencia humana tipo 1 en el Hospital “Enrique Garcés”

desde enero 2009 hasta abril 2016,

n %
TARGA administrado en la actualidad
TDF/FTC/ERV 136 58,1
TDF/FTC+L/R 34 14,5
3TC/ABC+L/R 23 9,8
3TC/AZT+L/R 8 3,4
3TC/ABC+EFV 7 3,0
3TC/ABC +L/R 5 2,1
3TC/ABC+RAL 5 2,1
3TC/AZT+EFV 4 1,7
TDF/FTC+RAL 4 1,7
Otra combinacion 13 5,7
Total 234 100,0

TARGA: Terapia antiretroviral de gran actividad

TDF: Tenofovir; FTC: Emtricitabina; EFV: Efavirenz; L/R: Lopinavir+Ritonavir;
3TC: Lamivudina; ABC: Abacavir; AZT: Zidovudina; RAL: Raltegravir.

Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara

Fuente: Instrumento de recoleccién de datos

Interpretacion: El tratamiento TARGA administrado con mayor frecuencia
fue TDF/FTC/EFV con 58,1% (n=136), seguido de TDF/FTC+L/R con 14,5%

(n=34).
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Gréafico 5. Distribucién segun el resultado del BAAR de esputo
inducido de los pacientes con enfermedad pulmonar e infeccién por el
virus de inmunodeficiencia humana tipo 1 en el Hospital “Enrique

Garcés” desde enero 2009 hasta abril 2016.

BAAR de esputo inducido

B Positivo
|| Negativo

BAAR: Bacilo acido-alcohol resistente
Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
Fuente: Instrumento de recoleccion de datos

Interpretacion: Se encontré un 12,0% (n=28) de positividad para bacilo

acido-alcohol resistente en las muestras de esputo inducido.
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Gréafico 6. Distribucion segun el resultado del BAAR en orina de los
pacientes con enfermedad pulmonar e infeccion por el virus de
inmunodeficiencia humana tipo 1 en el Hospital “Enrique Garcés”

desde enero 2009 hasta abril 2016,

BAAR de orina

BAAR: Bacilo acido-alcohol resistente
Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
Fuente: Instrumento de recoleccion de datos

Interpretacion: Se encontré un 5,6% (n=13) de positividad para bacilo

acido-alcohol resistente en orina.
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Gréafico 7. Distribucion segun el resultado del cultivo de Lowenstein-
Jensen de la muestra de lavado broncoalveolar de los pacientes con
enfermedad pulmonar e infeccion por el virus de inmunodeficiencia
humana tipo 1 en el Hospital “Enrique Garcés” desde enero 2009 hasta

abril 2016.

Lowenstein-Jensen

Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
Fuente: Instrumento de recoleccién de datos

Interpretacion: Se encontr6 un 13,2% (n=31) de positividad para

micobacterias mediante el cultivo de Lowenstein-Jensen.
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Tabla 11. Distribucion segun la profilaxis para patégenos oportunistas

de los pacientes con enfermedad pulmonar e infeccion por el virus de

inmunodeficiencia humana tipo 1 en el Hospital “Enrique Garcés”

desde enero 2009 hasta abril 2016.

n %
Profilaxis para patégenos oportunistas
Trimetoprim/Sulfametoxazol* 187 79,9
Trimetoprim/Sulfametoxazol** 19 8,1
ltraconazol** 11 47
Ninguno 17 7,3
Total 234 100,0

* Profilaxis primaria; ** Profilaxis secundaria
Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
Fuente: Instrumento de recoleccion de datos

Interpretacion: La mayoria de los pacientes recibieron profilaxis primaria

con trimetroprim/sulfametoxazol (79,9%).
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Tabla 12. Distribucién segun el tratamiento para tuberculosis latente
de los pacientes con enfermedad pulmonar e infeccién por el virus de
inmunodeficiencia humana tipo 1 en el Hospital “Enrique Garcés”

desde enero 2009 hasta abril 2016.

n %
Tratamiento para tuberculosis latente
Si 12 51
No 222 94,9
Total 234 100,0

Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
Fuente: Instrumento de recolecciéon de datos

Interpretacion: El 5,1% (n=12) recibi6 tratamiento para tuberculosis latente.
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Tabla 13. Frecuencia del tipo de alteraciones radiolégicas en los
pacientes con enfermedad pulmonar e infeccion por el virus de
inmunodeficiencia humana tipo 1 en el Hospital “Enrique Garcés”

desde enero 2009 hasta abril 2016.

n %
Alteraciones radioldgicas
Normal 50 21,4
Infiltrado intersticial 60 25,6
Infiltrado alveolar 44 18,8
Trama broncovascular incrementada 29 12,4
Infiltrado micronodular 18 7,7
Infiltrado reticulo-nodular 9 3.8
Infiltrado reticular 4 1,7
Infiltrado en vidrio esmerilado 7 3,0
Imagenes nodulares 13 5,6
Total 234 100,0

Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
Fuente: Instrumento de recoleccién de datos

Interpretacion: El 21,4% (n=50) presentd hallazgos radiolégicos normales,

el infiltrado intersticial fue la alteracion mas frecuente con 25,6% (n=60).
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Gréafico 8. Frecuencia de la alteracion broncoscépica en los pacientes
con enfermedad pulmonar e infeccion por el virus de inmunodeficiencia
humana tipo 1 en el Hospital “Enrique Garcés” desde enero 2009 hasta

abril 2016.

Broncoscopia

- Alterada
|:| Normal

88,5%

Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
Fuente: Instrumento de recoleccién de datos

Interpretacion: El 88,5% de los pacientes evaluados presentaron un

resultado de broncoscopia alterado.
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Tabla 14. Hallazgos determinados por broncoscopia en los pacientes

con enfermedad pulmonar e infeccion por el virus de inmunodeficiencia

humana tipo 1 en el Hospital “Enrique Garcés” desde enero 2009 hasta

abril 2016.

n %
Hallazgos de la broncoscopia
Normal 27 11,5
Patologia inflamatoria cronica 67 28,6
Patologia inflamatoria aguda 23 9,8
Patologia infecciosa cronica 44 18,8
Patologia infecciosa aguda 16 6,8
Patologia bronquial congestiva 16 6,8
Patologia inflamatoria con fibrosis 33 14,1
Antracosis 6 2,7
Micosis bronquial 2 0,9
Total 234 100,0

Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
Fuente: Instrumento de recoleccién de datos

Interpretacion: El 11,5% de los pacientes reporté un

broncoscopia normal. La alteracion mas frecuente fue

inflamatoria crénica (28,6%).

resultado de

la patologia
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Gréfico 9. Tipo de microorganismo aislado mediante cultivo del lavado
y cepillado bronquial en los pacientes con enfermedad pulmonar e
infeccion por el virus de inmunodeficiencia humana tipo 1 en el

Hospital “Enrique Garcés” desde enero 2009 hasta abril 2016.
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Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
Fuente: Instrumento de recoleccién de datos

