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Abstract

Introduction: Unlike what has been described in developed countries where chronic non-communicable
diseases are reported as the cause of hospitalization in patients with HIV, in this study the main cause
of hospital admission and death were opportunistic infections, particularly tuberculosis similar to what
was reported in other low-income countries in the Americas and West Africa even with the availability of
antiretroviral therapy. Aim: The most frequent causes of hospital morbidity and mortality in patients with
HIV were determined. Material and methods: The demographic, clinical, and laboratory data of patients
admitted with a diagnosis of HIV for one year in a Guayaquil General Hospital were analyzed. Results: Of
151 patients, 76% were male with an average age of 37 years old. 56.3% knew the diagnosis of HIV
infection. The main cause of hospitalization and death were AIDS-defining diseases where the meningeal
forms: cryptococcosis, toxoplasmosis, syphilis and leukoencephalopathy together follow tuberculosis, and
93.5% of the deceased had a CD4 count of fewer than 200 cells/ mm? (p = 0.007). Conclusion: Similar
to what was reported in young adult patients with HIV in low-income countries, opportunistic infections
were the main cause of hospitalization and death, related to severe immunosuppression, advanced stages
of the disease, and without antiretroviral therapy. The results reinforce the importance of early diagnosis
and treatment of HIV infection and the prophylaxis of preventable opportunistic infections.
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Resumen

Introduccion: A diferencia de lo descrito en pafses desarrollados, en los que se informan las enferme-
dades crénicas no transmisibles como causa de hospitalizacion en pacientes con VIH, en este estudio
las principales causas de admisién hospitalaria y muerte fueron las infecciones oportunistas, particular-
mente la tuberculosis, algo similar a lo reportado en otros paises de ingresos bajos en América y Africa
Occidental, aun con la disponibilidad de la terapia antirretroviral. Objetivos: Se determinaron las causas
mas frecuentes de morbilidad y mortalidad hospitalaria en pacientes con VIH. Material y métodos: Se
analizaron los datos demogréficos, clinicos y de laboratorio de pacientes ingresados con diagnostico de
VIH durante un afo, en un hospital de Guayaquil, Ecuador. Resultados: De 151 pacientes, el 76% era
del sexo masculino, con 37 anos en promedio. El 56.3% conocia el diagnéstico de infeccion por VIH.
Las principales causas de hospitalizacion y muerte fueron las enfermedades definitorias de sida, entre las
que las formas meningeas, como criptococosis, toxoplasmosis, sifilis y leucoencefalopatia en conjunto,
siguen a la tuberculosis; el 93.5% de los fallecidos tenia recuento de CD4 menor de 200 células/mm?
(p = 0.007). Conclusion: De manera similar a lo informado en pacientes adultos jévenes con VIH en
paises de bajos ingresos economicos, las infecciones oportunistas fueron la principal causa de hospitali-
zacion y muerte, relacionada con inmunosupresion intensa, estadios avanzados de la enfermedad y falta
de terapia antirretroviral. Los resultados refuerzan la importancia del diagnostico precoz y el tratamiento
de la infeccion por VIH, asi como la profilaxis de las infecciones oportunistas prevenibles.

Palabras clave: recuento CD4, infeccion oportunista, terapia antirretroviral, tuberculosis, VIH

deficiencia adquirida (sida) contintian siendo sefalados

La terapia antirretroviral de gran actividad (TARGA) ha
modificado la historia natural de la infeccion por el virus
de inmunodeficiencia humana (VIH), con la subsecuente
disminucién en la incidencia de infecciones oportunistas
(10) y de la mortalidad asociada con el VIH."® Sin em-
bargo, los eventos definitorios del sindrome de inmuno-
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como la principal causa de hospitalizacion y muerte en
los paises en desarrollo, aun teniendo acceso a TARGA,
mientras que en paises de mayores recursos econémicos
se informa incremento en las enfermedades cronicas y
otras causas no relacionadas con el sida como motivos
de hospitalizacion y mortalidad.*® Conocer el comporta-
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miento de las 10 y las causas de muerte en pacientes con
VIH permite elaborar estrategias de intervencién adapta-
das a la realidad de cada pafs, con el fin de reducir la
morbimortalidad.

