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RESUMEN

Antecedente: La coinfeccion con TBC en pacientes con diagnostico de VIH o SIDA
puede comprometer el estado del paciente y empeorar su prondstico.

Objetivo: Identificar la presencia y los factores asociados a infeccion oportunista por
tuberculosis en pacientes VIH+ del Programa de Control de la Tuberculosis del Hospital
Regional Honorio Delgado durante el periodo 2009-2013.

Métodos: Revision de registros del Programa de Control de Tuberculosis y del
PROCETSS para identificar casos con VIH tratados por TBC. Se seleccionaron
controles entre pacientes VIH+ sin TBC. Se realiz6 asociacion bivariada mediante
calculo de odds ratio, y asociacion multivariada con analisis de regresion logistica.
Resultados: De los 138 pacientes encontrados en el periodo de estudio, 38.41%
tuvieron infeccion por TBC. La edad promedio fue de 33.81 afios entre casos y 34.52
afios en controles (p > 0,05). Predominaron los varones, con educacion secundaria, y el
32.08% de casos eran desempleados, comparados con 16.47% entre controles. El
66.04% de casos no tuvo apoyo familiar, lo que ocurrié en 29.41% de controles (p <
0.05; OR = 4.67). La procedencia fuera de Arequipa se asocido a un OR = 2.40. El
79,25% de casos tenia una situacion econdémica baja, 29.41% en controles (p < 0,05;
OR = 9.16), con servicios basicos incompletos en 41.51% de casos y en 7.06% de
controles (p < 0.05; OR = 9.34). El 60.38% de casos tenian un IMC < 18.5, y ocurrié en
5.88% de controles (p < 0,05; OR = 24.38). El 52.83% de casos tenian depresion, que
ocurrio en 20% de controles (p < 0,05; OR = 4.48). Entre los casos, 94.34% se
encontraba en estadio 4, y 47.06% en controles (p < 0,05; OR = 18.75). Otras
comorbilidades infecciosas se encontraron en 92.45% de casos y en 60% de controles (p
< 0.05; OR = 8.17). El uso de quimioprofilaxis para las comorbilidades se dio en 9.43%
de casos y en 27.06% de controles (p < 0.05; OR = 3.56), y la falta de uso de TARGA
se asocid a un OR =3.75.

Conclusion: La coinfeccion por TBC en pacientes VIH+ es elevada y se presenta
asociada a pacientes que presentan depresion, sin terapia TARGA, con bajo estado de

nutricion y una baja situacion socioeconomica.

PALABRAS CLAVE: Coinfeccion por TBC — HIV — factores de riesgo.
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ABSTRACT

Background: Co-infection with TB in patients with HIV or AIDS diagnosis may
compromise the patient's condition and worsen the prognosis.

Objective: To identify the presence and the factors associated with tuberculosis
opportunistic infection in HIV + patients of Program for Tuberculosis Control at
Honorio Delgado Regional Hospital during the period 2009-2013 .

Methods : Review of records of the Tuberculosis Control Program and PROCETSS to
identify HIV cases treated for TB. Controls among HIV + patients without TB were
selected. Bivariate association was performed by calculating the odds ratio and
multivariate association with logistic regression analysis.

Results: Of the 138 patients found in the study period, 38.41 % had TB infection. The
mean age was 33.81 years from 34.52 years in cases and controls ( p> 0.05).
Predominance of males with secondary education, and 32.08 % of cases were
unemployed, compared to 16.47 % among controls. The 66.04% of cases had no family
support , which occurred in 29.41% of controls (p <0.05, OR =4.67). The origin outside
Arequipa was associated with an OR = 2.40. 79.25 % of cases had a low economic
status, 29.41% in controls (p < 0.05, OR = 9.16), with incomplete basic services in
41.51% of cases and in 7.06 % of controls (p <0.05, OR = 9.34). The 60.38% of cases
had a BMI < 18.5, and occurred in 5.88% of controls (p < 0.05, OR = 24.38 ). The
52.83% of cases had depression, which occurred in 20% of controls (p < 0.05, OR =
4.48). Among the cases, 94.34% were in stage 4, and 47.06% in controls (p < 0.05, OR
= 18.75). Other infectious comorbidities were found in 92.45% of cases and 60% of
controls (p <0.05, OR = 8.17). The use of chemoprophylaxis comorbidities occurred in
9.43% of cases and 27.06% of controls (p <0.05, OR = 3.56), and non-use of HAART
was associated with an OR = 3.75.

Conclusion: TB coinfection in HIV + patients is high and occurs in depressed patients

without HAART with low nutritional status and low socioeconomic status.

KEYWORDS : TBC Coinfection - HIV - risk factors.
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INTRODUCCION

La infeccion oportunista por TBC en pacientes-VIH positivo es un problema de
Salud Publica que se presenta a Nivel Mundial, y segin estudios recientes, la
Tuberculosis causa de 11% a 50% de muertes en pacientes con el Virus de
Inmunodeficiencia Humana (VIH). En nuestro medio la cifra anual de nuevos casos
de TBC sigue aumentando ligeramente porque el crecimiento demografico

contrarresta las lentas reducciones de las tasas de incidencia.

La infeccion por VIH también se encuentra en incremento, por lo que es de
esperar que en un futuro corto, los casos de coexistencia de TB y VIH se
incrementen, dado el mecanismo inmunodebilitante de la infeccion viral que

predispone a la adquisicion de infecciones oportunistas.

Durante la realizacion del internado y en los afios de estudio en pregrado, he
podido observar una cantidad creciente de pacientes con coexistencia de las dos
patologias, que son ademas de riesgo de infeccion para el personal de salud. Es
importante prevenir la aparicion de ambas patologias en los pacientes susceptibles,
por lo que surge el interés por el tema, y al haber encontrado pocos estudios en

nuestro hospital, surge la idea de la presente investigacion.

Los resultados del presente estudio contribuirdn a evitar la aparicion de
comorbilidad por TBC en pacientes que ya son portadores de la infeccion por VIH,
previniendo la aparicion de cepas resistentes o multirresistentes y mejorando a la vez

la ya menor calidad de vida de las personas que viven con VIH/SIDA.
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Luego de realizado el estudio hemos encontrado una frecuencia relativamente
alta de infeccion por TBC en pacientes VIH positivos atendidos en el hospital
Regional Honorio Delgado, la cual esta asociada a determinados factores tanto
clinicos como sociodemograficos, los cuales estan ampliamente explicados en la
seccion correspondiente, cabe destacar que la mayoria de los cuales estan
relacionados a la baja situacion econdmica y a otros factores tales como la falta de
adherencia al tratamiento, el mal estado nutricional, etc. con lo que puedo observar
que la prevencion de estas y otras complicaciones graves en pacientes VIH positivos,
es posible y pasa a través del trabajo conjunto y multidisciplinario enfocados en los

programas de control de dichas enfermedades.

Entonces, espero que el presente trabajo contribuya de alguna manera, o al
menos como inicio de empezar a enfrentar estos requerimientos de la poblacion

afectada por dichas patologias y asi contribuir a su mejor atencion y calidad de vida.
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CAPITULO I

MATERIAL Y METODOS

1. Técnicas, instrumentos y materiales de verificacion

Técnicas: En la presente investigacion se aplicd la técnica de la revision

documentaria.

Instrumentos: El instrumento utilizado consistid en una ficha de recoleccion de

datos (Anexo 1).

Materiales:
= Fichas de investigacion
= Material de escritorio

= Computadora personal con programas de procesamiento de textos, bases

de datos y estadisticos.

2. Campo de verificacion

2.1. Ubicacion _espacial: El presente estudio se realizo en el Hospital Regional

Honorio Delgado.

2.2. Ubicacién temporal: El estudio se realizd en forma historica durante el afio

2013.

2.3. Unidades de estudio: Historias clinicas de pacientes portadores de coinfeccion

con tuberculosis e infeccion por VIH atendidos en el Hospital Regional Honorio
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Delgado.

Poblacion: Todas las historias clinicas de pacientes portadores de coinfeccion
con tuberculosis e infeccion por VIH atendidos en el Hospital Regional Honorio

Delgado en el periodo de estudio.

Muestra: Se conformaron dos grupos de estudio: Grupo Casos, constituido por
todos los pacientes con diagnostico VIH+ portadores de infeccion oportunista
con TBC, y un grupo control, constituido por pacientes VIH positivos sin

infeccion oportunista por TBC.
Los integrantes de los grupos cumplieron ademas con los criterios de seleccion.
Criterios de seleccion

+ Criterios de Inclusion

— De cualquier edad y sexo
— Diagnostico definitivo de TBC (casos)

— Con diagnostico confirmado de infeccion por VIH.

« Criterios de Exclusién

— Pacientes con diagnéstico de TBC pulmonar previo al de infeccién por
VIH.

— Historias clinicas incompletas.

3. Tipo de investigacion: Se trata de un trabajo observacional, retrospectivo,

transversal.
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4. Estrategia de Recoleccion de datos
4.1. Organizacion

Se realizaron coordinaciones con la direccion del Hospital Regional Honorio

Delgado para obtener la autorizacion para realizar el estudio.

Se revisaron los registros del Programa de Control de Tuberculosis para
identificar casos derivados del PROCETSS para tratamiento antituberculoso, o casos
con VIH diagnosticados por el PCT. Se revisaron las historias para extraer
informacion acerca de las caracteristicas sociales y demograficas, asi como variables
clinicas y laboratoriales de los pacientes al momento del diagnéstico. Las variables

de interés se registran en la ficha de recoleccion de datos (Anexo 1)

Una vez concluida la recoleccion de datos, éstos fueron organizados en bases de

datos para su posterior interpretacion y analisis.

4.2. Validacién de los instrumentos

No se requiri6 de wvalidacion por tratarse de una ficha para recolectar

informacion.

4.3. Criterios para manejo de resultados
a) Plan de Procesamiento

Los datos registrados en el Anexo 1 fueron codificados y tabulados para su

analisis e interpretacion.
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b) Plan de Clasificacién:
Se empled una matriz de sistematizacion de datos en la que se transcribieron
los datos obtenidos en cada Ficha para facilitar su uso. La matriz fue disefiada en una

hoja de célculo electronica (Excel 2010).

c) Plan de Codificacion:
Se procedid a la codificacion de los datos que contenian indicadores en la

escala nominal y ordinal para facilitar el ingreso de datos.

d) Plan de Recuento.
El recuento de los datos fue electronico, en base a la matriz disenada en la

hoja de célculo.

e) Plan de analisis
Se emple6 estadistica descriptiva con distribucion de frecuencias (absolutas y
relativas) para variables categoéricas, y con medidas de tendencia central (promedio)
y de dispersion (rango, desviacion estandar) para variables continuas. Se realizo
comparacion entre grupos casos/control con prueba chi cuadrado, con asociacion
bivariada mediante calculo de odds ratio, y asociacion multivariada con analisis de
regresion logistica. Para el analisis de datos se empled la hoja de calculo de Excel

2010 con su complemento analitico y el paquete SPSS v.20.0.
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CAPITULO II

RESULTADOS
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FRECUENCIA Y FACTORES ASOCIADOS A LA INFECCION OPORTUNISTA CON
TUBERCULOSIS EN PACIENTES VIH POSITIVOS ATENDIDOS EN EL HOSPITAL
REGIONAL HONORIO DELGADO, 2009-2013