Interpretacion: Se encontro que el 16,2% (n=38) de los pacientes presento
un cultivo positivo de la muestra obtenida por lavado y cepillado bronquial.
Donde el microorganismo aislado con mayor frecuencia fue Kklebsiella
pneumoniae con 23,7%, seguido de streptococcus viridans (18,4%), candida

albicans (15,8%) y escherichia coli (15,8%).
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Tabla 15. Citologia del lavado y cepillado bronquial en los pacientes
con enfermedad pulmonar e infeccion por el virus de inmunodeficiencia
humana tipo 1 en el Hospital “Enrique Garcés” desde enero 2009 hasta

abril 2016.

n %
Citologia del lavado y cepillado bronquial
Negativo para célula neoplasicas y/o granulomas 208 88,9
Compatible con proceso inflamatorio crénico 20 8,5
Compatible con histoplasma capsulatum 3 1,3
Compatible para nocardia 1 0,4
Compatible para aspergilosis 1 0,4
Compatible para candida albicans 1 0,4
Total 234 100,0

Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
Fuente: Instrumento de recoleccién de datos

Interpretacion: El 88,9% (n=208) de los pacientes presenté una citologia
negativa para células neoplasicas y/o granulomas, y el 8,5% fue compatible

con proceso inflamatorio crénico.
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Tabla 16. Asociacién entre las alteraciones broncoscopicas segun las
variables sociodemogréficas y orientacion sexual en los pacientes con
enfermedad pulmonar e infeccion por el virus de inmunodeficiencia
humana tipo 1 en el Hospital “Enrique Garcés” desde enero 2009 hasta

abril 2016.
Broncoscopia
Alterada Normal Total
n % N % n % x2 (p)*
Sexo 5,348 (0,021)
Masculino 158 91,3 15 8,7 173 100,0
Femenino 49 80,3 12 19,7 61 100,0
Grupos etarios 0,127 (0,938)
Adulto Joven 159 88,8 20 11,2 179 100,0
Adulto medio 40 87,0 6 13,0 46  100,0
Adulto mayor 8 88,9 1 11,1 9 100,0
Nivel de instruccion 9,821 (0,020)
Ninguna 6 100,0 0 0 6 100,0
Primaria 60 95,2 3 4,8 63 100,0
Secundaria 118 88,1 16 11,9 134 100,0
Superior 23 74,2 8 25,8 31 100,0
Ocupacion 5,316 (0,379)
Empleado 34 89,5 4 10,5 38 100,0
Quehaceres del hogar 28 77,8 8 22,2 36 100,0
Comerciante 29 93,5 2 6,5 31 100,0
Estudiante 13 86,7 2 13,3 15 100,0
Otro 95 90,5 10 9,5 105 100,0
Ninguna 8 88,9 1 111 9 100,0
Orientacion sexual 3,088 (0,378)
Heterosexual 151 87,8 21 12,2 172  100,0
Homosexual 29 96,7 1 3,3 30 100,0
Bisexual 25 83,3 5 16,7 30 100,0
Transexual femenino 2 100,0 0 0 2 100,0
Total 207 88,5 27 115 234 100,0

* Chi cuadrado de Pearson, asociacion significativa cuando p<0.05.
Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
Fuente: Instrumento de recoleccion de datos

Interpretacion: Se encontrd una asociacion estadisticamente significativa

entre el sexo y las alteraciones broncoscépicas (x?=5,348; p=0,021), donde

el sexo masculino tuvo mayor frecuencia de alteraciones (91,3%) con

respecto al sexo femenino (80,3%). El nivel de instruccion también mostro
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una asociacion significativa (x°=9,821; p=0,020), observandose un descenso
en la frecuencia de las alteraciones bronquiales conforme se aumento en el
nivel de instruccion, desde un 100,0% en ninguna educacion, 95,2% en
educacién primaria, 88,1% en secundaria 'y 74,2% en educacion superior. La
edad, ocupacion y orientacion sexual no mostraron asociacion con las

alteraciones broncoscopicas.
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Tabla 17. Asociacion entre las alteraciones broncoscoépicas segun el
consumo de drogas y tabaquismo en los pacientes con enfermedad
pulmonar e infeccion por el virus de inmunodeficiencia humana tipo 1
en el Hospital “Enrique Garcés” desde enero 2009 hasta abril 2016.

Broncoscopia

Alterada Normal Total

n % N % n % x2 (p)*
Consumo de drogas 1,394 (0,238)
Si 52 92,9 4 7,1 56  100,0
No 155 87,1 23 12,9 178 100,0
Tabaquismo 4,054 (0,044)
Si 96 93,2 7 6,8 103 100,0
No 111 84,7 20 15,3 131 100,0
Total 207 88,5 27 11,5 234 100,0

* Chi cuadrado de Pearson, asociacion significativa cuando p<0.05.

Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
Fuente: Instrumento de recoleccion de datos

Interpretacion: Se encontr6 una asociacion estadisticamente significativa

entre el tabaquismo y las alteraciones broncoscépicas (x?=4,054; p=0,044),

donde los pacientes que mostraron el habito tabaquico tuvieron mayor

frecuencia de alteraciones broncoscopicas (93,2%) comparado a los que no

tuvieron dicho héabito (84,7%). El consumo de drogas no mostr6 una

asociacion significativa.
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Tabla 18. Asociacion entre las alteraciones broncoscépicas y el tiempo
de diagnostico del VIH en los pacientes con enfermedad pulmonar e
infeccion por el virus de inmunodeficiencia humana tipo 1 en el
Hospital “Enrique Garcés” desde enero 2009 hasta abril 2016.

Broncoscopia

Alterada Normal Total

n % N % n % x2 (p)*
Tiempo de diagndéstico
del VIH 1,603 (0,206)
Menos de 5 afios 160 89,9 18 10,1 178 100,0
Mas de 5 afos 46 83,6 9 16,4 55  100,0
Total 207 88,5 27 11,5 234 100,0

* Chi cuadrado de Pearson, asociacion significativa cuando p<0.05.
Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
Fuente: Instrumento de recoleccion de datos

Interpretacion: No se encontr6 una asociacion estadisticamente
significativa entre el tiempo del diagnostico del VIH y las alteraciones

broncoscopicas.
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Tabla 19. Asociacién entre las alteraciones broncoscopicas y la
sintomatologia en los pacientes con enfermedad pulmonar e infeccion
por el virus de inmunodeficiencia humana tipo 1 en el Hospital “Enrique

Garcés” desde enero 2009 hasta abril 2016.