En Ecuador, durante 2020 se registraron 33 839 per-
sonas que vivian con VIH y tenian posibilidad de recibir
tratamiento antirretroviral, de las cuales el 97% corres-
ponde a mayores de 15 anos, con incidencia de 0.11
por cada 1000 habitantes; el 16.5% residia en Quito y el
11.2% en Guayaquil; la tasa de mortalidad relacionada
con el sida es de 4.8 por cada 100 000 personas y la IO
mas frecuente es la tuberculosis (TB; 12%).” Existe am-
plia documentacion epidemioldgica en pacientes con VIH
a nivel mundial, sin embargo, en Ecuador, las causas de
hospitalizacion y mortalidad han sido poco descritas.>>&1!
En este estudio se determinan las causas de morbimortali-
dad mas frecuentes en pacientes con VIH y los factores de
riesgo relacionados con las enfermedades oportunistas.

Materiales y métodos

Se revisaron los registros electrénicos de la historia cli-
nica de los pacientes hospitalizados con diagndstico de
VIH/sida entre el 1 de eneroy el 31 de diciembre de 2021,
en el Hospital General Guasmo Sur de Guayaquil (HGGS),
Ecuador. Se incluyeron solo pacientes mayores de 18 afios,
no gestantes y hospitalizados por mas de 24 horas.

Las caracteristicas demogréficas, clinicas y de labora-
torio se obtuvieron de la historia clinica electrénica ins-
titucional. Se registraron las causas de hospitalizacién,
el estado de la TARGA al momento de la admision, las
causas de abandono de la TARGA, las causas de muerte y
los marcadores inmunovirolégicos (recuento de linfocitos
T CD4 y carga viral).™

Como causa de hospitalizacién se utilizo el diagndstico
al alta de cada paciente, utilizando el cédigo recogido en
la Clasificacion Internacional de Enfermedades (CIE-10)."3
Se consideré como causa de muerte la enfermedad o le-
sién que inicié la cadena de eventos mérbidos que con-
dujeron al fallecimiento.

Las variables demograficas, clinicas, paraclinicas y de tra-
tamiento se resumieron como frecuencias y porcentajes en
cada categorfa. Los datos obtenidos se analizaron con el
programa EPI Info7. Para determinar la asociacién entre
factores de riesgo y mortalidad se utilizé la prueba de chi al
cuadrado de Pearson, con intervalo de confianza del 95%
y significacion estadistica para valores de p < 0.05.

El estudio cumple con lo establecido con las normas
internacionales de bioética, tal como consta en el me-
morando MSP-CZ8S-HGGS-SEC-2022-0040-M aprobado
por el comité de ética e investigacion del HGGS.

Resultados

Durante 2021 fueron hospitalizados 151 pacientes con
diagnéstico de VIH. El diagndéstico de VIH fue realizado
durante la hospitalizacion en el 43.7% (66/151) de los
individuos (nuevo diagnéstico: ND), y el 56.3% (85/151)
conocia el diagnostico antes de la hospitalizacion (diag-
nostico conocido: DC). La edad promedio fue 37 afos
(rango 18 a 70) y el 76% (n = 115) era de sexo mascu-
lino. El recuento de linfocitos CD4 fue < 200 cél/pl en el
87.8% (58/66) de losND y en el 77.6% (66/85) de los DC.
La carga viral fue indetectable (menor de 50 copias/ml)
solo en el 25.9% (22/85) de los DC, mientras que
el 100% de los ND presentaron valores mayores de
50 copias/ml. El 34.4% (52/151) refiri6 consumo de dro-
gas, de las que el 92.3% (48/52) correspondia a sustan-
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cias sujetas a fiscalizacion, y el 7.7% (4/52) mencion6
el consumo problematico de alcohol. Ademas, el 9.9%
(12/151) estaban privados de la libertad. Las caracteristi-
cas clinicas y demograficas de los pacientes con DC y ND
se resumen en la Tabla 1.