Tabla 1

Frecuencia de coinfeccion por TBC en pacientes VIH positivos

N° %
Con TBC 53 38.41%
Sin TBC 85 61.59%
Total 138 100.00%
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FRECUENCIA Y FACTORES ASOCIADOS A LA INFECCION OPORTUNISTA CON
TUBERCULOSIS EN PACIENTES VIH POSITIVOS ATENDIDOS EN EL HOSPITAL
REGIONAL HONORIO DELGADO, 2009-2013

Tabla 2

Distribucién de casos segun esquemas de tratamiento anti-TBC

N° %
Esquema 1 49 92.45%
Esquema 2 3 5.66%
Esquema MDR 1 1.89%
Total 53 100.00%
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FRECUENCIA Y FACTORES ASOCIADOS A LA INFECCION OPORTUNISTA CON
TUBERCULOSIS EN PACIENTES VIH POSITIVOS ATENDIDOS EN EL HOSPITAL
REGIONAL HONORIO DELGADO, 2009-2013

Tabla 3

Distribucién de casos segun ubicacion del cuadro de TBC

N° %
Pulmonar 34 64.15%
SNC 10 18.87%
Pleural 9 16.98%
Enteroperitoneal 6 11.32%
Ganglionar 4 7.55%
Cutanea 1 1.89%
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FRECUENCIA Y FACTORES ASOCIADOS A LA INFECCION OPORTUNISTA CON
TUBERCULOSIS EN PACIENTES VIH POSITIVOS ATENDIDOS EN EL HOSPITAL
REGIONAL HONORIO DELGADO, 2009-2013

Tabla 4

Distribucion de pacientes segun edad y grupo de estudio

Edad Casos Controles Total
(afios) N° % N° % N° %
<20a 1 1.89% 2 2.35% 3 217%
20-29 a 17 32.08% 27 31.76% 44 31.88%
30-39 a 26 49.06% b, 41.18% 61 44.20%
40-49 a 7 13.21% 16 18.82% 23 16.67%
50-59 a 2 3.77% 4 4.71% 6 4.35%
260a 0 0.00% 1 1.18% 1 0.72%
Total 53 100.00% 85 100.00% 138 100.00%
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Tabla 5

Distribucion de pacientes segun sexo y grupo de estudio

Casos Controles Total
Sexo N° % N° % N° %
Mujeres 11 20.75% 13 15.29% 24 17.39%
Varones 42 79.25% 72 84.71% 114 82.61%
Total 53 100.00% 85 100.00% 138 100.00%
Chi? = 0.68 G. libertad = 1 p =0.41
OR mujeres = 1.45 1c95%: 0.60 - 3.53
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FRECUENCIA Y FACTORES ASOCIADOS A LA INFECCION OPORTUNISTA CON
TUBERCULOSIS EN PACIENTES VIH POSITIVOS ATENDIDOS EN EL HOSPITAL
REGIONAL HONORIO DELGADO, 2009-2013

Tabla 6

Distribucion de pacientes segun instruccion y grupo de estudio

Casos Controles Total
N° % N° % N° %

Baja Sin instruccion 1 1.89% 0 0.00% 1 0.72%

Primaria 10 1887% 10 11.76% 20 14.49%
Suficiente Secundaria 31 5849% 51 60.00% 82 59.42%

Sup técnica 4 7.55% 14 16.47% 18 13.04%

Sup universitaria 7 1321% 10 11.76% 17 12.32%
Total 53 100.00% 85 100.00% 138 100.00%
Chi? = 4.80 G. libertad = 4 p =0.31
OR baja = 1.96 1c95%: 0.77 - 5.01
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Tabla7

Distribucion de pacientes segun ocupacion y grupo de estudio

Casos Controles Total
N° % N° % N° %

Sin Desempleado 17  32.08% 14  1647% 31  22.46%
ingreso Sy casa 7 1321% 11 1294% 18  13.04%

Estudiante 1 1.89% 6 7.06% 7 5.07%
Con Independiente 14  26.42% 29  34.12% 43  31.16%
ingreso Obrero 11 20.75% 17  20.00% 28  20.29%

Empleado 3 5.66% 8 9.41% 11 7.97%
Total 53 100.00% 85 100.00% 138 100.00%
Chi® = 6.47 G. libertad = 5 p=0.26
OR sining = 1.56 1c95%: 0.77 - 3.12
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Tabla 8

Distribucién de pacientes segun estado civil y grupo de estudio

Casos Controles Total
N° % N° % N° %

Sin pareja Soltero 34 64.15% 52 61.18% 86 62.32%

Separado 4 7.55% 7 8.24% 11 7.97%

Viudo 0 0.00% 3 3.53% 3 2.17%
Con Conviviente 14 2642% 19 22.35% 33  23.91%
pareja Casado 1 1.89% 4 4.71% 5 3.62%
Total 53 100.00% 85 100.00% 138 100.00%
Chi? = 2.88 G. libertad = 4 p=0.58
OR sin parej = 0.94 1c95%: 0.44 - 2.02
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Tabla 9

Distribucién de pacientes segun apoyo familiar y grupo de estudio

Casos Controles Total
. N° % N° % N° %
Sin apoyo 35 66.04% 25 29.41% 60 43.48%
Con apoyo 18 33.96% 60 70.59% 78 56.52%
Total 53 100.00% 85 100.00% 138  100.00%
Chi® = 17.82 G. libertad = 1 p <0.01
OR sin apoyo = 4.67 1c95%: 2.24 — 9.74

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




m - UNIVERSIDAD

?ESPI%SLIJTCOSF:\;O = i CATOLICA :
DE SANTA MARIA

FRECUENCIA Y FACTORES ASOCIADOS A LA INFECCION OPORTUNISTA CON
TUBERCULOSIS EN PACIENTES VIH POSITIVOS ATENDIDOS EN EL HOSPITAL

REGIONAL HONORIO DELGADO, 2009-2013

Grafico 9

Distribucién de pacientes segun apoyo familiar y grupo de estudio

100.00%
80.00% -
60.00% -
i Con apoyo
40.00% i Sin apoyo
. 0
20.00% -
0.00% -

Casos Controles

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




REPOSITORIO DE v . UNIVERSIDAD

CATOLICA

TESIS UCSM DE SANTA MARIA

FRECUENCIA Y FACTORES ASOCIADOS A LA INFECCION OPORTUNISTA CON
TUBERCULOSIS EN PACIENTES VIH POSITIVOS ATENDIDOS EN EL HOSPITAL
REGIONAL HONORIO DELGADO, 2009-2013

Tabla 10

Distribucién de pacientes segun procedenciay grupo de estudio

Casos Controles Total
Proced N° % N° % N° %
Fuera de AQP 15 28.30% 12 14.12% 27 19.57%
Arequipa 38 71.70% 73 85.88% 111 80.43%
Total 53 100.00% 85 100.00% 138  100.00%
Chi? = 4.17 G. libertad = 1 p = 0.04
OR fuera AQP =2.40 1c95%: 1.02 - 5.64
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Tabla 11

Distribucién de pacientes segun hébitos nocivos y grupo de estudio

Casos Controles Total
Habitos noc N° % N° % N° %
Con habitos 40 75.47% 67 78.82% 107 77.54%
Sin habitos 13 24.53% 18 21.18% 31 22.46%
Total 53 100.00% 85 100.00% 138  100.00%
Chi? = 0.21 G. libertad = 1 p=0.65
OR habitos = 0.83 1c95%: 0.37 - 1.87
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Tabla 12

Distribucién de pacientes segun situacion econémicay grupo de

estudio

Casos Controles Total
. N° % N° % N° %
Baja 42 79.25% 25 29.41% 67 48.55%
Media 11 20.75% 60 70.59% 71 51.45%
Total 53 100.00% 85 100.00% 138  100.00%
Chi? = 32.46 G. libertad = 1 p <0.01
OR sin apoyo = 9.16 1c95%: 4.07 — 20.63
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Tabla 13

Distribucion de pacientes segun servicios basicos y grupo de estudio

Casos Controles Total
. N° % N° % N° %
Parcial 22 41.51% 6 7.06% 28 20.29%
Completo 31 58.49% 79 92.94% 110 79.71%
Total 53 100.00% 85 100.00% 138  100.00%
Chi? = 23.96 G. libertad = 1 p <0.01
OR sin apoyo = 9.34 1c95%: 3.46 — 25.24
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Tabla 14

Distribucién de pacientes segun estado nutricional y grupo de estudio

Casos Controles Total
N° % N° % N° %

Bajo Adelgazado 32 60.38% 5 5.88% 37 26.81%
PV AR D N 7 ARSI T ¥ o

Sobrepeso 1 1.89% 13 15.29% 14 10.14%
Total 53 100.00% 85 100.00% 138 100.00%
Alcohol:
Chi? = 50.68 G. libertad = 2 p <0.01
OR bajo = 24.38 1c95%: 8.46 - 70.23
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Tabla 15

Distribucién de pacientes segun depresiéon y grupo de estudio

Casos Controles Total
. N° % N° % N° %
Con diagnostico 28 52.83% 17 20.00% 45 32.61%
Sin diagnéstico 25 4717% 68 80.00% 93 67.39%
Total 53 100.00% 85 100.00% 138  100.00%
Chi? = 16.01 G. libertad = 1 p <0.01
OR con depre = 4.48 1c95%: 2.10 — 9.55
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Tabla 16

Distribucién de pacientes segun estadio clinico y grupo de estudio

Casos Controles Total
Estadio N° % N° % N° %
Estadio 1 0 0.00% 2 2.35% 2 1.45%
Estadio 2 0 0.00% 16 18.82% 16 11.59%
Estadio 3 3 5.66% 27 31.76% 30 21.74%
Estadio 4 50 94.34% 40 47.06% 90 65.22%
Total 53 100.00% 85 100.00% 138 100.00%
Chi? = 32.65 G. libertad = 3 p <0.01
OR estadio 4 = 18.75 1c95%: 5.42 - 64.82
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Tabla 17

Distribucién de pacientes segun otras comorbilidades infecciosas y

grupo de estudio

Casos Controles Total
Comorbilidad N° % N° % N° %
Ninguna 4 7.55% 34 40.00% 38 27.54%
Candidiasis 47 88.68% 29 34.12% 76 55.07%
Herpes 27 50.94% 18 21.18% 45 32.61%
Toxoplasmosis 8 15.09% 10 11.76% 18 13.04%
Isosoporiasis 6 11.32% 11 12.94% 17 12.32%
Pneumocistis 4 7.55% 6 7.06% 10 7.25%
Criptococosis 2 3.77% 8 9.41% 10 7.25%
Sarcoma Kaposi 3 5.66% 1 1.18% 4 2.90%
CMV 1 1.89% 0 0.00% 1 0.72%
Esporotricosis 1 1.89% 0 0.00% 1 0.72%
HTLV-1 0 0.00% 1 1.18% 1 0.72%
Chi? = 38.60 G. libertad = 10 p <0.01
OR con comorb = 8.17 1c95%: 2.70 - 24.72
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Tabla 18

Distribucion de pacientes segun uso de quimioprofilaxis con CMX 'y

grupo de estudio

Casos Controles Total
Quimioprof. N° % N° % N° %
Sin quimio 48 90.57% 62 7294% 110  79.71%
Con quimio 5 9.43% 23 27.06% 28  20.29%
Total 53 100.00% 85  100.00% 138  100.00%
Chi® = 6.27 G. libertad = 1 p =0.01
OR sin QP = 3.56 1c95%: 1.26 - 10.06
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Tabla 19