Broncoscopia

Alterada Normal Total

Sintomatologia N % n % n % x2 (p)*

Tos con expectoracion Si 89 93,7 6 6,3 95 100,0 4,274 (0,039)
No 118 849 21 151 139 100,0

Tos seca Si 47 855 8 145 55 100,0 0,637 (0,425)
No 160 89,4 19 10,6 179 100,0

Pérdida de peso Si 92 91,1 9 89 101 100,0 1,202 (0,273)
No 115 86,5 18 135 133 100,0

Nauseas vomitos Si 33 85 7 175 40 100,0 1,680 (0,195)
No 174 89,7 20 10,3 194 100,0

Dolor abdominal Si 44 880 6 120 50 100,0 0,013 (0,908)
No 163 886 21 11,4 184 100,0

Malestar general Si 35 833 7 16,7 42 100,0 1,319(0,251)
No 172 89,6 20 10,4 192 100,0

Disnea Si 33 943 2 57 35 100,0 1,368 (0,242)
No 174 874 25 12,6 199 100,0

Diarrea Si 97 832 13 11,8 110 100,0 0,016 (0,900)
No 110 88,7 14 11,3 124 100,0

Diaforesis nocturna Si 70 909 7 91 77 100,0 0,674(0,412)
No 137 87,3 20 12,7 157 100,0

Cefalea Si 22 957 1 43 23 100,0 1,292 (0,256)
No 185 87,7 26 12,3 211 100,0

Alza térmica Si 146 90,7 15 93 161 100,0 2,496 (0,114)
No 61 836 12 164 73 100,0

Asintomaticos Si 4 1000 O 0 4  100,0 0,531 (0,466)
No 203 883 27 11,7 230 100,0

Adenopatias Si 9 81,8 2 182 11 100,0 0,499 (0,480)
No 198 888 25 11,2 223 100,0

Hemoptisis Si 6 1000 O 0 6 100,0 0,803 (0,370)
No 201 882 27 11,8 228 100,0

Dolor toréacico Si 10 90,9 1 9,1 11  100,0 0,068 (0,795)
No 197 883 26 11,7 223 100,0

Total 207 885 27 11,5 234 100,0

* Chi cuadrado de Pearson, asociacion significativa cuando p<0.05.

Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
Fuente: Instrumento de recoleccién de datos
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Interpretacion: La presencia de tos con expectoracion mostré una
asociacion  estadisticamente  significativa con las  alteraciones
broncoscépicas (x?=4,274; p=0,039); donde los pacientes con dicha
sintomatologia presentaron un 93,7% de alteraciones broncoscopicas
comparado con un 84,9% en los pacientes que no tuvieron tos con
expectoracion. El resto de sintomatologias no exhibieron una asociacion

significativa.
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Tabla 20. Recuento de CD4 segun las alteraciones broncoscopicas en
los pacientes con enfermedad pulmonar e infeccion por el virus de
inmunodeficiencia humana tipo 1 en el Hospital “Enrique Garcés”
desde enero 2009 hasta abril 2016.

Broncoscopia

Alterada Normal
Mediana p25 p75 Mediana p25 p75 p*
Recuento CD4 inicial (células/ pl) 154,0 73,00 275,0 158,0 60,0 279,0 0,631
Recuento CD4 ultimo control (células/ pl) 235,0 152,0 369,0 299,0 243,0 430,0 0,037

* Prueba U de Mann-Whitney, diferencias significativas cuando p<0.05.
Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
Fuente: Instrumento de recoleccion de datos

Interpretacion: Se encontré6 una diferencia estadisticamente significativa
entre el promedio del recuento de CD4 del ultimo control, el cual fue mayor
en los pacientes con broncoscopia normal de 299 (243-430) células/ pl
comparado a los pacientes con broncoscopia alterada 235 (152-369) células/

ul, (p=0,037).
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Tabla 21. Asociacion entre las alteraciones broncoscopicas y la carga
viral absoluta en los pacientes con enfermedad pulmonar e infeccion
por el virus de inmunodeficiencia humana tipo 1 en el Hospital “Enrique

Garcés” desde enero 2009 hasta abril 2016.

Broncoscopia

Alterada Normal Total

n % n % n % X° (p)*
Carga viral absolutainicial 2,219 (0,330)
Méas de 750.000 copias/ml 28 96,6 1 3,4 29 100,0
20 a 750.000 copias/ml 174 87,4 25 12,6 199 100,0
Menos de 20 copias/ml 5 83,3 1 16,7 6 100,0
Carga viral absoluta ultimo control 1,296 (0,523)
Mas de 750.000 copias/ml 6 100,0 0 0 6 100,0
20 a 750.000 copias/ml 64 92,8 5 7,2 69 100,0
Menos de 20 copias/ml 72 88,9 9 11,1 81 100,0

* Chi cuadrado de Pearson, asociacion significativa cuando p<0.05.
Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
Fuente: Instrumento de recoleccion de datos

Interpretacion: No se encontr6 asociacion entre

broncoscopias y la carga viral absoluta.

las alteraciones
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Tabla 22. Asociacion entre las alteraciones broncoscopicas y el uso de
terapia antiretroviral previa a la hospitalizacion en los pacientes con
enfermedad pulmonar e infeccion por el virus de inmunodeficiencia
humana tipo 1 en el Hospital “Enrique Garcés” desde enero 2009 hasta

abril 2016.
Broncoscopia

Alterada Normal Total

n % n % n % x> (p)*
Terapla antwetrqwr_al 5 6,047 (0,049)
previa a la hospitalizacion
Si 38 79,2 10 20,8 48  100,0
Si (mala adherencia) 39 95,1 2 4,9 41 100,0
No 130 89,7 15 10,3 145 100,0
Total 207 88,5 27 115 234 100,0

* Chi cuadrado de Pearson, asociacion significativa cuando p<0.05.
Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
Fuente: Instrumento de recoleccién de datos

Interpretacion: Aquellos pacientes que reportaron un uso adherente de
terapia antiretroviral previa a la hospitalizacion presentaron menores
frecuencias de broncoscopia alterada (79,2%), con respecto a los pacientes
gue presentaron mala adherencia (95,1%) y los pacientes que no recibieron
antiretroviral (89,7%); mostrando una asociacion estadisticamente

significativa (x°=6,047; p=0,049).
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Tabla 23. Asociacion entre las alteraciones broncoscopicas y el TARGA
administrado en la actualidad en los pacientes con enfermedad
pulmonar e infeccion por el virus de inmunodeficiencia humana tipo 1
en el Hospital “Enrique Garcés” desde enero 2009 hasta abril 2016.

Broncoscopia

Alterada Normal Total

n % n % n % x2 (p)*
TARGA administrado en la actualidad 15,084 (0,089)
TDF/FTC/IEFV 120 88,2 16 11,8 136 100,0
TDF/FTC+L/R 31 91,2 3 8,8 34 100,0
3TC/ABC+L/R 16 88,9 2 111 18 100,0
3TC/AZT+L/R 8 100,0 0 0 8 100,0
3TC/ABC+EFV 4 57,1 3 42,9 7 100,0
3TC/ABC +L/R 4 80,0 1 20,0 5 100,0
3TC/ABC+RAL 3 60,0 2 40,0 5 100,0
3TC/IAZT+EFV 4 100,0 0 0 4 100,0
TDF/FTC+ RAL 4 100,0 0 0 4 100,0
Otra combinacion 13 100,0 0 0 13  100,0
Total 207 88,5 27 11,5 234 100,0

* Chi cuadrado de Pearson, asociacion significativa cuando p<0.05.

TDF: Tenofovir; FTC: Emtricitabina; EFV: Efavirenz; L/R: Lopinavir+Ritonavir; 3TC: Lamivudina; ABC:
Abacavir; AZT: Zidovudina; RAL: Raltegravir.

Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos

Interpretacion: No se encontr6 asociacion entre el tipo de TARGA
administrado en la actualidad y las alteraciones broncoscopicas (x?=15,084;

p=0,089).
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Tabla 24. Asociacion entre las alteraciones broncoscopicas y métodos
para detectar micobacterias en los pacientes con enfermedad pulmonar
e infeccion por el virus de inmunodeficiencia humana tipo 1 en el
Hospital “Enrique Garcés” desde enero 2009 hasta abril 2016.