Tabla 1. Caracteristicas clinicas y demograficas de los pacientes con VIH.
Guayaquil, Ecuador.

Caracteristicas clinicas

Total de los |Diagnéstico| Diagnéstico de

y demograficas pacientes | previo de | VIH durante la
con VIH VIH hospitalizacion
n=151 n= n=
(100%) (56.3%) (43.7%)

Edad (afios) (rango) 37 (18a70) |35(18a70)| 39 (19 a65)
Sexo n (%)

® Masculino 115 (76) 61 (72) 54 (82)

® Femenino 36 (24) 24 (28) 12 (18)
Estado de la TARGA a la admision

® Sin TARGA 76 (50.3) 10 (11.8) -

® Recibiendo TARGA 30 (19.9) 30 (35.3) -

® Abandono de TARGA 45 (29.8) 45 (52.9) -
Adiccion a drogas sujetas 52 (34.4) 38 (44.7) 14 (21.2)
a fiscalizacién o consumo
problemético de alcohol
Privados de libertad 12(9.9) 7 (8.2) 5 (7.6)
Antecedente de tuberculosis | 40 (26.5) 36 (42.4) 4(6.1)
Recuento de células CD4 124(82.2) | 66 (77.6) 58 (87.8)
< 200 cél/pl
Carga viral VIH < 50 copias/ml | 22 (14.6) 22 (25.9) 0
NUmero de muertes 46 (30.5) 28 (32.9) 18 (27.3)

TARGA, terapia antirretroviral de gran actividad; VIH, virus de la inmunodeficiencia
humana.

El 11.8% (10/85) de los DC no recibieron TARGA desde
el momento de su diagndstico hasta la fecha de hospi-
talizacion, mientras que el 88.2% (75/85) refirié haber
recibido TARGA en algiin momento desde el diagndstico,
pero solo el 35.3% (30/85) recibia TARGA al momento
de la admisién, aunque diez de ellos reconocieron no
continuar la terapia regularmente tal como fue prescrita;
el restante 52.9% (45/85) sefiald haber abandonado por
completo la TARGA.

Entre las causas atribuidas al abandono de la terapia
(Figura 1), el 55.6% (25/45) eran consumidores de dro-
gas sujetas a fiscalizacion, tenfan consumo problematico
de alcohol, o ambas situaciones; el 13.3% (6/45) porque
estaban privados de libertad y ocultaron su condicion, el
11% (5/45) por temor a los efectos adversos o por pro-
blemas de aceptacion de la enfermedad; el 6.7% (3/45)
debido a la pandemia de COVID-19 y la dificultad para la
atencion en los centros de salud; el 4.4% (2/45) por se-
cuelas neurologicas; el 2.2% (1/45) porque presentaban
prueba de laboratorio con resultado negativo, y el 6.7%
(3/45) por causa no especificada. El tiempo de abandono
del tratamiento fue mayor de un afio en el 55.6% de los
pacientes (25/45).

De los pacientes que recibfan TARGA al momento del
ingreso, el 53.3% (16/30) tenian un esquema de tenofo-
vir/lamivudina/dolutegravir, el 30% (9/30) utilizaba uno
con tenofovir/emtrecitabina/efavirenz, el 10% (3/30) reci-
bia tenofovir/emtrecitabina/dolutegravir y el 6.7% (2/30)
usaba abacavir/lamivudina/efavirenz.