Distribucion de pacientes segun uso de TARGA y grupo de estudio

Casos Controles Total
. N° % N° % N° %
Sin TARGA 35 66.04% 29 34.12% 64 46.38%
Con TARGA 18 33.96% 56 65.88% 74 53.62%
Total 53 100.00% 85 100.00% 138  100.00%
Chi? = 13.37 G. libertad = 1 p =0.01
OR sin TARGA = 3.75 1c95%: 1.82 - 7.75
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Tabla 20

Distribucion de pacientes segun esquemas de TARGA y grupo de

estudio
Casos Controles Total
N° % N° % N° %

Sin TARGA 35 66.04% 29 34.12% 64 46.38%
AZT /| 3TC/ EFV 16 30,19% 50 5882% 65 47,10%
EFV /D4T 1 1.89% 1 1.18% 2 1.45%
AZT /3TC 0 0.00% 3 3.53% 3 2.17%
3TC/EFV /D4T 1 1.89% 0 0.00% 1 0.72%
D4T /3TC/ NVP 0 0.00% 1 1.18% 1 0.72%
Total 53 100.00% 85 100.00% 138 100.00%
Chi? = 17.95 G. libertad = 6 p =0.01
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Tabla 21

Valores del recuento de linfocitos en los pacientes segun grupo de

estudio
Caso Control

Promedio 124 .6 194 .9
D. estadnar 99.6 129.1
Min 23 9
Max 429 493

n° 53 85

Prueba t = 3.56 G.libertad = 136 p <0.05
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Tabla 22

Andlisis de regresion logistica de predictores de coinfeccién por TBC

B E.T. Chi2 Wald gl p OR IC 95%

Proc. Fuera de AQP  0.00 0.90 0.00 1 1.00 100 0.17 582

Nutricion baja 3.08 0.93 10.91 1 0.00 21.66 3.49 134.36
Estadio > 1.77 1.07 2.75 1 010 586 0.72 4744
Otras comorbilidad 1.42 1.48 0.93 1 033 4.16 0.23 75.02
Sin Qimuioprof 0.61 1.02 0.36 1 055 184 025 13.73
Sin TARGA 3.21 1.06 9.22 1 0.00 24.76 3.12 196.51
Sin apoyo fam -0.37 0.87 0.18 1 067 069 013 3.78

Sit econ. Baja 2.95 0.97 9.26 1 0.00 19.19 2.86 128.69
Serv bas incompl 0.87 0.99 0.77 1 038 239 034 16.64
Con depresion 4.23 1.16 13.34 1 0.00 6857 7.09 662.68
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CAPITULO I11.

DISCUSION Y COMENTARIOS

El presente estudio se realizd para identificar la presencia y los factores
asociados a la infeccion oportunista por tuberculosis en pacientes con diagnéstico
VIH+ atendidos en el Programa de Control de la Tuberculosis del Hospital Regional
Honorio Delgado durante el periodo 2009-2013. Se realiz6 la presente investigacion
debido a que no se habian realizado estudios de este tipo en dicho hospital, a pesar de
la elevada frecuencia de TBC entre pacientes con infeccion por VIH, por lo que el

estudio es original.

Tiene relevancia cientifica, ya que se aplican principios de defensa
inmunologica disminuidos, en una infeccion viral, que predisponen a la infeccion
bacteriana por tuberculosis, ambas debilitantes y con riesgo de transmision; tiene
relevancia practica ya que permitié identificar factores asociados que predisponen
a la infeccion oportunista para detectarlos y tratarlos oportunamente. Tiene
relevancia social, ya que la poblacion portadora de VIH tiende a crecer, y en ellos la

comorbilidad por TBC empeora el pronostico y requiere de tratamiento especial.

El estudio es contemporaneo debido a la pandemia de la infeccion por VIH y
el incremento de la resistencia de la TBC en nuestro medio. Ademas de satisfacer la
motivacién personal de realizar una investigacion en el area de la infectologia,

logrando una importante contribucion académica al campo de la medicina
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Para tal fin se realizd una revision de los registros del Programa de Control de
Tuberculosis y del PROCETSS para identificar casos con VIH tratados por TBC. Se
seleccionaron controles entre pacientes VIH+ sin TBC. Se realizd asociacion
bivariada mediante calculo de odds ratio, y asociacion multivariada con andlisis de

regresion logistica.

En la Tabla y Gréafico 1 se muestra la frecuencia de coinfeccion con TBC en
pacientes con diagnostico de infeccion por HIV / SIDA; de los 138 pacientes

encontrados en el periodo de estudio, 38.41% tuvieron infeccion por TBC.

Lo cual nos muestra una frecuencia mayor a la reportada en un estudio similar
del afio 2011 realizado en el hospital Goyeneche (Gutiérrez, M) en dicho estudio se
encontrd una frecuencia del 11%, la diferencia podria ser explicada por la mayor
cantidad de pacientes provenientes de localizaciones fuera de Arequipa y de menores

condiciones econdmicas en el Hospital Honorio Delgado.

En la Tabla y Gréfico 2 se observa el tratamiento que recibieron los pacientes
VIH positivos con tuberculosis; el 92.45% recibidé tratamiento anti-TBC con
esquema 1, 5.66% con esquema 2, y un paciente (1,89% con esquema para TBC
MDR. La ubicacion de la coinfeccion tuberculosa se muestra en la Tabla y Grafico
3; el 64.15% de casos se ubicaron en pulmones, 18,87% en el sistema nervioso
central, 16.98% en pleural, 11.32% fue por TBC enteroperitoneal, y en 7.55% de

ubicacion ganglionar, con un caso de ubicacion cutanea.

Lo cual concuerda con otras investigaciones similares y en general con la
literatura respecto a tuberculosis, siendo su principal ubicacion la pulmonar, al igual

que en pacientes seronegativos, aunque se presentan variaciones respecto a las
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siguientes ubicaciones, por ejemplo en trabajos realizados en Armenia, Colombia
(Arenas, N et all) las localizaciones predominantes fueron, en ese orden, ganglionar,

meningea, pleural, etc.

En la Tabla y Gréfico 4 se aprecia la distribucion de los pacientes VIH+ segin
edad y grupo de estudio (con coninfeccidon o sin coinfeccion por TBC). La edad
predominante fue entre los 30 y 39 afios (49.06% entre los casos, 41.18% en los
controles), con edad promedio de 33.81 afios entre casos y 34.52 afios entre los

controles, sin diferencias significativas entre los grupos (p > 0,05).

La edad promedio es una constante tanto en este trabajo como en estudios
comparados, cabe resaltar que no existio ninguna diferencia significativa entre casos
y controles, es decir la edad no es una condicion de riesgo para el desarrollo de
infeccion oportunista, puesto que el grueso de poblacion seropositiva con o sin

infeccion por TBC se encuentra también dentro de ese rango de edades.

La distribucion del sexo entre los grupos de pacientes se muestra en la Tabla 'y
Gréafico 5; el 79.25% de casos fueron varones, con 84.71% entre controles, sin
diferencias significativas entre ambos (p > 0,05), aunque el sexo femenino se asocid

a un riesgo 1.45 veces mayor de presentar coinfeccion tuberculosa.

El sexo masculino se ha visto fuertemente asociado durante los ultimos aflos a
la infeccion por VIH por lo cual es l6gico observar mayor cantidad de varones en el
estudio realizado, sin embargo no se encuentran en ninguno de los estudios
comparados ni en la literatura el riesgo mayor que conlleva el sexo femenino frente a

la infeccion por TBC, lo cual puedo inferir se debe a un peor estado nutricional y una
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menor capacidad econéomica de las mujeres debido a las condiciones de nuestra

sociedad.

En relacion a la instruccion de los pacientes, la Tabla y Grafico 6 muestran
que predomind la educacion secundaria (58.49% en casos, 60% en controles),
aunque hubo una mayor proporciéon de casos con instruccion baja (20,75%)
comparado con los controles(11.76%), y aunque las diferencias no fueron
significativas (p > 0.,05), la instruccion baja se asocio a un riesgo 1.96 veces mayor

de TBC.

Evidentemente, la instruccion baja se asocia inherentemente a condiciones
socioeconomicas desventajosas, las cuales van a ser posteriormente causantes de un

mayor riesgo de adquirir TBC o cualquier enfermedad oportunista.

En la Tabla y Gréafico7 se muestra la ocupacion de los pacientes estudiados; el
32.08% de casos eran desempleados, comparados con 16.47% entre los controles,
con proporciones similares entre los que tenian ocupaciones con ingreso; no hubo
diferencias significativas (p > 0,05), y las actividades sin ingresos se asociaron a un

OR de 1.56.

El estado civil de los pacientes se observa en la Tabla y Grafico 8; la mayor
cantidad de pacientes fueron solteros (64.15% en los casos, 61.18% en controles),
con proporciones similares de convivientes (26.42% en casos, 22.35% en controles),
sin diferencias entre los grupos (p > 0.05), y aquellos que no tenian pareja tuvieron

un riesgo de 0.94 veces para coinfeccion tuberculosa.
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En la Tabla y Grafico 9 se muestra la presencia de apoyo familiar en los
grupos de estudio; el 66.04% de casos no tuvo apoyo familiar, lo que ocurrié en
29.41% de controles, siendo la diferencia significativa (p < 0.05) y asociada a un

riesgo 4.67 veces mayor de coinfeccion.

Es importante notar, que este factor es el primero en el que encontramos una
diferencia estadisticamente significativa, lo cual nos lleva a la discusion acerca del
entorno familiar del paciente infectado con VIH, revisando trabajos de investigacion,
consultamos a Bautista y Garcia (2011) quienes en la Seguridad Social Mexicana
encuentran una fuerte asociacion entre la adherencia al tratamiento y la minima
estigmatizacion familiar y social, lo cual genera un resultado beneficioso para el
paciente, vemos esto confirmado por el presente trabajo dado que pacientes con un
entorno familiar favorable tienen menor riesgo de desarrollar una infeccion
oportunista por TBC, asociado también a la adherencia al tratamiento como veremos

mas adelante.

La procedencia de los pacientes se muestra en la Tabla y Gréafico 10; la
mayoria de pacientes fueron de Arequipa, 80.43% del total, aunque un 28.30% de
casos provenian de otras provincias o departamentos, y el 14.12% entre los controles;
estas diferencias fueron significativas (p < 0,.05), y la procedencia fuera de Arequipa

se asocio a un riesgo 2.40 veces mayor de coinfeccion con tuberculosis.

En este caso encontramos nuevamente una variable con diferencia significativa,
lo cual nos indica que existe un mayor riesgo de desarrollar TBC en pacientes
seropositivos, provenientes de lugares fuera de Arequipa, que es la ciudad en la cual

se desarrolla el estudio, revisando los antecedentes investigativos a nivel local, no
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encontramos esta variable, sin embargo hemos interpretado su significancia como
parte del factor socioecondmico, al no ser procedentes de la ciudad donde reciben

atencion, se ven limitados el soporte econdémico, familiar, nutricional, etc.

La Tabla y Grafico 11 muestran la distribucion de los pacientes segun habitos
nocivos; hubo consumo de alcohol en 73.58% de casos y en 78.82% de controles (p
>0.5; OR < 1), 39.62% de consumo de tabaco entre casos y en 36.47% de controles
(p > 0.05; OR = 1.14), y consumo de drogas en 13.21% de casos y en 9.41% de
controles, diferencia no significativa (p > 0,05) y con riesgo 1.46 veces mayor de

TBC.