Broncoscopia

Alterada Normal Total

Métodos para detectar micobacterias n % n % n % x> (p)*
BAAR esputo 1,978 (0,160)
Positivo 27 96,4 1 3,6 28 100,0
Negativo 180 874 26 12,6 206 100,0
BAAR orina 1,795 (0,180)
Positivo 13 100,0 0 0 13 100,0
Negativo 194 87,8 27 12,2 221 100,0
Cultivo Lowenstein-Jensen 0,906 (0,341)
Positivo 29 93,5 2 6,5 31 100,0
Negativo 178 87,7 25 12,3 203 100,0
Total 207 88,5 27 11,5 234 100,0
* Chi cuadrado de Pearson, asociacion significativa cuando p<0.05.
Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
Fuente: Instrumento de recoleccion de datos

Interpretacion: No se encontr6 asociacion entre las alteraciones

broncoscoépicas y la positividad para micobacterias de acuerdo a los

diferentes métodos utilizados.
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Tabla 25. Asociacion entre las alteraciones broncoscoépicas segun la

profilaxis para patégenos

oportunistas y el

tratamiento para

tuberculosis latente en los pacientes con enfermedad pulmonar e
infeccion por el virus de inmunodeficiencia humana tipo 1 en el
Hospital “Enrique Garcés” desde enero 2009 hasta abril 2016.

Broncoscopia

Alterada Normal Total
n % n % n % X2 (p)***
Profilaxis para patégenos oportunistas 0,943 (0,815)
Trimetoprim/Sulfametoxazol* 167 89,3 20 10,7 187 100,0
Trimetoprim/Sulfametoxazol** 16 84,2 3 15,8 19 100,0
Itraconazol** 9 81,8 2 18,2 11 100,0
Ninguno 15 88,2 2 11,8 17  100,0
Tratamiento para tuberculosis latente 0,326 (0,568)
Si 10 83,3 2 16,7 12 100,0
No 197 88,7 25 11,3 222
Total 207 88,5 27 11,5 234 100,0
* Profilaxis primaria; ** Profilaxis secundaria
*** Chi cuadrado de Pearson, asociacion significativa cuando p<0.05.
Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
Fuente: Instrumento de recoleccion de datos
Interpretacion: No se encontr6 asociacion entre las alteraciones

broncoscoépicas segun la profilaxis para patdégenos oportunistas y el

tratamiento para tuberculosis latente.
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Tabla 26. Odds ratio de las variables de estudio para determinar
alteraciones broncoscoépicas en los pacientes con enfermedad
pulmonar e infeccion por el virus de inmunodeficiencia humana tipo 1
en el Hospital “Enrique Garcés” desde enero 2009 hasta abril 2016.

Broncoscopia

Alterada Normal

n % n % OR (IC 95%)* p
Sexo 2,58 (1,13 - 5,88) 0,021
Masculino 158 91,3 15 8,7
Femenino 49 80,3 12 19,7
Nivel de instruccion 3,74 (1,08 - 12,88) 0,026
Ninguno/Primaria 66 95,7 3 4,3
Secundaria/Superior 141 85,5 24 14,5
Tabaquismo 2,47 (1,01 - 6,09) 0,044
Si 96 93,2 7 6,8
No 111 84,7 20 15,3
Tos con expectoracion 2,64 (1,02 - 6,81) 0,039
Si 89 93,7 6 6,3
No 118 84,9 21 15,1
Uso de terapia antiretroviral previa a 2,61 (1,11 - 6,16) 0,024

la hospitalizacién

Uso no adherente/No uso 169 90,9 17 9,1
Uso adherente 38 79,2 10 20,8

OR= Odds ratio. * Intervalo de confianza al 95%.
Elaborado por: Victor Yuri Alcantara Lara
Fuente: Instrumento de recoleccion de datos

Interpretacion: El sexo masculino mostré un riesgo significativo para
presentar alteraciones broncoscopicas (OR: 2,58; 1C95%: 1,13-5,58;
p=0,021). De manera similar el grupo de nivel de instruccion
ninguno/primaria presenté 3,74 veces mas riesgo de presentar alteraciones
broncoscopicas con respecto al nivel secundaria/superior. Las siguientes
variables exhibieron un riesgo significativo para alteraciones broncoscopicas:
el tabaquismo (OR: 2,47; 1C95%: 1,01-6,09; p=0,026), la presencia de tos
con expectoracion (OR: 2,64; 1C95%: 1,02-6,81; p=0,039) y la ausencia de
uso o un uso no adherente de terapia antiretroviral previa a la hospitalizacién

(OR: 2,61; IC95%: 1,11-6,16; p=0,024).
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CAPITULO V

5. DISCUSION

La infeccion por VIH ha revolucionado la teoria y practica de la medicina
clinica, epidemiologia, microbiologia, inmunologia y biologia molecular,
representando un hito en décadas recientes de la historia de la medicina
(19). Debido a su caracter de enfermedad reciente, el comportamiento
epidemioldgico y los abordajes diagnosticos y terapéuticos de la infeccion
por VIH continGan en constante evolucién (21). Si bien los rasgos clinicos de
la infeccion por VIH son eminentemente polimorfos, estas caracteristicas
tienden a variar ampliamente segun el contexto socioeconémico de cada
demografia, en particular en los paises de ingresos medianos y bajos (88).
Por lo tanto, es relevante el estudio del comportamiento clinico y paraclinico

de la infeccién por VIH en cada poblacion.

En nuestro estudio, se obtuvo que el 73,9% de la muestra correspondio al
sexo masculino. Esto coincide con lo reportado por la Organizacién de
Naciones Unidas (ONU) para Ecuador, donde 67,6% de los casos de VIH se
encontraron en hombres mayores de 15 afios de edad (89). Notoriamente,
este parece ser el comportamiento epidemiolégico predominante en toda
Latinoamérica, aunque difiere de las tendencias mundiales, donde las

proporciones de infeccion entre sexos son mas similares (90).
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Asimismo, en el presente estudio el grupo etario mas frecuente fue el adulto
joven con 76,5%, seguido del adulto medio y el adulto mayor. Esto
concuerda con las estimaciones globales de la OMS, la cual sefiala que
aproximadamente 2,1 millones de casos de VIH a nivel mundial
corresponden a sujetos con edades menores a 24 afios y mas del 80% de
estos ocurren en el Africa Subsahariana y otras regiones en vias de
desarrollo (91). La poblacion adulta joven parece ser mas vulnerable a la
infeccion por VIH debido a que se involucra con mayor frecuencia en
actividades riesgosas como uso y abuso de drogas, actividad sexual sin
proteccion, promiscuidad, y especialmente, el inicio temprano de la actividad

sexual (92).

Al evaluar la orientacion sexual, se observé que la mas frecuente fue la
heterosexualidad, con 73,5%; seguida de la homosexualidad y bisexualidad,
cada una con 12,8%. La dicotomia entre los paises de ingresos altos y los
paises de ingresos medianos y bajos es muy marcada con respecto a la
relacion entre la prevalencia de la infeccion por VIH y la orientacion sexual.
Nuestros hallazgos asemejan los reportados por la ONU, quien subraya que
en los paises de ingresos medianos y bajos, la transmision heterosexual es
responsables de aproximadamente 22% de todos los casos nuevos de
infeccion por VIH (93). En contraste, en Estados Unidos, 67% de los casos
corresponden a varones homosexuales o bisexuales, y una proporcion
considerable de los casos de VIH en heterosexuales obedecen a transmision

por uso de drogas inyectadas, con 6% (94).