Las causas de morbimortalidad hospitalaria en pacientes
con VIH se describen en la Figura 2. Se informa un 69.5%
(104/151) de casos de TB, de los que el 84% (87/104)
era sensible al tratamiento; el 12.5% (13/104) presen-
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Causa no especificada

Pruebas de laboratorio negativas

Secuelas neurolégicas

Pandemia COVID-19

Temor a efectos adversos y problemas de aceptacion
Privados de libertad

Consumo de SSF o CP alcohol
30
Figura 1. Causas de abandono de la TARGA. Guayaquil, Ecuador.
CP, consumo problematico; SSF, sustancias sujetas a fiscalizacion.
104

Tuberculosis (total)

Tuberculosis pulmonar
Tuberculosis extrapulmonar
Candidosis orofaringea

Otras

Sifilis latente o secundaria
Neumonia por SARS-CoV-2
Toxoplasmosis cerebral

Candidosis esofagica

Sarcoma de Kaposi

Neumonia por Pneumocytis jirovecii
Rinitis por citomegalovirus

Herpes z6ster

Herpes simple

Linfoma no Hodgkin

Histoplasmosis diseminada
Criptococosis cerebral
Leucoencefalopatia multifocal progresiva

Histoplasmosis cutanea

M Total
[ Muertes

Figura 2. Causas de morbimortalidad hospitalaria en pacientes con VIH. Guayaquil, Ecuador.

taba resistencia a multiples farmacos y el 2.9% (3/104)
experimentaba monorresistencia a la isoniacida. La forma
pulmonar representa el 78.8% (82/104), mientras que la
forma extrapulmonar representa el 21.2% (27/104). La
localizacion mas frecuente de la TB extrapulmonar fue la
meningea, con el 50% (11/22), seguida de la intestinal en
el 31.8% (7/22), la ganglionar en el 9.1% (2/22) y la renal
en el 9.1% (2/22). Del total de los pacientes en estudio,
el 26.5% (40/151) conocia su antecedente de TB, el cual
fue mas frecuente en el grupo de diagndstico previo de
VIH, con el 42.4% (36/85).
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Las infecciones en el sistema nervioso central por Toxo-
plasma spp. y Criptococcus spp. representaron el 5.5% y
el 1.4%, respectivamente; la candidosis orofaringea era
experimentada por el 19.9% (30/151) de los pacientes,
mientras que la candidosis esofagica lo fue por el 4%
(6/151). Las neumonifas por SARS-CoV-2 y por Pneu-
mocytis jirovesii representaron el 6% (9/151) y el 2.5%
(4/151), respectivamente. Se encontr6é histoplasmosis
diseminada en el 1.3% (2/151) de los individuos e histo-
plasmosis cutanea primaria en el 0.7% (1/151). La sffi-
lis latente o secundaria estuvo presente en el 10.6%
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(16/151), mientras que el 15.2% (23/151) present otra
afeccién asociada con el diagnéstico de VIH: diabetes;
enfermedad renal, cardiovascular o metabdlica; trauma-
tismo; trastorno gastrointestinal; enfermedad mental; ac-
cidente ofidico, y enfermedad linfoproliferativa maligna.

El 30.5% (46/151) de los pacientes fallecieron. El
60.9% (28/46) tenia diagnostico previo de VIH, pero solo
el 21.4% (6/28) estaba recibiendo TARGA al momento
de la admision. El 93.5% (43/46) de los sujetos falleci-
dos tenifa recuento de CD4 menor de 200 cél/ul frente al
75.2% (79/105) de los del grupo de sobrevivientes, con
una diferencia estadisticamente significativa (p = 0.007),
con una media de recuento de CD4 de 76 cél/mm?3. El
89% (41/46) de los pacientes tenfa una enfermedad de-
finitoria de sida, en su mayoria TB (38/41), y de estos, el
42.1% (16/38) tenia formas graves de la enfermedad o
diseminada. El 15.2% (7/46) de los individuos tenfan dos
0 mas enfermedades definitorias de sida (Tabla 2).

Tabla 2. Factores de riesgo asociados con la mortalidad; pacientes sobrevi-
vientes y fallecidos con diagnostico de VIH. Guayaquil, Ecuador.