A pesar de que podria esperarse una asociacion importante frente a esta
variable, ésta no se presentd, aunque si estd ampliamente estudiada y demostrada la
asociacion entre el consumo de sustancias y un mayor riesgo de infeccion por VIH,
aparentemente no aumenta el riesgo de infeccion oportunista por TBC en pacientes

Seropositivos.

En la Tabla y Gréfico 12 se muestra la situaciéon socioeconémica de los
pacientes; el 79,25% de casos tenia una situacion baja, comparada con 29.41% en los
controles, diferencia significativa (p < 0,05) asociada a un riesgo 9.16 veces mayor
de coinfeccion tuberculosa. La presencia de servicios basicos en forma incompleta se
dio en 41.51% de casos y en 7.06% de controles, siendo la diferencia significativa (p

< 0.05) y asociada a un riesgo 9.34 veces mayor (Tabla y Gréafico 13).

En ambas variables, relacionadas con el factor econéomico, encontramos sendas
diferencias estadisticamente significativas, comparandolas con un estudio realizado

en Colombia el afio 2006, (Pefiuela et all) vemos que se confirman estos resultados,
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con lo que podemos comentar que existe una clara asociacion entre la situacion
econémica y el nivel de saneamiento y el riesgo de contraer una infeccion
oportunista, esto se ve potenciado por los otros factores todos los cuales empeoran la

situacion del paciente seropositivo.

En relacion al estado nutricional de los pacientes, en la Tabla y Grafico 14 se
observa que 60.38% de casos tenian un estado de adelgazamiento (IMC < 18.5), lo
que solo se presentd en 5.88% de controles, en cuyo grupo ademas 15.29% tenian
sobrepeso (1.89% entre casos) o el 78.82% fueron normales (37.74% entre casos);
las diferencias fueron significativas (p < 0,05), y el estado adelgazado se asocid a un

OR de 24.38.

Respecto a esta variable nos encontramos con un importante diferencia lo cual
nos indica la estrecha relacion entre el estado nutricional del paciente y el riesgo de
infeccién oportunista por TBC, la cual es también considerada una enfermedad
debilitante, con lo cual el circulo se torna vicioso, esta descrito en la literatura esta
importante relacion y en trabajos en diversos lugares, a modo de comparacion
utilizaremos el realizado por Sanchez Portela, 2009 en un municipio cubano donde
encuentran que el estado nutricional estaba asociado fuertemente a la ocurrencia de
infecciones oportunistas, dentro de los antecedentes investigativos, segun Pefiuela,
encontrd una asociacion significativa con el IMC menor de 18 a multiples

coinfecciones.

Sin embargo encontramos revisiones como la de Lopez, 2011 en donde se
menciona la disminucion del compartimiento proteico muscular en estadios

avanzados de la infeccion por VIH, la cual seria a consecuencia de la propia
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infeccion y no secundaria a una malnutricion o a una deficiencia de aporte,
basandose en mediciones de transferrina, somatomedina y otros marcadores, no se ha
encontrado ningun reporte similar en literatura de nuestra realidad local, sin embargo
en cualquiera de las dos situaciones , concluimos que la desnutriciéon condiciona un
riesgo importante de infeccion por TBC, lo cual esta refrendado en multiples

referencias bibliograficas.

La presencia de depresion en los pacientes demuestra que el 52.83% de casos
tenian diagnostico de depresion, que ocurrid en 20% de controles; esta diferencia fue
significativa (p < 0,05) y asociada a una probabilidad 4.48 veces mayor de

coinfeccion tuberculosa (Tabla y Gréfico 15).

La depresion es una de las principales co-morbilidades psiquiatricas en el curso
de la infeccion por VIH, presentindose con una prevalencia significativamente
mayor que en poblacion general (alrededor de 35%). Segun la revision de Wollf,
2010. Su presencia se ha asociado a deterioro de la calidad de vida, progresion de la
enfermedad por VIH y disminucion en la adherencia a la terapia anti-retroviral. El
adecuado tratamiento antidepresivo ha demostrado ser efectivo en el manejo de la
sintomatologia depresiva, en la mejoria de parametros clinicos y de laboratorio, y en
reforzar la adherencia a la terapia anti-retroviral. A pesar de su importancia, la

depresion suele ser sub-diagnosticada y sub-tratada en estos pacientes.

En la Tabla y Grafico 16 se muestra el estadio de la infeccion por HIV en los
pacientes; entre los casos, el 94.34% se encontraba en estadio 4, lo que ocurrié en
47.06% de controles; las diferencias son significativas (p < 0,05) y el estadio mas

avanzado se asocia a un riesgo 18.75 veces mayor de coinfeccion con tuberculosis.
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Practicamente en todos los estudios que correlacionan la infeccion por VIH con
infecciones oportunistas, es de trascendental relevancia el estadio en el que se
encuentra el paciente, en el presente estudio se utiliza la clasificacion de la OMS por
estadios clinicos, ya que no se encontraron las cargas virales de gran cantidad de
pacientes por limitaciones propias del sistema de salud. En nuestro estudio se

corrobora esta informacion nuevamente.

Otras comorbilidades infecciosas se encontraron en 92.45% de casos, y en 60%
de controles, siendo las mas frecuente la candidiasis (88.68% en casos, 34.12% en
controles), y el herpes (50.94% casos, 21.18% en controles), la toxoplasmosis
(15.09% versus 11.76%) y la isosporiasis (11.32% y 12.945) entre otras. La
presencia de comorbilidades infecciosas fue significativamente diferente entre

grupos (p < 0,05) y se asoci6é a un OR de 8.17.

El uso de quimioprofilaxis para las comorbilidades se dio en 9.43% de casos y
en 27.06% de controles, diferencia significativa (p < 0.05), y su falta de empleo se
asocid a un riesgo 3.56 veces mayor de coinfeccion con tuberculosis, como muestra
en la Tabla y Grafico 18. El uso de TARGA en los casos alcanzo el 33.96% y el
65.88% en controles (Tabla y Grafico 19), siendo la diferencia significativa (p <
0.05), y la falta de uso de TARGA se asocidé a un riesgo 3.75 veces mayor de
coinfecion con TBC. El esquema TARGA mas usado en ambos grupos fue la
combinacion AZT/3TC/EFV, (28.30% en casos, 57.65% en controles) como se

muestra en la Tabla y Gréfico 20.

Continuando con el grafico anterior, se repite la misma correlacion, al no haber

una quimioprofilaxis que impida el desarrollo de otras comorbilidades e infecciones
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oportunistas el riesgo es mayor y se puede presentar TBC con una relevancia
estadistica significativa, evidentemente el uso de TARGA va a ralentizar la
evolucion natural de la infeccion, con lo cual es riesgo de desarrollar TBC se vera
también disminuido, cabe destacar en este punto que la adherencia al tratamiento
antiretroviral se ve influenciado por muchos factores, dentro de los que se repiten el
apoyo familiar y social, el nivel educativo y sobre todo factores psicologicos, como
la depresion con lo cual podemos observar que se producen una concatenacion de
todos los factores con los que hemos trabajado, lo cual nos va a llevar a las
conclusiones finales del presente trabajo. Respecto al esquema utilizado, al tratarse
de un hospital regional, el esquema es el propugnado por la norma técnica vigente
del propio ministerio. Cabe sefialar ademas la existencia de esquemas inadecuados de
tratamiento, los cuales asumimos que se utilizan debido a carencias en el correcto

abastecimiento de los fAirmacos necesarios,

En la Tabla y Grafico 21 se muestra la comparacion delos linfocitos entre los
grupos de estudio; se observa un recuento significativamente menor de linfocitos
CD4 en los casos que en controles (124.6 cel/mm’ versus 194.9 cel/mm’; p < 0.05).
Lo cual comprueba, la realidad bioldgica, a menor conteo de linfocitos evidenciamos
mayor riesgo de infecciones oportunistas, en el caso de nuestro estudio, la
tuberculosis, lo cual también se encuentra ampliamente descrito y revisado en

multiples revisiones bibliograficas.,

Finalmente, la Tabla 22 muestra los resultados del analisis de regresion
logistica, donde se introdujo en el modelo a todos los factores que resultaron

significativamente asociados de manera individual; con el analisis se identific6 como
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predictores independientes de coinfeccion por TBC a la depresion del paciente, la
falta de terapia TARGA, un bajo estado de nutricion y una baja situacion

socioecondmica.

En la interpretacion de la tabla final, luego del analisis bivariado, encontramos
los factores descritos, los cuales son reiterativos pues también se presentaron en otros
estudios, con lo cual podemos inferir que estos factores son los que merecen la
mayor atencion del sistema de salud en su conjunto, cabe destacar que se encuentra
también el factor relativo a la depresion del paciente el cual no se consider6 en varios
de los estudios anteriores respecto al tema y el cual tiene atin grandes variaciones que

precisan ser estudiadas a cabalidad.
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CONCLUSIONES

Primera. Se presentd infeccion oportunista por tuberculosis en 38.41% de
pacientes con diagnostico VIH+ atendidos en el Programa de Control de
la Tuberculosis del Hospital Regional Honorio Delgado durante el

periodo 2009-2013.

Segunda. Los factores sociodemograficos asociados a la infeccién oportunista por
tuberculosis en pacientes con diagnostico VIH+ atendidos en el Programa
de Control de la Tuberculosis del Hospital Regional Honorio Delgado
durante el periodo 2009-2013 fueron la falta de servicios basicos (OR =
9.34), un bajo nivel socioecondmico (OR = 9.16), la falta de apoyo

familiar (OR = 4.67), y la procedencia fuera de Arequipa (OR = 2.40).

Tercera.- Los factores clinicos asociados a la infeccion oportunista por tuberculosis
en pacientes con diagndstico VIH+ atendidos en el Programa de Control
de la Tuberculosis del Hospital Regional Honorio Delgado durante el
periodo 2009-2013 fueron la nutricion baja (OR = 24.38), otras
coinfecciones (OR = 8.17), la presencia de depresion (OR = 4.48), la
falta de tratamiento TARGA (OR = 3.75) o de quimioprofilaxis con

cotrimoxazol (OR = 3.56).
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SUGERENCIAS

1) Implementar grupos de apoyo a los pacientes seropositivos y a sus familiares, tal
vez bajo la modalidad de pares, involucrandolos y haciéndolos participes al
empoderar su presencia dentro del manejo de la patologia.

2) Potenciar las actividades del PROCETSS, a fin de llegar a pleno cumplimiento de
las estrategias sanitarias, también sensibilizando a los pacientes a fin de
conseguir una mayor adherencia y colaboracion a través de charlas o talleres
informativos.

3) Impulsar el manejo multidisciplinario (médicos, psicologos, trabajadores
sociales, nutricionistas). Por ejemplo, evaluar a través de Cuestionarios de
depresion en el mismo consultorio de PROCETSS, a fin de realizar diagnostico
precoz, asimismo controles periddicos a fin de tener un adecuado seguimiento.

4) Realizar despistajes a fin de diagnosticar precozmente la presencia de infeccion
oportunista por TBC, y valorar la necesidad o pertinencia de iniciar profilaxis
para dicha patologia.