87

En lo concerniente al nivel de instruccidon, se encontré que el 57,3% tuvo
educacién secundaria, 26,9% educacion primaria y solo 13,2% alcanzé
educacion superior. A pesar de que el nivel educativo se ha identificado
como un factor de riesgo inverso para la infeccion por VIH, con mayor riesgo
a menor educacion y viceversa, especialmente en los paises de ingresos
medianos y bajos (95); en los paises con ingresos econdmicos altos, el
mayor nivel de instruccion se puede vincular con retraso en el diagndstico,
como descrito por Sobrino-Vegas y colaboradores en Espafia (96). Este
fendbmeno podria explicar los hallazgos atipicos encontrados en este estudio

en relacion al estatus educativo.

Respecto a la ocupacion de los participantes, encontramos que la mas
frecuente fue la de empleado con 16,2%, seguida de los quehaceres del
hogar con 15,4%, comerciante con 13,2% y el 1,3% fueron trabajadoras
sexuales. Los trabajadores en esta area son ampliamente reconocidos como
un grupo de alto riesgo para la infeccion por VIH, donde su prevalencia
puede ascender hasta mas de 20% en estos trabajadores en los paises en
vias de desarrollo, tal como lo descrito por Manopaiboon y colaboradores
(97) en una muestra tailandesa. Este grupo podria estar sub representado
en nuestro estudio debido a diversos obstaculos que desmotivan la
busqueda de atencion médica en estos individuos, incluyendo actos o
amenazas de violencia fisica o psicoldgica, asi como estigmas internalizados

(98).
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Al analizar el consumo de drogas, se consiguid que su frecuencia fue de
23,9%; encontrandose cuatro grupos, es asi que la droga consumida con
mayor frecuencia fue la marihuana (38,2%), seguida del consumo de
marihuana y cocaina (21,8%), cocaina sola (21,8%), y en menor frecuencia
el consumo de marihuana, cocaina y heroina (3,6%). En general, la
prevalencia del consumo de drogas encontrada en ese estudio es menor a la
reportada en otras fuentes: En una revision sistematica y meta-analisis de
Nduka y colaboradores (99) que incluyé 72 estudios mundiales determiné
una prevalencia global de 33,6% para el abuso de sustancias en la poblacién
con VIH. En nuestro estudio, es notoria la baja frecuencia del uso de drogas
inyectables, y el comportamiento epidemiolégico que se observa en el
presente estudio es reflejo de los patrones nacionales, donde de manera

similar, la marihuana y cocaina son las drogas mas consumidas (100).

Por otro lado, la prevalencia del habito tabaquico fue de 44% en nuestro
estudio. Este porcentaje se aproxima a lo publicado por Lifson y Lando
(101), quienes estimaron que alrededor de 40% de las personas con VIH a
nivel mundial son fumadores persistentes. De manera similar, en una
cohorte de individuos enrolados en un programa de atencion especializada
para sujetos con VIH, Nguyen y colaboradores (102) consiguieron que
36,1% de los participantes eran fumadores actuales, ademas de un 9,5%
gue fueron fumadores en el pasado. Esto resalta la importancia de
considerar el cese del habito tabaquico como meta terapéutica en la

poblacion con VIH, no sélo debido a su relevancia epidemioldgica, sino



89

también sus implicaciones sinérgicas con la TARGA en el desarrollo de

comorbilidades cronicas (9).

Al evaluar los antecedentes de enfermedades pulmonares preexistentes,
conseguimos que 85% de la muestra no refiri6 haber padecido de estas,
mientras que 12,8% presentd tuberculosis pulmonar, 0,9% tuberculosis
pulmonar complicada con neumonia adquirida en la comunidad, 0,9%
neumonia adquirida en la comunidad y sélo 0,4% tuberculosis miliar. Estos
porcentajes son muy bajos en comparacion con las proyecciones mundiales,
donde se estima que hasta 30% de la poblacion con VIH posee
antecedentes de alguna forma de tuberculosis (62); pero se aproximan a la
prevalencia de tuberculosis pulmonar reportada por Giri y colaboradores
(103) en una centro clinico de terapia antirretroviral en India. Cabe destacar
gue no encontramos sujetos con antecedentes de EPOC, hipertension
pulmonar, u otras enfermedades cronicas. A futuro, se requiere la
exploracién de factores como el tiempo de habito tabaquico y el tiempo

recibiendo TARGA para explicar estos hallazgos.

Al evaluar la sintomatologia reportada para los pacientes con patologia
pulmonar en nuestra muestra, conseguimos que la manifestacion clinica mas
frecuente fue el alza térmica, con 68,8%, seguida de la diarrea con 47% y la
pérdida de peso con 43,2%. Esto se asemeja a lo planteado por Shreevidya
y Meena (104), en una muestra india, donde més del 90% de los sujetos con

infecciones respiratorias y VIH presentdé fiebre y pérdida de peso
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significativa. Es llamativa la alta frecuencia de diarrea como sintoma
asociado a una infeccion respiratoria en sujetos VIH-positivos; esto podria

sugerir la coexistencia con otras infecciones intestinales o sistémicas (23).

El promedio del recuento de CD4 inicial en los pacientes estudiados fue de
156 (70-276) células/ pl, el udltimo control del recuento de CD4 tuvo un
promedio de 250 (161-372) células/ pl. El 85,0% presenté una carga inicial
entre 20 a 750.000 copias/ml, mientras que el 51,9% tuvo menos de 20
copias/ml en el Ultimo control de la carga viral. Ambos aspectos concuerdan
con Andersen y colaboradores (105), en pacientes con tuberculosis y VIH,
quienes observaron un incremento promedio de 110 células/ pl en el recuento
de CD4 tras 5 meses de TAR. Notoriamente, el promedio del recuento de
CD4 se mantuvo por debajo de 400 células/ ul, umbral por debajo del cual
suelen ocurrir las neumonias bacterianas (8). El decremento en la carga viral
observado en nuestro estudio también armoniza con lo concluido por
Modjarrad y Vermund en una revision sistematica, donde se determiné que
el tratamiento de la tuberculosis asociadas a VIH se relacioné con una
disminucién de alrededor de 34700 copias/ml tras la administracion de TAR

(106).

En nuestro estudio, 62% de los individuos negaron el uso de TAR previa a la
hospitalizacion, mientras que sélo 38% refirié el uso de la misma y 17,5%
refiri6 haber tomado TAR con mala adherencia. Estas cifras son reflejo de

gue la mayoria de los individuos incluidos en la muestra se encontraban
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recientemente diagnosticados como portadores de VIH. Este estatus
constituye una oportunidad invaluable para el inicio inmediato de la TAR,
segun las recomendaciones de la OMS (107), un objetivo apremiante al
considerar que, segun la OMS, para el afio 2014, s6lo 41% de las personas
con VIH eran cubiertas con TAR (108). En efecto, en los paises de ingresos
bajos, las barreras para el cumplimiento de la TAR son multiples, incluyendo
deficiencias estructurales, logisticas, educativas y socioecondmicas (109).
Por otro lado, el régimen de TARGA mas frecuentemente implementado fue
el tenofovir / emtricitabina / efavirenz. En efecto, esta combinacion se situa
entre las mas utilizadas a nivel mundial, siendo preferida por pacientes y
clinicos debido a su modo de administracion sencillo, de una sola dosis y

una sola tableta (110).