Sobrevivientes | Fallecidos
n =105 n =46
(30.5%)

Caracteristica Sign
estad a
(p < 0.05)

(69.5%)

Edad: mediana (rango) afios 36 (18a70) |39 (23 a64)
Sexo n (%)
o Masculino 81 (77) 34 (74) 0.68
o Femenino 24 (23) 12 (26)
Diagnoéstico de VIH durante la 48 (45.7) 18 (39.1) 0.48
admision
Recibiendo TARGA 24 (42.1) 6 (21.4) 0.09
Enfermedades definitorias 79 (75.2) 41 (89.1) 0.07
de sida
Tuberculosis 67 (63.8) 38 (82.6)
Recuento de células 79 (75.2) 43 (93.5) 0.007
CD4 < 200 cél/mm?

Conclusiones

A diferencia de lo descrito en los paises desarrollados
en los que se informa un auge de las enfermedades car-
diovasculares y hepéticas y neoplasias no relacionadas
con el VIH como causa de hospitalizacion,? en este estu-
dio la principal causa de admision hospitalaria y muerte
fueron las 10, particularmente la TB."*'> Con un 30.5%
de muertes, de forma similar a lo informado en otros pai-
ses de ingresos bajos en América y Africa occidental,'s'®
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la prevalencia de las enfermedades definitorias de sida
fue del 78.8%, y fueron la causa de muerte en el 80.9%
de estos pacientes, hallazgo similar al de una revision sis-
tematica en la que se encontrd que la prevalencia de 10
en los paises subdesarrollados estuvo entre el 32.0% vy el
77.7%, en contraste con los paises desarrollados, en los
que variaba entre el 27.4% y el 56.7%.'8!

Tal como se ha descrito ampliamente como princi-
pal factor de riesgo para la 10, se puso de manifiesto la
asociacion estadisticamente significativa entre la morta-
lidad y la inmunosupresién intensa, que se presenta en
el 80.8% de los pacientes hospitalizados. Asimismo, mas
del 90% de los pacientes fallecidos tuvieron recuentos de
CD4 < 200 cél/l, con estadios avanzados de la enferme-
dad asociados con la presencia de 10, entre las que las
formas meningeas, como criptococosis, toxoplasmosis,
sifilis y leucoencefalopatia en conjunto, siguen a la TB, de
forma similar a lo reportado en otros paises de ingresos
bajos_4,5,14,22,23

Estudios previos en el pais informan también alta
prevalencia de TB como causa de ingreso hospitalario y
muerte,”®'24 |o que sustenta la importancia de realizar
el cribado de infeccion tuberculosa latente (ITL) a todos
los pacientes con infeccion por VIH mediante prueba de
tuberculina o reaccién de Mantoux (reaccién intradérmi-
ca con derivado proteico purificado de tuberculina [PPD,
por su sigla en inglés]) o con la prueba de liberacion de
interferon gamma especifico (IGRA) y, segun los resulta-
dos, decidir la instauracion de tratamiento preventivo con
isoniacida (TPI); sin embargo, el acceso a estas pruebas
estd sujeto a la disponibilidad de los recursos de salud.'>'

El 95.5% de los pacientes diagnosticados con infec-
cion por VIH durante la hospitalizacién eran menores de
60 afos y tenian estadios avanzados de la enfermedad
con una o varias l0; y aunque el 56.3% de los enfermos
del estudio conocian el diagnostico de VIH, mas del 60%
de estos no recibfa TARGA al momento de la admision,
por lo que el consumo de drogas sujetas a fiscalizacion
era la principal causa de abandono de la terapia, lo que
refuerza la necesidad de incrementar esfuerzos en los
programas educativos preventivos, el diagnéstico precoz
y la importancia de la adhesion a la TARGA para reducir
los riesgos asociados con la morbimortalidad.'®

Las 10 contintan siendo la principal causa de hospita-
lizacién y muerte en pacientes adultos jévenes con VIH
en los paises de bajos ingresos econémicos. Los resulta-
dos de este estudio refuerzan la importancia de realizar
el diagndstico precoz y priorizar el inicio del tratamiento
profilactico de las infecciones oportunistas.
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