5) Alentar el desarrollo de mas y mejores estudios respecto a estas patologias, dada

la elevada asociacion que existe y las funestas complicaciones que producen.
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Anexo 1: Ficha de recoleccion de datos

N° de Ficha:
Grupo de estudio : Caso [] Control [J
Edad: Anos Sexo: Mujero Varono

G. instruccion: Iletrado [ Primaria [1  Secundaria [J

Sup Tecld Sup Universitaria [

Ocupacion: Desempleado [ Sucasa [l  Estudiante []
Empleado [J Obrero [J Independiente [J
Estado civil: Soltero [ Casado [ Conviviente [
Separado [J Viudo [
Tiempo de residencia en Arequipa: Afios
Habitos nocivos: Alcohol [  Tabaco [ Farmacodependencia [
Estado nutricional: IMC kg/m?
Bajo peso (< 18,5) [ Normal (18,5 —24,9) [
Sobrepeso (25-29,9) [ Obeso (>30) [J
Estadio clinico: E10 E2 [ E3 [ E4 0
Recuento de linfocitos T CD4 " Cel/mm’ <2001 >200 L]
Cargaviral:___ copias / mm’
<10000 [ 10000-20000 [1 >20000 [
Infecciones oportunistas asociadas: CMV [ Herpes [J

Candidiasis [] Toxoplasmosis []  Sarcoma de Kaposi []
Uso de quimioprofilaxis: Presente [J Ausente []
Terapia antirretroviral: Presente [J Ausente [J

Esquema:
Terapia antiTBC: Esquema I [] Esquema II [ Esquema III [
Ubicacion de la TBC
TBC pulmonar [] pleural [] ganglionar [ enteroperitoneal []
renal [] del SNC [ Otras [
Apoyo familiar:  Si[] No [
Situacion econdmica: Ingreso econémico Servicios basicos
Depresion: Dx establecido [ Sin Dx establecido [
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Anexo 2

Matriz de sistematizacion de informacion
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2. PREAMBULO

La Infeccion oportunista por TBC en pacientes VIH positivo es un problema de
Salud Publica que se presenta a Nivel Mundial, y segun estudios recientes a nivel
mundial, la Tuberculosis causa de 11% a 50% de muertes en pacientes con el Virus
de Inmunodeficiencia Humana (VIH). En nuestro medio la cifra anual de nuevos
casos de TBC sigue aumentando ligeramente porque el crecimiento demografico

contrarresta las lentas reducciones de las tasas de incidencia.

La infeccion por VIH también se encuentra en incremento, por lo que es de esperar
que en un futuro corto, los casos de coexistencia de TBC y VIH se incrementen, dado
el mecanismo inmunodebilitante de la infeccion viral que predispone a la adquisicion

de infecciones oportunistas.

Durante la realizacion del internado y en los afios de estudio en pregrado, he podido
observar una cantidad creciente de pacientes con coexistencia de las dos patologias,
que son ademas de riesgo de infeccion para el personal de salud. Es importante
prevenir la aparicion de ambas patologias en los pacientes susceptibles, por lo que
surge el interés por el tema, y al haber encontrado pocos estudios en nuestro hospital,

surge la idea de la presente investigacion.

Los resultados del presente estudio contribuiran a evitar la aparicion de comorbilidad
por TBC en pacientes que ya son portadores de la infeccion por VIH, previniendo la
aparicion de cepas resistentes o multirresistentes y mejorando a la vez la ya menor

calidad de vida de las personas que viven con VIH/SIDA:
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I. PLANTEAMIENTO TEORICO

1. Problema de investigacion

1.1. Enunciado del Problema

(Cuéles son los factores asociados a la infecciébn oportunista con

tuberculosis en pacientes VIH positivos atendidos en el Hospital Regional

Honorio Delgado, del 2009 al 2013?

1.2. Descripcion del Problema

a) Area del conocimiento

— Area general:
— Area especifica:

— Especialidad:

— Linea:

VIH - TBC

b) Operacionalizacion de Variables

Infectologia

Ciencias de la Salud

Medicina Humana

Variable | Indicador | Unidad/Categoria | Escala

V. Dependiente

Diagnostico de ELISA VIH + SI/NO Cualitativo

infeccion por TBC | Western Blot VIH + nominal

en pacientes VIH Baciloscopia, Cultivo

positivos BK+,

Rx Térax, PPD.

V. Independientes

Edad Fecha de nacimiento Afos De razén

Sexo Caracteres sexuales Mujer / Varon Cualitativo

secundarios nominal

G. instruccion Ultimo afio aprobado Sin instruccion, Cualitativo
primaria, secundaria, | ordinal
superior

Ocupacion Grupo ocupacional Desempleado, su casa, | Cualitativo
estudiante, empleado, | nominal
obrero, independiente,
otros.

Estado civil Unioén civil Soltero, casado, Cualitativo
conviviente, separado, | nominal
viudo, otro

Residencia Afos de residencia en < 5 afios, > 5 afios Cualitativo
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Arequipa ordinal
Habitos nocivos Consumo de alcohol, SI/NO Cualitativo
consumo de tabaco, nominal
farmacodependencia
Estado nutricional | IMC Bajo peso (< 18,5) Cualitativo
Normal (18,5 —24,9) ordinal
Sobrepeso (25-29,9)
Obeso (>30)
Estadio clinico Periodo de infeccion Estadio [ - IV Cualitativo
ordinal
Recuento de LT Conteo de: CD4™ < Cel/mm’ De razén
CD4" 200, CD4"> 200
Carga viral Conteo de copias de N° copias / mm’ De razon
RNA viral
Enfermedades CMV, Herpes, SI/NO Cualitativo
oportunistas Candidiasis, nominal
Toxoplasmosis,
Sarcoma de Kaposi.
Uso de Uso profilactico de anti | SI/NO Cualitativo
quimioprofilaxis —TBC nominal
Tipo de TBC Localizacion TBC pulmonar, Cualitativo
pleural, ganglionar, nominal
enteroperitoneal,
renal, del SNC, etc.
Terapia TARGA SI/NO Cualitativo
antirretroviral nominal
Apoyo familiar Parentesco SI/NO Cualitativo
nominal
Situacion Ingreso econémico Cualitativo
econdmica ordinal
Depresion Dx establecido SI/NO Cualitativo
nominal

c) Interrogantes bésicas

1. ¢Cudl es la frecuencia de la infeccion oportunista por tuberculosis en

pacientes con diagndstico VIH + en pacientes atendidos en el Programa

de Control de la Tuberculosis del Hospital Regional Honorio Delgado

durante el periodo 2009 - 2013?

2. (Cuales son los factores sociodemograficos asociados a la infeccion

oportunista por tuberculosis en pacientes VIH positivos atendidos en el
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Programa de Control de la Tuberculosis del Hospital Regional Honorio
Delgado, 2013?

3. (Cuales son los factores clinicos asociados a la infeccion oportunista
por tuberculosis en pacientes VIH positivos atendidos en el Programa
de Control de la Tuberculosis del Hospital Regional Honorio Delgado,
2013?

d) Tipo de investigacion: Se trata de un estudio documental.
e) Nivel de investigacion: es un estudio observacional, retrospectivo y
transversal.
1.3. Justificacion del problema

El presente estudio busca establecer los factores asociados a la infeccion

oportunista por tuberculosis en pacientes con diagnostico VIH positivos

atendidos en el Hospital Regional Honorio Delgado durante el periodo 2009

- 2013. No se han realizado estudios de este tipo en nuestro hospital, a pesar

de la elevada frecuencia de TBC entre pacientes con infeccion por VIH, por

lo que nuestro estudio es original.

Tiene relevancia cientifica, ya que se aplican principios de defensa

inmunologica disminuidos, en una infeccion viral, que predisponen a la

infeccion bacteriana por tuberculosis, ambas debilitantes y con riesgo de
transmision; tiene relevancia practica ya que permitira identificar factores

asociados que predisponen a la infeccion oportunista para detectarlos y

tratarlos oportunamente. Tiene relevancia social, ya que la poblacion

portadora de VIH tiende a crecer, y en ellos la comorbilidad por TBC

empeora el prondstico y requiere de tratamiento especial.
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El estudio es contemporaneo debido a la pandemia de la infeccion por VIH
y el incremento de la resistencia de la TBC en nuestro medio.

El estudio es factible de realizar por tratarse de un disefo retrospectivo en el
que se cuenta con una poblacion controlada en forma periddica para el
otorgamiento de tratamiento.

Ademas de satisfacer la motivacion personal de realizar una investigacion
en el area de la infectologia, lograremos una importante contribucion
académica al campo de la medicina, y por el desarrollo del proyecto en el
area de pregrado en medicina, cumplimos con las politicas de investigacion

de la Universidad en esta etapa importante del desarrollo profesional.

2. MARCO CONCEPTUAL

2.1. Introduccion:

La infeccion por el virus de inmunodeficiencia humana (VIH) constituye el principal
factor de riesgo para desarrollar tuberculosis (TBC) activa, mientras que Ia
tuberculosis es el principal marcador de pronostico de la infeccion por VIH en los
paises en desarrollo.

La asociacion de TBC y VIH potencian sus morbilidades haciendo temible su
aparicion y expansion. Ambas enfermedades estan concentradas en areas de pobreza
con minimos recursos para su diagndstico, tratamiento y control; a pesar de algunos
logros, representan el principal fracaso de la salud publica a nivel mundial persistente
crecimiento. Peor atn, el Mycobacterium tuberculosis y el VIH, han desarrollado
resistencia a casi todas las drogas disponibles hasta el momento, lo que convierte a

esta asociacion en la amenaza real mas importante para la salud publica en los paises
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en desarrollo, y dada la globalizacion y la inmigracion se constituye en un problema
emergente mundial.

2.2. Epidemiologia TBC y VIH:

La infeccion oportunista por TBC en pacientes VIH positivos, generalmente es
conocida cuando un individuo contrajo la Tuberculosis luego de haber presentado
infeccion por VIH; este problema de Salud Publica se presenta a Nivel Mundial.
Segun estudios recientes a nivel mundial, la Tuberculosis causa de 11% a 50% de
muertes en pacientes con el Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH). La cifra
anual de nuevos casos de TBC sigue aumentando ligeramente porque el crecimiento
demografico contrarresta las lentas reducciones de las tasas de incidencia. En 2009,
se estimo que la prevalencia era de entre 12 millones y 16 millones de casos, con 9,4
millones de casos nuevos. Se calcula que ese afio murieron de tuberculosis 1,3

millones de personas seronegativas para el VIH.

La mortalidad debida a esta enfermedad se ha reducido mas de una tercera parte
desde 1990, y si la actual tasa de disminucion se mantuviera a nivel mundial, podrian
alcanzarse las metas de los objetivos del milenio (ODM) de reducir a la mitad la
prevalencia de la tuberculosis y las defunciones para 2015. Sin embargo, a nivel
regional, para lograr esas metas sera preciso esforzarse por acelerar el ritmo de
descenso en la Region de Africa. En 2008, la tasa de éxito terapéutico alcanzé el
86% en todo el mundo y el 87% en los paises con alta carga de morbilidad. Aun asi,

la tuberculosis multirresistente sigue planteando problemas.
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Segun la Organizacion Mundial de Salud (OMS) en el mundo hay 2000 millones de
personas con infeccion latente por el bacilo de la tuberculosis (TBC). En condiciones
normales, s6lo un 10% de ellas, aproximadamente, acaban padeciendo TBC activa a
lo largo de su vida, la mayoria en los dos afos siguientes a la infeccion.

El VIH debilita el sistema inmunitario, lo cual aumenta la probabilidad de que la
infeccion latente por tuberculosis progrese hacia la enfermedad activa. Asi mismo los
pacientes infectados por el VIH tienen una probabilidad hasta 50 veces mayor de

sufrir TB a lo largo de su vida.

En los ultimos 15 afios, el numero de nuevos casos de TBC ha aumentado mas del
doble en los paises con alta prevalencia de infeccion por VIH, estas infecciones

tienen mucha relacioén con la epidemia dual (TBC/VIH).