La evaluacion de las muestras para el estudio paraclinico de M. tuberculosis
revelé que 12% de los sujetos con enfermedad pulmonar presentaron BAAR
positivo en esputo, mientras que 5,6% presentaron BAAR positivo en orina,
ademas de un aislamiento de micobacterias en el cultivo de Lowenstein-
Jensen del 13,2%. Si bien este comportamiento heterogéneo no es mas que
reflejo de los grados variables de exposicion y duracion de la infeccion por
M. tuberculosis y el tratamiento contra la misma, estos hallazgos muestran la
importancia de la microscopia del esputo como uno de los recursos de

primera linea en el diagndstico de esta infeccion (111).
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Respecto a los tratamientos profilacticos recibidos, encontramos que 79.9%
de los pacientes recibian tratamiento profilactico primario con
trimetroprim/sulfametoxazol, y 4,7% recibié6 profilaxis secundaria con
trimetroprim/sulfametoxazol o itraconazol debido a infecciones oportunistas
por Pneumocistis jirovecci, Toxoplasma gondii o Histoplasma capsulatum.
Asimismo, el 5,1% recibi6 tratamiento para infeccion tuberculosa latente. La
elevada proporcién de individuos recibiendo trimetroprim/sulfametoxazol
puede explicar la muy baja prevalencia de neumonias bacterianas y PCP en
nuestra  muestra  (112). En  efecto, la  administracion  de
trimetroprim/sulfametoxazol se ha identificado como la intervencién

profilactica mas efectiva en los pacientes con VIH (113).

El andlisis de los patrones radiolégicos encontrados en nuestro estudio
revelé que la imagen mas frecuente fue el infiltrado intersticial, con 25,6%,
seguido de la trama broncovascular incrementada, con 18,8%, y el infiltrado
micronodular, con 12,4%. La radiologia fue normal en 21,4% de los casos.
Nuestros hallazgos hacen eco de lo descrito por Padyana y colaboradores,
en una muestra de pacientes seropositivos en India, donde el patron
infiltrativo es el mas comuln en pacientes con recuento de CD4 tanto mayor
como menor de 200 linfocitos/mm?3 (79). Adicionalmente, parte del porcentaje
de radiografias normales encontradas podria explicarse por la disminucién
de la sensibilidad de esta prueba en los pacientes con VIH, donde la

proporcion de falsos negativos puede ascender a 7-15% (114).



93

En el presente estudio, los hallazgos broncoscopicos patoldégicos mas
frecuentes fueron compatibles con inflamacion cronica (28,6%) e infeccion
cronica (18,8%). Estos hallazgos concuerdan por Membrefio Padilla en 736
pacientes con sospecha de tuberculosis, donde se consigui6 inflamaciéon en
42,5%, e inflamacion con antracosis en otro 42,5% (115). La prevalencia de
antracosis en nuestro estudio fue muy baja (2,7%), a pesar de la proporcion
considerable de individuos fumadores; en estudios futuros otros parametros
del habito tabaquico, como la cantidad de paquetes-afio, podria esclarecer
este vinculo con la antracosis (116). También es llamativo el porcentaje de
casos con inflamacion y fibrosis en nuestra muestra (14,1%); puesto que la
fibrosis pulmonar en pacientes con VIH puede ser secuelar a infecciones, o
secundaria a la TAR (117). Asimismo, es importante destacar el rol
fisiopatolégico de la fibrosis pulmonar en el desarrollo de hipertension

pulmonar asociada a VIH (118).

Por otro lado, se encontré que el 16,2% de los pacientes present6 un cultivo
positivo de la muestra obtenida por lavado y cepillado bronquial. Este
resultado es comparable con los hallazgos de Aderaye y colaboradores
(119) en un estudio de metodologia similar realizado en Etiopia, donde el
cultivo post-lavado fue positivo en 15,3% de los casos. No obstante, es
importante destacar que, si bien este procedimiento es de gran utilidad en la
identificacion de los agentes causales de procesos infecciosos respiratorios,

su efectividad diagnostica disminuye significativamente si  existe
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administracion previa de antibidticos, como los que constituyen la terapia

profilactica para PCP en los pacientes seropositivos (120).

El microorganismo aislado con mayor frecuencia fue Klebsiella pneumoniae
con 23,7%, seguido de Streptococcus viridans (18,4%), Candida albicans
(15,8%) y Escherichia coli (15,8%). Esto conforma un patrén atipico: A nivel
mundial, la gran mayoria de las neumonias bacterianas en pacientes con
VIH se atribuyen a Streptococcus pneumoniae, seguida de Haemophilus
influenzae (8). No obstante, esto podria obedecer a la cobertura con
inmunizaciones contra Streptococcus pneumoniae en la muestra estudiada,
aspecto que debe ser incluido para su exploracion en investigaciones
futuras. La elevada frecuencia de Klebsiella pneumoniae y Escherichia coli
podria explicar la prominencia de la diarrea como manifestacion clinica en
nuestra muestra, siendo este un sintoma que suele acompafar a la clinica

respiratoria en las neumonias causadas por estos microorganismos (121).

El 88,9% de los pacientes presentd una citologia negativa para células
neoplasicas y/o granulomas, el 8,5% fue compatible con proceso inflamatorio
cronico y 1,3% fue compatible con Histoplasma capsulatum. Esto concuerda
con los resultados de Karuga en un estudio de metodologia similar, donde la
citologia bronquial fue compatible con inflamaciéon crénica en todos los
individuos con VIH e infeccion respiratoria, independientemente del agente
causal (122). No obstante, es llamativa la muy baja frecuencia con la cual se

identificaron los microorganismos especificos en nuestro estudio,
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considerando que la citologia del lavado bronquial usualmente tiene una
eficacia diagndstica entre 97-100% (123). Esto podria deberse a la influencia
de la inflamacién cronica, que puede incrementar la frecuencia de casos

falsos negativos, tanto para infecciones como para neoplasias (124).

En nuestro estudio, se consiguid una asociacion estadisticamente
significativa entre el sexo y las alteraciones broncoscopicas (x=5,348;
p=0,021), donde el sexo masculino tuvo mayor frecuencia de hallazgos
patolégicos broncoscopicos (91,3%) comparado al sexo femenino (80,3%);
asi como una mayor probabilidad de presentar estas alteraciones
(OR=2,58). Aunque en el presente estudio estos resultados puedan
atribuirse a la constitucion predominantemente masculina de la muestra, es
posible que contribuya el hecho de que las mujeres soliciten atencion médica
de manera mas temprana que los hombres, como lo fue descrito por Mosha
y colaboradores en Tanzania (125); aunque este factor es ampliamente

variable segun el contexto sociocultural.