La mayoria de los casos de TBC en personas infectadas por el VIH se registran en el
Africa, donde el 80% de los pacientes con TBC pueden estar coinfectados por el
VIH. En América Latina y el Caribe se estima que 3.14 millones de personas tienen
VIH, lo que incluye a unas 1.86 millones en América Latina, 240.000 en el Caribe, y

cerca de 1.04 millones en Canada y Estados Unidos.

2.3. Epidemiologia de la TBC Y VIH en el Peru:

En Pera el 50% de pacientes con VIH/SIDA desarrollan TBC, registrandose
anualmente una buena proporcion de muertes en pacientes coinfectados, Lima y
Callao son lugares donde se registran mayor numero de casos. La principal via de
transmision contintla siendo la sexual con 97% de los casos, seguida de la

transmision vertical de madre a hijo con 2% y en tercer lugar la transmision
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sanguinea con el 1% de los casos. La epidemia del VIH - SIDA en el Pert segtn los
parametros de UNAIDS todavia se encuentra en el nivel de epidemia “concentrada”
porque la prevalencia de VIH en hombres que tienen sexo con otros hombres (HSH)
estd por encima del 5% y la prevalencia de las gestantes permanece debajo del 1%.
En este sentido, de acuerdo con los estudios de vigilancia centinela en la poblacion
HSH, la prevalencia de VIH es de 13.9%; mientras que en las gestantes se encontrd

una prevalencia de VIH de 0.23% en el aiio 2008.

2.4. Diagnostico de la infeccion por el VIH

El diagnodstico definitivo de la infeccion por el VIH s6lo puede establecerse por
métodos de laboratorio, ya que en ninglin caso las manifestaciones clinicas son lo
suficientemente especificas. Los métodos directos detectan al propio virus o alguno
de sus componentes, como proteinas o acidos nucleidos, mientras que los indirectos
reconocen los anticuerpos especificos producidos por el sistema inmunitario como
respuesta a la infeccion virica. La deteccion por métodos directos o indirectos del
VIH ha permitido no solo reconocer a las personas infectadas y establecer medidas
preventivas adecuadas, sino que ademas constituye una ayuda esencial en el
seguimiento de los pacientes para conocer el prondstico de la enfermedad y la

eficacia del tratamiento utilizado.

En nuestro medio la legislacion del Peru exige que las pruebas para el diagnostico de
VIH deben hacerse s6lo después de haber dado consejeria al paciente y solo si éste

otorga su consentimiento por escrito después de haber sido informado.
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1. Serologia: El criterio para una prueba positiva es una prueba de ELISA positiva
(repetida) seguida de una prueba positiva de Western Blot; estas pruebas tienen
una sensibilidad de 99.3% a 99.7% y una especificidad de 99.7%.

a. ELISA: Prueba inicial de despistaje; de ser positiva, debera realizarse una
prueba confirmatoria; no tiene valor diagnostico por si solo; falsos negativos
pueden ocurrir al inicio de la infeccion (primeros tres meses); existen
también pruebas rapidas (resultado en 10 minutos) con una sensibilidad de
mas de 99% y una especificidad de 99.6%, por lo que se deben confirmar
todas las pruebas positivas.

b. Western Blot: Prueba confirmatoria; se considera positiva la presencia de
por lo menos dos de las siguientes bandas: p24, gp41 o gp120/160.

3. Carga Viral: Cuantifica la cantidad de virus en sangre; es de utilidad
diagnostica de infeccion solo en sujetos en fase inicial de la enfermedad,
cuando aun no se han producido niveles detectables de anticuerpos; debe ser
indicada solo por el especialista.

4. Diagnostico de infeccion en recién nacidos de madre VIH positiva:

a. En recién nacidos que no han recibido tratamiento antirretroviral o
inmunomoduladores se recomienda realizar pruebas para la deteccion del
virus (cultivo o PCR viral) al nacimiento, al mes, dos y tres meses de
edad; si las pruebas virales (PCR) son negativas al cuarto mes, la
posibilidad de que el nifio esté infectado son remotas y se recomienda un
ELISA a los 12 y a los 18 meses para confirmar la negatividad; si el
ELISA es negativo a los 18 meses es casi seguro que el nifio no esta

infectado.
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b. En recién nacidos que han recibido antiretrovirales o cuya madre ha
recibido antiretrovirales o inmunomoduladores, el nifio debe ser
reevaluado cada 12 meses hasta la edad de tres afios.

c. Toda prueba positiva debe ser reconfirmada.

La OMS clasifica la infeccion por VIH segun estadios clinicos: Afio 2005
Estadio clinico 1: Asintomatico. Linfadenopatia persistente generalizada.
Estadio clinico 2: Pérdida moderada de peso idiopatica (< 10% del peso
corporal presumido o medido). Infecciones recurrentes de las vias
respiratorias (sinusitis, amigdalitis, faringitis, otitis media). Herpes
zoster. Queilitis angular. Ulceras orales recurrentes. Erupciones
papulares pruriginosas. Dermatitis seborreica. Onicomicosis.

Estadio clinico 3: Pérdida grave de peso idiopatica (>10% del peso
corporal presumido o medido). Diarrea cronica idiopatica durante mas de
un mes. Fiebre persistente idiopatica (> 37.5° C. intermitente o constante,
durante méas de un mes). Candidiasis oral persistente. Leucoplasia oral
vellosa. Tuberculosis pulmonar. Infecciones bacterianas graves
(neumonia, empiema, piomiositis, osteomielitis, artritis, meningitis,
bacteriemia).  Estomatitis, gingivitis o  periodontitis ulcerativa
necrotizante aguda. Anemia (< 8 g/dl), neutropenia (< 0.5 x 109/1) y/o
trombocitopenia cronica (< 50 x 109/1) idiopatica.

Estadio clinico 4: Sindrome de consuncion por VIH. Neumonia por
Pneumocystis. Neumonia bacteriana grave recurrente. Infeccion cronica
por herpes simplex (oro labial, genital o ano rectal de méas de un mes de

duracion, o visceral de cualquier duracion). Candidiasis esofagica (o
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candidiasis de la traquea, los bronquios o los pulmones). Tuberculosis
extra pulmonar. Sarcoma de Kaposi. Infeccion por citomegalovirus
(retinitis o infeccién de otros organos). Toxoplasmosis del sistema
nervioso central. Encefalopatia por VIH. Criptococosis extra pulmonar
(incluyendo meningitis). Infeccion diseminada por micobacterias no
tuberculosas. Leucoencefalopatia multifocal progresiva. Criptosporidiasis
cronica. Isosporiasis cronica. Micosis sistémica (histoplasmosis extra
pulmonar, coccidioidomicosis). Septicemia recurrente (incluyendo por
Salmonella no tifoidea). Linfoma (cerebral o de células B, no-Hodgkin).
Carcinoma cervical invasivo. Leishmaniasis atipica diseminada.
Nefropatia sintomatica asociada al VIH o miocardiopatia asociada al

VIH.

2.5. Diagnostico de TBC pulmonar:

a) Clinico:

Tos persistente (> 2 semanas); puede ser productiva, especialmente si hay
enfermedad cavitaria.

- Fiebre.

- Pérdida de peso.

- Astenia.

- Hemoptisis.

- Exposicion a persona con tuberculosis pulmonar (especialmente si el

esputo es positivo para BAAR).
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- Los nifios y las personas con inmunosupresion o inmunodeficiencia
tienen alto riesgo de desarrollar enfermedad grave o diseminada cuando
se infectan.

Examen Fisico:

Con frecuencia es negativo.

Puede encontrarse estertores gruesos (roncantes).

Matidez a la percusion del torax cuando hay efusion pleural.

Signos de consolidacion cuando ocurre neumonia tuberculosa.

Sibilantes en lactantes con enfermedad endobronquial.

b) Examenes Auxiliares:

Radiografia de torax: Util como ayuda diagndstica y para evaluar la

extension de la enfermedad pulmonar; algunos expertos consideran que no

es imprescindible en pacientes con baciloscopia positiva en quienes no se

sospecha complicaciones; puede mostrar:

Imégenes cavitarias, especialmente en los apices.

- Infiltrados multiples, especialmente en enfermedad avanzada o cuando
hay diseminacion broncogena.

- Infiltrados reticulo—nodulares bilaterales en tuberculosis miliar.

- Derrame o engrosamiento pleural.

- Consolidacion con cavitacion (especialmente en lactantes o personas con
inmunodeficiencia) o sin ella.

- Adenopatia hiliar y/o complejo primario, especialmente en nifios, que

puede acompafiarse de atelectasia o enfisema distal a la misma cuando

hay obstruccion de via aérea por compromiso endobronquial.
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Prueba de tuberculina (PPD): La prueba positiva indica la presencia de
infeccion, pero no es evidencia de enfermedad ni de inmunidad; se
considera positiva cuando la induracion es mayor a 10 mm; en personas
inmunodeficientes se considera positiva si la induraciéon es mayor a 5 mm;
las pruebas de puncion multiple no son confiables; esta prueba es
especialmente util en nifios; su utilidad en adultos es discutible debido a la
alta prevalencia de infeccion (no necesariamente reciente y por lo tanto de
bajo riesgo) en la poblacion adulta.

Tincion de Ziehl-Neelsen en muestras de esputo o liquidos corporales:
Para identificar BAAR; esta prueba es sencilla, rapida, de bajo costo y
permite una gran aproximacion diagnostica, sin embargo, no permite
discriminar M tuberculosis de otras micobacterias; es sensible en enfermos
con tuberculosis pulmonar cavitaria y en menor grado en enfermos con
consolidacion, pero es poco sensible en personas con adenopatia hiliar,
tuberculosis miliar o pleural; estd indicada en toda persona en quien se
sospecha cualquier forma de tuberculosis pulmonar. Los resultados le seran
informados por el laboratorio de la manera siguiente:

Negativo (-): no se encuentran BAAR en 100 campos observados.

Positivo (+): <1 BAAR por campo en promedio, en 100 campos observados.
Positivo (++): 1-10 BAAR por campo en promedio en 50 campos observados.
Positivo (+++): >10 BAAR por campo en 20 campos observados.

Cultivo de esputo o liquidos corporales: Es mas sensible que la
baciloscopia; especialmente cuando no hay enfermedad cavitaria o hay

cavernas pequenas (< 2 cm); permite distinguir M tuberculosis complex (M
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tuberculosis, Mycobacterium bovis y Bacilo de Calmette—Guérin) de
micobacterias no tuberculosas; y ademas permite evaluar resistencia a
drogas, con fines tanto clinicos como epidemioldgicos; esta indicado en
quienes tienen sospecha de tuberculosis pero la baciloscopia es negativa, en
quienes tienen sospecha de resistencia por recaida, abandono de tratamiento
0 exposicidn a una persona con tuberculosis resistente (debe hacerse ademas
estudios de sensibilidad antibidtica) y, por razones epidemioldgicas, en

cualquier persona con tuberculosis o una muestra aleatoria de las mismas.

2.6. Infeccion oportunista por TBC en pacientes VIH positivos

Durante las infecciones cronicas la regulacion inmune constituye un mecanismo
esencial para controlar los procesos inflamatorios; sin embargo, la excesiva
regulacion impide el desarrollo de una respuesta efectora adecuada. Las células T
reguladoras, las células dendriticas y algunas moléculas inhibitorias, como CTLA-4,
PD-1, IL-10, TGF-8 dioxigenasa, participan en la modulacion de la respuesta inmune

contra el VIH y Mycobacterium tuberculosis.

La mayoria de los hallazgos sustentan un efecto negativo de la regulacion durante
ambas infecciones, debido a que permiten la replicacion de los patogenos. La
acumulacion de células T reguladoras funcionales y la expresion de estas moléculas
se han asociado a un mecanismo compensador, en respuesta a la hiperactivacion

celular y a una induccion directa por parte de los microorganismos.

En el caso de la infeccion oportunista por TBC, el VIH favorece la reactivacion de

M. tuberculosis y el desarrollo de formas extrapulmonares de la enfermedad.
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La infeccion por M. tuberculosis facilita la entrada del virus a la célula blanco y su
replicacion. Asimismo, se evidencia un aumento del estado de hiperactivacion
inmune, junto a una menor respuesta efectora. Aunque la inmunopatogénesis durante
la coinfeccion ha sido poco estudiada, es probable que el estado proinflamatorio y de
hiperactivacion, caracteristico de ambas infecciones, facilita el desarrollo de
mecanismos de regulacion que alteren aun mas el equilibrio de la respuesta

protectora durante la coinfeccion y facilitan la gravedad de la enfermedad.

2.7. Factores asociados a la comorbilidad VIH - TBC:

En la literatura revisada se sefiala la asociacion entre el conteo de linfocitos T CD4+
menor de 200 células/uL y la presencia de TBC, tal como se describié en un estudio
observacional realizado en Sudafrica y en el estudio desarrollado en Bogota, en el
que los niveles de linfocitos T CD4+ en pacientes tuberculosos obtuvieron un
promedio de 188 células/m. No obstante, el analisis bivariado realizado en este
estudio no mostré asociacion estadistica entre el conteo de linfocitos T CD4+ y la

infeccion por TBC en pacientes VIH positivos.

El IMC es un indicador preciso del estado de nutricion del individuo, y si éste se
halla por debajo de 19.9 se asocia a una mayor probabilidad de padecer la
coinfeccion TBC/VIH. De manera similar, en este estudio se encontrdo una moderada
a fuerte asociacion entre éstos (POR=3.33), que alcanzé significancia estadistica. Sin
embargo, el intervalo de confianza del 95% calculado para el incluy¢ el valor 1 de no

asociacion. Esto se explica por la baja prevalencia de casos de infeccion por TBC en
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pacientes VIH positivos., lo que se constituyé en una de las limitaciones de este

estudio.

Aunque en la revision bibliografica no se encontraron datos acerca de la asociacion
de TBC y la concurrencia de otras enfermedades oportunistas, en este estudio se
evidencid una alta fuerza de asociacion, con significancia estadistica entre éstas, lo

que indica el efecto deletéreo de la enfermedad avanzada.

Con respecto a la relacion entre los habitos y la infeccion por TBC en pacientes VIH
positivos., el habito de fumar, considerado como uno de los factores de riesgo para
desarrollar TBC en pacientes no infectados por VIH, no se encontré asociado a una
mayor probabilidad de tener concurrentemente VIH y TBC. Tampoco hubo
asociacion de la comorbilidad TBC-VIH con el consumo de alcohol. Esto pudo
ocurrir por el sesgo de informacion, dado que la principal fuente utilizada fue la
secundaria. En contraste, este estudio si mostr6 una relacion positiva entre la

infeccion por TBC en pacientes VIH positivos y la farmacodependencia.

La terapia antirretroviral aparecié como un factor con potencial poder protector para
el desarrollo de TBC en los pacientes VIH positivos. Para la quimioprofilaxis existen
multiples estudios publicados recientemente, donde se demuestra que la terapia
profilactica logra disminuir el desarrollo de TBC en 36%, siendo hasta de un 62% en
los pacientes que utilizaron profilaxis y eran PPD (+) mientras que en los pacientes
VIH con PPD (-) solo se observo una reduccion del 17%. La OMS recomienda la

administracion de Isoniacida (5 mg/Kg) hasta un maximo de 300 mg/dia, durante 9 a
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12 meses, como profilaxis en pacientes con PPD (+), contactos de pacientes con TB,

trabajadores de salud y poblaciones selectas como presos y mineros.

3. ANALISIS DE ANTECEDENTES INVESTIGATIVOS

A nivel local

3.1. Autor: Gutiérrez Gomez M.
Titulo: Prevalencia y factores asociados a la coinfeccion de VIH y TBC
Pulmonar en pacientes VIH positivos que concurren al PROCETSS del Hospital
IIT Goyeneche Arequipa en el periodo comprendido entre el 01 Enero 2006 al 31
Diciembre del 2011.
Fuente: Tesis para optar el titulo de Médico-Cirujano. Facultad de Medicina de
la Universidad Nacional de San Agustin, 2012.
Resumen: Revision de las historias clinicas de pacientes seropositivos divididos
en grupo casos (con coinfeccion) y controles (sin coinfeccidon), en una
proporcion 1:2. En el periodo de 6 afios se encontraron 30 casos de un total de
291 pacientes seropositivos, lo que hace una prevalencia de 10,31%. Los
resultados del analisis univariado de los factores asociados a coinfeccidn; la
nutricion baja (OR 3,50), el estadio IT (OR 28,89), el estadio III (OR 260) o el
estadio IV (OR no calculable), la falta de quimioprofilaxis para tuberculosis (OR
7,41) y la falta de tratamiento TARGA (OR 2,88) se asociaron de manera
significativa (p < 0,05) a la coinfeccion. Estos factores se introdujeron en un
modelo matematico de regresion logistica, y solo el estadio mas severo de la
enfermedad se asocid de manera determinante a la coinfeccion. Se concluye que

la coinfeccion de pacientes VIH positivos estd determinada por el mayor estadio
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clinico de la enfermedad, y se relaciona a falta de tratamiento de

quimioprofilaxis o TARGA y a una mala nutricion.

3.2. Autor: Cabala Olazabal, C

Titulo: Tuberculosis pulmonar como fenomeno del sindrome inflamatorio de
reconstitucion inmune (IRIS) durante el tratamiento antirretroviral de gran
actividad (TARGA) en pacientes con VIH/SIDA. Hospital Goyeneche Arequipa,
Mayo 2005 — Diciembre 2008.

Fuente: Tesis para optar el titulo de Médico-Cirujano. Facultad de Medicina de
la Universidad Catolica de Santa Maria, 2009.

Resumen: De un total de 82 pacientes, con VIH/SIDA que reciben TARGA en
el PROCETS del Hospital Goyeneche en el periodo de estudio, 51 cumplieron
los criterios de seleccion; 15 de los 51 tuvo (18,3%) reunieron criterios de IRIS;
no se encontro diferencia significativa respecto a la edad, sexo, recuento basal de
LT CD4, ARN viral, o el esquema TARGA utilizado. Es estado nutricional basal
(evaluado por IMC) tuvo una diferencia ligeramente significativa (p < 0,10). El
ascenso de los LT CD4 a la 4-8 semana de TARGA fue mayor en el grupo de
estudio (promedio 506) que en el control (promedio 340) (p = 0,07). No hubo
diferencia significativa en la disminucion promedio de la carga viral a las 8-16
semanas de TARGA. Se obtuvo 16 casos sospechosos de TBC, de los cuales 15
pertenecian al grupo de estudio y uno al control (p < 0,01). Los datos sugieren
que durante el TARGA, la TBC-p se presenta como un fenémeno del IRIS en

pacientes con VIH/SIDA.
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A nivel nacional
3.3. Autor: Seguil Flores A.

Titulo: Coinfeccion en pacientes con Tuberculosis Drogo resistente con relacion
al Virus HTLV-I de la Red Asistencial del Hospital Guillermo Almenara.
Fuente: Tesis para optar el Titulo Profesional de Bidlogo con menciéon en
Microbiologia y Parasitologia. 2012.

Resumen: En el presente estudio se trabajé con pacientes clinicamente
diagnosticados con TBC y TBC MDR de los Programas de Control de
Tuberculosis (PCT) de 5 hospitales, de la Red Asistencial del Almenara (RAA).
Se analizaron 151 muestras de suero de las cuales 58 fueron de pacientes TB y
93 de TB MDR. A todos los pacientes entrevistados se les sensibilizo respecto a
la importancia del descarte temprano del virus HTLV-I. Mediante las encuestas
clinico-epidemiologicas se colectaron datos demograficos y factores de riesgo
que condicionen la asociacion virus-bacteria. El diagnostico serologico para el
virus HTLV-I se evalu6 en dos etapas, la primera fue la prueba seroldgica,
donde se detecta indirectamente la presencia de anticuerpos contra el virus
HTLVI/II utilizando la técnica serologica de ELISA HTLV I/IT; y en la segunda
etapa, se empled la prueba confirmatoria de Western blot. Los resultados
obtenidos se analizaron con el paquete estadistico SPSS version 19 mediante el
test del Chi cuadrado. En las muestras obtenidas correspondientes a pacientes
TB MDR, se encontr6 una frecuencia de infeccion viral de 3,4% (2/58) ubicados
en dos rangos de edad consecutivos; y en los TBC de 3,2% (3/93), los cuales
también se encontraban en rango consecutivos de edad, todos ellos procedentes

de Lima con zonas de mayor incidencia para TBC. La frecuencia global para la
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poblacion estudiada fue de 3,3% (5/151). Los resultados estadisticos no
indicaron un nivel de confianza aceptable para la asociacion virus-bacteria.

3.4. Autor: Sosa Quispe P
Titulo: Frecuencia y factores asociados a infecciones oportunistas vy
comorbilidades en pacientes adultos con infeccion VIH-SIDA. Region de salud
Moquegua, 2005-2007.
Fuente: Tesis para optar el titulo profesional de médico cirujano. Facultad de
Medicina de la Universidad Catdlica de Santa Maria, 2008.
Resumen: En el presente estudio se realizo una revision de las historias clinicas
de pacientes adultos con infeccion VIH-SIDA con infecciones oportunistas y
comorbilidades en la Region de Salud Moquegua, entre enero 2005 y diciembre
2007. El universo fue de 32 pacientes adultos de los cuales 26 (81.25%) fueron
varones y 6 (18,75%) mujeres. Entre las categorias clinicas de infeccion, el
46.88% eran asintomaticos, 46.85% estaban en fase SIDA, el 6,25% en Pre-
SIDA. El 53,13% de pacientes recibi6 TARGA. Hubo mas pacientes con
TARGA en fase SIDA (64.718), en fase Pre-SIDA (5,885) y en fase
asintomatica (8,41%). Las infecciones oportunistas se presentaron en 18 casos
(56.15%): de los 8 pacientes que presentaron morbilidades, 6 se encuentren
recibiendo TARGA. La infeccidon oportunista mas frecuente fue candidiasis oral
(55,56%). las comorbilidades estuvieron constituidas en 77,77% por sindrome
consuntivo, en 12,23% por reacciones alérgicas (Rash cutaneo). Los infecciones
oportunistas se presentar con mayor frecuencia con recuento de linfocitos T CD4

<300 cel/mm®; a medida que la carga viral aumenta (> 50000 copias/mm”) se
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presenta mayor frecuencia de Infecciones oportunistas. Hubo uno asociacion

débil inversa entre el conteo de linfocitos T CD4 y el tiempo de enfermedad.