En este sentido, otro factor vinculado a las alteraciones broncoscoépicas fue
el nivel de instruccion (x?=9,821; p=0,020), observandose un descenso en la
frecuencia de las alteraciones bronquiales conforme increment6 el nivel de
instruccion, desde un 100% en los sujetos sin ninguna educacion, 95,2% en
educacién primaria, 88,1% en secundaria y hasta 74,2% en educacion
superior, evidenciandose que la categoria de ninguno/primaria tiene un

riesgo significativo para alteraciones broncoscépicas (OR=3,74) Esto
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armoniza con lo planteado por Monge y colaboradores en una cohorte
espafola, donde el mayor nivel educativo se asocié con menor mortalidad
posterior a la introduccion de la TARGA (126). Lo que puede justificar que a
mayor nivel de instruccion mayor adherencia en el tratamiento, lo que

contribuye a menores complicaciones.

En contraste, la edad, ocupacion y la orientacion sexual no mostraron
asociacion con las alteraciones broncoscopicas. Estos hallazgos ilustran el
patrén autéctono de nuestra poblacion, lo que difiere de lo planteado en
otras latitudes. En un reporte de Jiang y colaboradores (127), la progresion
de la enfermedad fue significativamente mas rapida en los individuos
mayores de 60 afios. De forma similar, en otro estudio chino publicado por
Chen y colaboradores (128), la progresion fue mas rapida en aquellos
sujetos que contrajeron la infeccion por transmision homosexual. Estas
tendencias heterogéneas resaltan la relevancia de explorar estos patrones
de manera especifica e individual para cada poblacion, pues reflejan el

trasfondo sociocultural y biol6gico de cada poblacién.

Por otro lado, se encontrd6 una asociacion estadisticamente significativa
entre el tabaquismo vy las alteraciones broncoscépicas (x°=4,054; p=0,044),
asi como un riesgo significativo (OR=2,47); donde los pacientes que
mostraron el hébito tabaquico tuvieron mayor frecuencia de alteraciones
broncoscopicas (93,2%) comparado a los que no reportaron dicho habito

(84,7%). En efecto, el humo del tabaco puede inducir inflamacién cronica,
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principal hallazgo broncoscépico encontrado en el estudio, de manera local y
sistémica, representando un importante componente fisiopatolégico en su

asociacion con multiples patologias respiratorias (129).

Ademas, el tabaquismo se ha identificado como un factor de riesgo para
neumonia bacteriana adquirida en la comunidad independientemente de la
presencia de infeccién por VIH (130). Asimismo, Gambhir y colaboradores
(131) determinaron que el habito tabaquico incrementa tres veces el riesgo
de infecciébn de tuberculosis en una cohorte india. En contraparte, el
consumo de drogas no mostrO una asociacion significativa con las
alteraciones broncoscoépicas, en armonia con los conceptos actuales, donde
hasta la fecha no existe suficiente evidencia para atribuir un papel deletéreo

para la marihuana o cocaina en el funcionamiento pulmonar (132).

La presencia de tos con expectoracion mostr6 una asociacion
estadisticamente significativa con las alteraciones broncoscopicas (x>=4,274;
p=0,039), asi como un riesgo significativo (OR=2,64); donde los pacientes
con dicha sintomatologia presentaron un 93,7% de alteraciones
broncoscopicas comparado con un 84,9% en los pacientes que no tuvieron
tos con expectoracion. Ninguna de las otras manifestaciones clinicas ni el
tiempo de diagnéstico de VIH se asociaron con la presencia de alteraciones
broncoscopicas. Esta cifra es superior a la reportada por Siika y
colaboradores (133) en Kenia, donde se realizé broncoscopia a 65 pacientes

con VIH y tos crénica. En dicho estudio, se encontraron alteraciones



98

broncoscopicas en el 68% de los casos. De estos, 35,5% correspondieron a
PCP, 27,4% a neumonia bacteriana y 22,5% a tuberculosis. En efecto, la tos
se ha identificado como uno de los signos mas importantes en la sospecha
diagnéstica de infecciones respiratorias y otras neumopatias en los

pacientes con VIH (134).

En lo concerniente a las pruebas de laboratorio, se encontré una diferencia
estadisticamente significativa respecto al promedio del recuento de CD4 del
altimo control y la presencia de alteraciones broncoscopicas. El recuento
CD4 fue mayor en los pacientes con broncoscopia normal, con 299 (243-
430) linfocitos/mm3; en comparaciéon con los pacientes con broncoscopia
alterada, con 235 (152-369) linfocitos/mm?, (p=0,037). En este sentido, a
pesar de que las complicaciones respiratorias tienden a exacerbarse en las
personas con VIH cuando el recuento de CD4 desciende por debajo de 200
células/mm3 (8), Peters y colaboradores (135), consiguieron una relacién
inversa entre el recuento de CD4 y la incidencia de neumopatias en sujetos
seropositivos. Esto podria explicar la tendencia observada en nuestro
estudio, considerando el papel lave de las células CD4 en la fisiopatologia

del VIH/SIDA (2).

En consonancia, los pacientes que reportaron un uso adherente de terapia
antiretroviral previa a la hospitalizacion presentaron menor frecuencia de
broncoscopia alterada (79,2%), con respecto a los pacientes que tuvieron

mala adherencia (95,1%) y los pacientes que no recibieron TAR (89,7%);
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mostrando una asociacion estadisticamente significativa (x?=6,047;
p=0,049). Esta asociacién podria estar mediada con el mayor recuento de
CD4 y menor carga viral vinculada con la adherencia a la TARGA y su efecto
potenciador sobre el sistema inmune, previniendo la progresion de las
neumopatias (136). No obstante, no hubo asociacion entre el tipo de TARGA
administrado en la actualidad y las alteraciones broncoscopicas (p=0,089).
En este sentido, en un estudio prospectivo de Gingo y colaboradores (61)
con seguimiento durante 10 afos, todos los regimenes de TARGA mostraron

una efectividad similar para la prevencion de neumopatias.

Finalmente, no se encontrd asociacion entre las alteraciones broncoscoépicas
segun la positividad para micobacterias de acuerdo a los diferentes métodos
utilizados. En este sentido, la baja concordancia diagnéstica entre la
broncoscopia y los cultivos microbiol6gicos es un fenémeno bien conocido,
probablemente debido al menor poder diagnéstico de los segundos (137).
Tampoco hubo asociacién significativa entre las alteraciones broncoscopicas
y la profilaxis para patégenos oportunistas o el tratamiento para tuberculosis
latente. Esto podria deberse a que el principal hallazgo broncoscépico en
nuestro estudio fue la inflamacién crénica y no un patron infeccioso franco.
En este sentido, se ha propuesto que reacciones inflamatorias aberrantes
localizadas en el arbol bronquial podrian participar de manera importante en

las neumopatias asociadas a la infeccién por VIH (138).
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La principal fortaleza de este estudio reside en la abundancia de informacion
clinica y paraclinica recogida, que ha permitido ofrecer una descripcion
amplia del comportamiento clinico-epidemiologico de la infeccién por VIH y
sSu asociacién con neumopatias en nuestra localidad. No obstante, este
reporte presenta limitaciones, como la falta de mayor detalle algunas
variables clinicas, como el nimero de paquetes-afio en el habito tabaquico,
o el grado de adherencia a los diversos tratamientos, asi como el tamafo
relativamente reducido de la muestra, ademas de su constitucion
heterogénea. En particular, estudios futuros podrian beneficiarse de
caracterizar por separado a los sujetos con nuevo diagndstico de VIH de

aguellos con diagndostico previo o de larga data.