3.5. Autor: A nivel internacional
Autor: Arenas N, Ramirez N, Gonzalez G, Rubertone S, Garcia A, y cols.
Titulo: Estado de la coinfeccion tuberculosis/virus de la inmunodeficiencia
humana en el municipio de Armenia (Colombia): experiencia de 10 afios.
Fuente: Infectio, 2012; 16(3):140-147
Resumen: Se llevé a cabo un estudio descriptivo y retrospectivo de los casos de
coinfeccion TB/VIH en el periodo comprendido entre los afios 2000 y 2010 en el
municipio de Armenia. Se revisaron las fichas de notificacion de ambos eventos
(Sistema Nacional de Vigilancia en Salud Publica), actas de visitas domiciliarias,
tarjetas individuales de tratamiento y certificados de defuncion. Se incluyeron
113 pacientes con diagnostico confirmado de coinfeccion TB/VIH, lo que
representa una prevalencia global de 6,8% en 10 afios en Armenia. La edad
promedio de los pacientes fue 34,3 afios (11 a 68 afos), y los mas
comprometidos fueron los del grupo de 14 a 34 afios de sexo masculino (91% en
formas extrapulmonares y 75% en pulmonares). La TB extrapulmonar o la miliar
predominaron con un 50,4% (n = 57), sobre la TB pulmonar. Las formas
extrapulmonares mdas comunes fueron: ganglionar 50% (n = 32), meningea
19,3% (n = 11), miliar 8,8% (n =5), pleural 7% (n = 4), peritoneal 7% (n=4)y
vertebral (mal de Pott) 1,8% (n = 1). En 8 casos hubo presentaciéon mixta
(pulmonar y extrapulmonar). La letalidad fue del 100% en pacientes infectados

por VIH y asociados con cepas resistentes.
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3.6. Autor: Penuela M, Vasquez M, Barraza K, Hernandez H, Collazos J, Yanes Y.
Titulo: Factores asociados a la coinfeccion VIH/SIDA- tuberculosis
Barranquilla (Colombia), 2003-2004.

Fuente: Revista Cientifica Salud Uninorte, 2006; 22 (1):

Resumen: Estudio observacional descriptivo transversal realizado en 173
afiliados a las Empresas Promotoras de Salud (EPS), inscritos en los Programas
de Control de VIH-SIDA. Fuente de informacion secundaria primordialmente,
obtenida previa autorizaciéon de las instituciones y con el consentimiento
informado de los pacientes. Variables estudiadas: demograficas,
socioeconomicas, habitos personales y clinicas (indice de masa corporal, Combe,
enfermedades oportunistas, carga viral, recuento de CD4 1y terapia
antirretroviral). Para el analisis univariado y bivariado se utilizo6 el software Epi-
Info version 6.04d. La mayoria de los pacientes fueron de sexo masculino y de
estrato socioeconomico bajo (estratos 1y 2). De los 173 pacientes VIH positivos
estudiados, 19 fueron positivos para tuberculosis, con una prevalencia del 11%.
La forma de tuberculosis predominante fue la pulmonar (17 casos). El analisis
bivariado mostrd asociacion estadistica significativa entre la presencia de
tuberculosis y la concomitancia con enfermedades oportunistas previas o
actuales (p=0.001), la farmacodependencia (p=0.026), el indice de masa corporal
por debajo de 20 (p=0.042) y el bajo uso de terapia antirretroviral (p=0.0002).
Aunque el recuento de linfocitos T-CD4 <200 u/L fue mas comin entre los
pacientes con TBC y VIH que en los que solo estaban infectados por VIH, no se

alcanz6 a mostrar una relacion estadisticamente significativa entre ellas.
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4. Objetivos.

4.1. General

Identificar la presencia y los factores asociados a la infeccion oportunista con
tuberculosis en pacientes VIH positivos atendidos en el Hospital Regional Honorio
Delgado del 2009 al 2013

4.2. Especificos

1) Determinar la frecuencia de la infeccién oportunista con tuberculosis en
pacientes VIH positivos atendidos en el Programa de Control de Ia
Tuberculosis del Hospital Regional Honorio Delgado durante el periodo 2009
-2013.

2) Establecer los factores sociodemograficos asociados a la infeccion
oportunista con tuberculosis en pacientes VIH positivos atendidos en el
Programa de Control de la Tuberculosis del Hospital Regional Honorio
Delgado, durante el periodo 2009 - 2013.

3) Identificar los factores clinicos asociados a la infeccion oportunista con
tuberculosis en pacientes VIH positivos atendidos en el Programa de Control
de la Tuberculosis del Hospital Regional Honorio Delgado, durante el

periodo 2009 - 2013.

5. Hipotesis
Dado que la infeccion por VIH produce una disminucion en el numero de células
especificas de defensa que vuelven al organismo vulnerable a determinadas
infecciones, y que la tuberculosis es una enfermedad prevalente en nuestra

poblacion, es probable que existen factores sociodemograficos y clinicos que
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influyen en la apariciéon de infeccion oportunista con TBC en pacientes con

infeccion por VIH.

3. PLANTEAMIENTO OPERACIONAL

1. Técnicas, instrumentos y materiales de verificacion
Técnicas: En la presente investigacion se aplicara la técnica de la revision
documentaria.

Instrumentos: El instrumento que se utilizara consistira en una ficha de
recoleccion de datos (Anexo 1).
Materiales:
= Fichas de investigacion
= Material de escritorio
= Computadora personal con programas de procesamiento de textos, bases
de datos y estadisticos.

2. Campo de verificacion

3.1. Ubicacion espacial: La presente investigacion se realizara en el Hospital
Regional Honorio Delgado.

3.2. Ubicacion temporal: El estudio se realizara en forma historica desde el afio
2009 al 2013.

3.3. Unidades de estudio: Historias clinicas de pacientes portadores de infeccion
oportunista con tuberculosis con diagnostico VIH positivo atendidos en el
Hospital Regional Honorio Delgado.

3.4. Poblacion: Todas las historias clinicas de pacientes portadores de infeccion

oportunista con tuberculosis con diagnostico VIH positivo atendidos en el
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Hospital Regional Honorio Delgado en los ultimos tres afios.
Muestra: Se conformaran dos grupos de estudio: Grupo Casos, constituido por
todos los pacientes con pacientes portadores de infeccion oportunista con
tuberculosis con diagnostico VIH positivo, y un grupo control, constituido por
pacientes VIH positivos sin diagnostico de infeccion por TBC. La seleccion de
los controles se hara de manera aleatoria, tomando una proporcion de 2 controles
por cada caso, considerando un paciente antes y uno después del caso indice,
apareados segun edad y sexo.
Los integrantes de los grupos deberan cumplir con los criterios de seleccion.
Criterios de seleccion:
+ Criterios de Inclusion
— Todos los pacientes VIH positivos con diagnostico posterior de TBC
(casos).
— Pacientes VIH positivos sin diagnostico de TBC (controles).
+  Criterios de Exclusion
— Pacientes con diagnostico de TBC pulmonar previo al de infeccion por
VIH.

— Historias clinicas incompletas.

3. Estrategia de Recoleccion de datos

3.1. Organizacion
Se realizaran las coordinaciones con la direccion del Hospital Regional Honorio
Delgado, con la finalidad de obtener la autorizacion para realizar el estudio.
Se revisara los registros del Programa de Control de Tuberculosis para identificar

casos derivados del PROCETS para tratamiento antituberculoso, o casos con VIH
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diagnosticados por el PCT. Se revisaran las historias para extraer informacion
acerca de las caracteristicas sociales y demograficas, asi como variables clinicas
y laboratoriales de los pacientes al momento del diagnostico. Las variables de
interés se registran en la ficha de recoleccion de datos (Anexo 1)

Una vez concluida la recoleccion de datos, éstos seran organizados en bases de

datos para su posterior interpretacion y analisis.

3.2. Recursos

a) Humanos
= Investigador, tutor.

b) Materiales
= Fichas de investigacion
=  Material de escritorio
=  Computadora personal con programas procesadores de texto, bases de

datos y software estadistico.

c) Financieros

» Autofinanciado por el investigador

3.3. Validacion de los instrumentos

No se requiere de validacion por tratarse de una ficha de recoleccion de informacion.

3.4. Criterios para manejo de resultados

a) Plan de Procesamiento

Los datos registrados en el Anexo 1 seran luego codificados y tabulados para
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su analisis e interpretacion.

b) Plan de Clasificacién:
Se empleara una matriz de sistematizacion de datos en la que se
transcribieron los datos obtenidos en cada Ficha para facilitar su uso. La
matriz fue disefiada en una hoja de calculo electronica (Excel 2010).

c) Plan de Codificacion:
Se procedera a la codificacion de los datos que contenian indicadores en la
escala continua y categorica para facilitar el ingreso de datos.

d) Plan de Recuento.
El recuento de los datos sera electronico, en base a la matriz disefiada en la
hoja de célculo.

e) Plan de analisis
Se empleara estadistica descriptiva con distribucion de frecuencias (absolutas
y relativas), medidas de tendencia central (promedio) y de dispersion (rango,
desviacion estandar) para variables continuas; las variables categoricas se
presentaran como proporciones. Se realizard comparacion entre grupos
casos/control con prueba chi cuadrado, con asociacion bivariada mediante
calculo de odds ratio, y asociacién multivariada con analisis de regresion
logistica. Para el analisis de datos se empleara la hoja de célculo de Excel

2010 con su complemento analitico y el paquete SPSS v.19.0.
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4. Cronograma de Trabajo

Noviembre 13 | Diciembre 13 Enero 14 Febrero 2014

Actividades 112|341 ]2 34|12 |3|4]1]|2]3)|4

1. Eleccion del tema

2. Revision bibliografica

3. Aprobacion del proyecto

4. Ejecucion

5. Analisis e interpretacion

6. Informe final

7. Sustentacion de la Tesis

Fecha de inicio: 01 de Noviembre 2013

Fecha probable de término: Primera semana de Marzo 2014
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6. Anexos: Anexo 1: Ficha de recoleccion de datos

N° DE FICHA:
Grupo de estudio: Caso [J Control [J
Edad: Afios Sexo: Mujer [ Varon [

G. instruccion: Sin instruccion [ Primaria [J  Secundaria [1 Sup Tec [
Sup Universitaria [J
Ocupacion:  Desempleado [] Sucasa [l  Estudiante [ Empleado []
Obrero [ Independiente []
Estado civil: Soltero [ Casado [J Conviviente L] Separado [  Viudo [
Tiempo de residencia en Arequipa: Afos

Habitos nocivos: Alcohol [J Tabaco [J  Farmacodependencia []

Estado nutricional: IMC kg/m® Peso [ Talla [
Bajo peso (< 18,5) [ Normal (18,5 - 24,9) [
Sobrepeso (25-29,9) [ Obeso (>30) [
Estadio clinico: E10] E2 [ E3 [ E4 0]
Recuento de linfocitos T CD4": Cel/mm’ <200 >200 [
Cargaviral:  copias/ mm’
<10000 [ 10000-20000 [1 >20000 ]
Infecciones oportunistas asociadas: CMV [l Herpes [
Candidiasis [ Toxoplasmosis []  Sarcoma de Kaposi []
Uso de quimioprofilaxis: Presente [J Ausente [J
Terapia antirretroviral: Presente [J Ausente []
Esquema:
Terapia antiTBC: Esquema I [ Esquema II [ Esquema III [
Ubicacion de la TBC
TBC pulmonar [1  pleural [] ganglionar [ enteroperitoneal []
renal [] del SNC I Otras [
Apoyo familiar: SI NO
Situacién econdmica: Ingreso economico  Servicios basicos

Depresion: Dx establecido [ Sin Dx establecido [
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