En conclusién, en esta investigacion hemos delineado caracteristicas clave
del comportamiento clinico, patologico y broncoscopico de las enfermedades
pulmonares en los individuos con infeccion por VIH que acudieron al Hospital
“Enrique Garcés” entre los afios 2009-2016. Entre estos aspectos, destaca el
peor prondstico para los individuos del sexo masculino, aquellos con bajo
nivel educativo, habito tabaquico presente y no adherencia al tratamiento
con TARGA. Los estudios a futuro deben profundizar el estudio en estos
grupos de riesgo, con el fin de disefiar e implementar estrategias de
abordaje preventivo y terapéutico especificas para las necesidades de

nuestra comunidad.
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CAPITULO VI

6. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

6.1. Conclusiones
- Los pacientes con VIH y enfermedad pulmonar del hospital Enrique
Garcés de sexo masculino, nivel de instruccién primaria o ninguno, el
habito tabaquico, la presencia de tos con expectoraciéon y un uso no
adherente o ningln uso de la terapia antiretroviral previa a la
hospitalizacion mostraron un comportamiento como factores de riesgo

significativos para las alteraciones broncoscopicas.

- Las alteraciones broncoscopicas fueron mas frecuentes en los
individuos del sexo masculino, y aguellos con bajo nivel educativo con

habito tabaquico activo.

- La presencia de tos con expectoracion fue el anico sintoma asociado

significativamente con la presencia de alteraciones broncoscopicas.

- El uso de TARGA (independientemente de la combinacién particular
empleada) se asoci6 con menor frecuencia de alteraciones
broncoscopicas, posiblemente de manera secundaria a mayor

recuento CD4 y menor carga viral.

- En nuestra localidad, la infeccion por VIH es mas frecuente en
sujetos masculinos y adultos jovenes, con porcentajes considerables

de homosexualidad.
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La neumopatia mas frecuente en esta poblacion fue la tuberculosis
pulmonar, aunque la mayoria de los participantes (85%) no

presentaron patologias respiratorias preexistentes.

El sintoma mas frecuente en los sujetos con neumopatias fue el alza

térmica, seguida de la diarrea y la pérdida de peso.

El patron radiologico mas prominente fue el infiltrado intersticial,
mientras que el hallazgo broncoscopico mas frecuente fue Ila

inflamacién cronica.

El cultivo de la muestra obtenida por lavado y cepillado bronquial sélo
fue positivo en 16,2% de los casos; en estos, los microorganismos
aislados mas frecuentemente fueron Klebsiella pneumoniae,

Streptococcus pneumoniae, Escherichia coli y Candida albicans.
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6.2. Recomendaciones

Los programas de salud publica encargados de la prevencion y
diagnéstico temprano y oportuno de la infecciéon por VIH deben
enfatizar su atencion en los individuos masculinos, adultos jévenes, y
personas heterosexuales, en tanto constituyen los principales grupos

de riesgo para esta entidad en nuestra localidad.

Debido a la prominencia de la co-infeccidén por VIH y tuberculosis, la
prevencion y diagnéstico temprano de esta infeccion también debe
constituir una prioridad para los servicios de salud publica en nuestra

comunidad.

Los factores que mostraron asociacion y riesgo significativos para las
alteraciones bronquiales como el sexo masculino, bajo nivel de
instruccion, tabaquismo, tos con expectoracion y la falta de uso
adecuado de la terapia antiretroviral, deben ser considerados al
momento de realizar las estrategias de prevencion, para que se
tomen medidas de accidbn adecuadas al contexto local de la
enfermedad, con el fin de reducir las alteraciones pulmonares en

estos pacientes.

Se recomienda agudizar la sospecha clinica de neumopatias en los

pacientes con tos crénica e infeccion por VIH en nuestra localidad.
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Asimismo, se recomienda profundizar en la exploracion de la utilidad
diagnoéstica de la broncoscopia en los pacientes con VIH del sexo

masculino y aquellos con bajo nivel educativo, o habito tabaquico

activo.
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CAPITULO VII

7. FORTALEZAS Y LIMITACIONES DEL ESTUDIO

7.1. Fortalezas

Las principales fortalezas fueron:

La obtencion de la informacion de este grupo de pacientes se puede
realizar en el Hospital Enrique Garcés, ya que aqui existe la unidad de
atencion integral para personas que viven con VIH, en la cual se
realiza diagndstico, tratamiento y seguimiento de individuos con esta
infeccion y con relacién al estudio realizado se pudo investigar las

patologias pulmonares asociadas.

Al ser el primer estudio de esta clase realizado en nuestro pais, el
aporte que este brinda es considerable, ya que es la base para
subsecuentes investigaciones que permitan incrementar la
informacion y conocimiento de la realidad del Ecuador referente a VIH

y enfermedad pulmonar.

Con los resultados que brinda esta investigacion, se podra enfatizar la
atencion de sujetos homosexuales, masculinos y adultos jovenes
debido a que constituyen los principales grupos de riesgo para esta

entidad en el Ecuador.

Identificacion de pacientes con riesgo, para optar por medidas

preventivas para disminuir complicaciones a futuro.
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7.2. Limitaciones
Las principales limitaciones del estudio se dieron a causa de los siguientes

aspectos:

- Demora en la toma de datos, debido a que en el momento de revisar
las historias clinicas, la recoleccion de la informacion requerida fue

dificil por las diferentes variables del estudio.

- No se pudo obtener informacion sobre GeneXpert ya que este dato no

se encontraba en la mayoria de las historias clinicas revisadas.

- La informacion del diagnostico de PCP, ya que en el hospital no se
realiza esta investigacion y que pudo ser muy importante en el
estudio; se llegé a observar de que en dos pacientes referidos de
otros hospitales particulares en los que se realiz6 el estudio

broncoscopico se pudo obtener este diagndstico.
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ANEXO 1. HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

NOMBRE: FECHA

NACIMIENTO: / / CcODIGO:
EDAD: anos

GENERO: M/ F

ORIENTACION SEXUAL:

RESIDENCIA:

OCUPACION:

CONSUMO DE DROGAS:
HABITO TABAQUICO:

TIEMPO DIAGNOSTICO DE VIH:

ENFERMEDAD PULMONAR PREEXISTENTE: NO: ; Sl
CUAL:

CD4: INGRESO: INICIAL: ULTIMO:
CARGA VIRAL: INGRESO: INICIAL: ULTIMO:
BAAR ESPUTO: POSITIVO: NEGATIVO:

BAAR ORINA: POSITIVO: NEGATIVO:

LOWENSTEIN: POSITIVO: NEGATIVO:
TRATAMIENTO ANTIRETROVIRAL PREVIO: NO: ; Sl
TARGA ACTUAL:

TIEMPO TARGA:

TRATAMIENTO PARA TUBERCULOSIS LATENTE: NO: ; Sl
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IMAGEN RADIOGRAFICA:

HALLAZGOS EN LA BRONCOSCORPIA:

MICROBIOLOGIA:
HALLAZGOS CITOLOGICOS:

NOVEDADES:

SINTOMATOLOGIA:




