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VIH/SIDA

Factores asociados a sobrevida en pacientes con co-infeccion
VIH-TBC en el Servicio de Infectologia del Hospital Nacional
Arzobispo Loayza, Pert, durante los afios 2004-2012

Brenda Gamboa-Acuna, Rayza Guillén-Zambrano, Grecia Lizzetti-Mendoza,
Alonso Soto, Aldo Lucchetti-Rodriguez

Factors associated to survival in patients with HIV-TB in the Department of Infectious
Diseases of the Arzobispo Loayza National Hospital, Perd, since 2004 to 2012

Background: The main cause of death in HIV patients is tuberculosis (TB). However, few Latin American studies
have evaluated the prognosis of patients with coinfection. Aim.: To determine the factors associated with survival
in patients with HIV-TB coinfection treated at a Peruvian referral hospital. Methods: A retrospective cohort study
was performed based on clinical records of patients treated at the Department of Infectious Diseases in the Arzo-
bispo Loayza National Hospital from 2004 to 2012. Survival was assessed using the Kaplan-Meier estimator and
Cox Proportional Hazard Model. Results: From 315 patients, 82 died during the follow-up. The mean of follow
for each patient was 730 days. The multivariate analysis showed that receiving HAART (HR: 0,31; IC: 0,20-0,50;
p <0,01) and having more weight (HR: 0,96; IC 0,94-0,98; p < 0,01) when the coinfection was diagnosed, were
protective factors; while having a pathology different from TB (HR: 1,88; IC: 1,19-2,98; p < 0,01), age in years
(HR: 1,76; IC: 1,12-2,74; p < 0,01) and being hospitalized when diagnosed with TB (HR: 1,69; IC 1,02-2,80;
p < 0,04) were associated with lower survival. Discussion: Receiving HAART and having more weight when the

coinfection is diagnosed were associated with a higher chance of survival.

Key words: Tuberculosis, HIV, survival, mortality

Palabras clave: Tuberculosis, VIH, sobrevida, mortalidad.

Introduccion

finales del afio 2016, 36,7 millones de personas
Aen el mundo vivian infectadas por el VIH'. Desde

el comienzo de la epidemia, alrededor de 78
millones de personas contrajeron la infeccion por VIH,
y 39 millones han fallecido a causa de enfermedades
relacionadas con este virus 2. En el 2012, América Latina
concentrd un promedio de 1,5 millones de casos, mientras
que, en el 2015, en Pert, se reportaron 1.235 casos de
infeccion por VIH y 5.257 de SIDA. Lima Metropolitana
contintia siendo la ciudad con mayor reporte de casos de
infeccion por VIH, con una incidencia acumulada desde
el aflo 2004 al afio 2015 de 20.778 pacientes con VIH y
10.077 con SIDA'?.

La principal causa de muerte en este grupo de pacientes
es la tuberculosis (TBC), especialmente en aquellos que
viven en paises de ingresos bajos a moderados, incluyendo
a quienes reciben terapia anti-retroviral de gran actividad
(TARGA)*®. En comparacion con pacientes libres de
infeccion por VIH, los pacientes seropositivos tienen una
probabilidad hasta 50 veces mayor de desarrollar TBC
a lo largo de su vida’. En el afio 2015, la Organizacién
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Mundial de la Salud (OMS) report6 1,2 millones (11%) de
casos nuevos de co-infeccion VIH-TBC?, La presentacion
de TBC en Perti, como infeccion oportunista en pacientes
con infeccion por VIH es de 28% y de hasta 50% en
pacientes en estadio SIDA®. Sin TARGA, cerca de 90%
de seropositivos fallece dos a tres meses después de haber
contraido la TBC, y alin con tratamiento anti-retroviral,
los pacientes con TBC fallecen antes que aquellos libres
de infeccion'?.

La co-infeccién VIH-TBC altera la presentacion
clinica habitual de ambas enfermedades, dificultando
el diagnostico y manejo oportuno. En este grupo de
pacientes, el diagnéstico de TBC representa un reto para
el médico clinico debido a la frecuente presentacion
asintomatica, patrones radioldgicos atipicos y negatividad
del examen directo de esputo'!. La presentacion clinica y
radioldgica de la TBC en pacientes con infeccion VIH-
TBC esté relacionada con sus recuentos de linfocitos T
(LT) CD4+, ya que con recuentos mayores de 350 céls/
mm?® la presentacion es igual que en personas que no
tienen infeccion por VIH. Por otro lado, si el recuento
es menor, la radiografia suele ser atipica con afeccion de
cualquier parte del parénquima pulmonar'>'>. Ademas, las
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personas con infeccion por VIH tienen mayor riesgo de
una reactivacion de la TBC latente y contraer una nueva
infeccion, en relacion a personas no infectadas por VIH 2.

Se ha demostrado que el esquema TARGA restaura
considerablemente la inmunidad y reduce la morbimorta-
lidad en pacientes infectados por VIH, disminuyendo asi
el riesgo de adquirir TBC™. Incluso después de adquirir la
infeccion tuberculosa, el tratamiento se asocia a mejores
tasas de supervivencia'®.

En febrero de 2004, en el Perti, se aprobd la Norma
Técnica de TARGA en Adultos y marco el hito del prin-
cipio de la era del TARGA a nivel nacional. Tres meses
después, el Ministerio de Salud, en colaboracion con el
Fondo Global de lucha contra el SIDA, la tuberculosis
y la malaria implement6 el Programa a fin de brindar
tratamiento en forma gratuita. Se inicid el suministro
en tres hospitales limefios, siendo el Hospital Nacional
Arzobispo Loayza uno de los pioneros en su distribu-
cion!®!. Sin embargo, los datos en relacion a la sobrevida
en pacientes con co-infeccion VIH-TBC son escasos. Un
estudio realizado en 1994 previo a la disponibilidad de
TARGA en el sistema de salud peruano, encontré que los
pacientes con dicha co-infeccion tenian un tiempo pro-
medio de sobrevida de 7,2 meses a diferencia de aquellos
que solo tenian la infeccion por VIH, cuya sobrevida fue
de 10,4 meses'.

Existen estudios que han evaluado los factores asocia-
dos a mortalidad en pacientes con co-infeccion VIH-TBC.
Entre los factores mas consistentemente asociados se
encuentran tener un peso menor de 50 kg, la duracion

Fichas de seguimiento de pacientes
con VIH revisadas
3.623

Y

Fichas de seguimiento de pacientes
con co-infeccion TBC-VIH
329

Y

‘( Fichas de seguimiento excluidas ]
- 14

A

[

Fichas de seguimiento finales

315

] !

Criterios de exclusion:
1. Diagnostico de VIH posterior a
TBC (mayor a 1 mes): 9
2. Menos de dos evaluaciones
médicas: 5

Figura 1. Seleccion de la poblacién de estudio. Hospital Nacional Arzobispo Loayza, Lima-Perd.
2004-2012.
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de la infeccion por VIH por mas de 12 meses; presencia
de otras enfermedades oportunistas, co-morbilidades
cronicas no relacionadas al SIDA, no recibir profilaxis
con cotrimoxazol ni tratamiento con TARGA y tener un
recuento de LT CD4 menor a 200 céls/mm?® son factores
asociados con mortalidad!®. A pesar del gran esfuerzo
realizado por disminuir el impacto de la co-infeccion VIH-
TBC, atn existen factores que dificultan la sobrevida en
esta poblacion. En el Pert no existen estudios que hayan
evaluado factores predictores del prondstico en este grupo
de pacientes en la era TARGA.

El objetivo del estudio fue determinar los factores
asociados a sobrevida en pacientes con co-infeccion VIH-
TBC atendidos en el Servicio de Infectologia de un hos-
pital peruano de referencia, durante los afios 2004-2012.

Materiales y Métodos

Diseiio y lugar de estudio

Se elaboro un estudio de tipo cohorte, retrospectivo, en
base a fichas de seguimiento de pacientes con diagndstico
de co-infeccion por el VIH y TBC atendidos durante
los afios 2004 al 2012 en el Servicio de Infectologia del
Hospital Nacional Arzobispo Loayza en Lima, Pert.
Poblacion

Se incluyeron a todos los pacientes atendidos durante
el periodo de estudio con informacion disponible en las
fichas de seguimiento, pertenecientes a alguno de los
tres escenarios: pacientes con antecedente de infeccion
por VIH a quienes se les diagnosticara TBC, pacientes a
quienes se les diagnostico VIH y TBC simultdneamente
y pacientes con TBC a quienes se les diagnosticara VIH
hasta un mes después. Los pacientes que no se encon-
traban en estos tres escenarios 0 que tuvieran menos
de dos evaluaciones médicas desde el diagnodstico de
la co-infeccion (necesarias para tener un minimo de
informacion confiable a fin de realizar el analisis) fueron
excluidos del estudio (Figura 1).

Procedimientos

El estudio fue aprobado por el Comité de Etica de la
Universidad Peruana de Ciencias Aplicadas y la Oficina
de Apoyo a la Docencia e Investigacion del Hospital
Nacional Arzobispo Loayza. Se conservo la privacidad y
confidencialidad de las fichas de seguimiento y/o historias
clinicas.

Los datos obtenidos a partir de las fichas de segui-
miento fueron ingresados a una base de datos elaborada
utilizando Microsoft Access mediante doble digitacion
para asegurar el control de calidad. Para las variables
cuantitativas con distribucion normal, se calcularon la
media y desviacion estandar, mientras que para las de
distribucion no normal se optd por mediana y rango in-
tercuartil. Las variables categoricas se presentaron como
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frecuencias y porcentajes. La funcion de sobrevida global
fue graficada mediante curvas de Kaplan Meier, el analisis
crudo de factores asociados a la sobrevida de los pacientes
con co-infecciéon VIH-TBC fue realizado mediante el
método de Log Rank Test y el analisis ajustado mediante
el método de Riesgos Proporcionales de Cox. Se elabord
un primer modelo multivariado utilizando todas aquellas
variables con un valor de p <de 0,15 en el analisis biva-
riado. A continuacion, se eliminaron en forma sucesiva
aquellas variables con mayores valores de p (backward
elimination) hasta lograr un modelo ajustado final en el
que todas las variables presentaran un valor de p menor
a 0,05. Para el analisis se utilizé el paquete estadistico
Stata version 12 para Windows.

Calculo del tamario muestral

Se incluyeron a todos los pacientes atendidos durante
el periodo de estudio; sin embargo, para fines referenciales
se realizo el calculo del tamafo muestral utilizando el
comando stpower (Stata 11). Considerando una potencia
estadistica de 80% y un HR de 1,5 como clinicamente
relevante, el tamafio muestral calculado fue de 198
participantes'>%.

Definicion de variables

Al ser un estudio de sobrevida, el resultado primario
fue el tiempo transcurrido hasta el desarrollo del evento,
definiéndose este Ultimo como muerte por cualquier
causa. Se incluyeron como variables independientes:
edad en afios, género (femenino, masculino), lugar de
procedencia (Lima, provincia), grado de instruccion
(ninguno, primaria, secundaria, técnica, superior), riesgo
de depresion (evaluado mediante entrevista psicologica y
test de Machover), hospitalizacion (Si/No), tipo de TBC
(pulmonar o extrapulmonar), confirmacion bacteriologica
(baciloscopia, cultivo, prueba molecular y no disponible)
patologia distinta a TBC (patologia cronica no infecciosa,
patologia infecciosa), esquema TARGA (sin TARGA,
esquema basado en efavirenz, nevirapina o en inhibidor
de la proteasa reforzado con ritonavir), fecha de diag-
nostico de infeccion por VIH, fecha de diagnoéstico de
TBC, fecha de inicio de TARGA, afio de constatacion
de la co-infeccidn, alanina aminotransferasa (< 40 U/L
O > 40 U/L), hemoglobina (< 12 g/dL o > 12 g/dL en
mujeres y < 13 g/dL o 213 g/dL en varones), recuento
de LT CD4+ (< 200 céls/mm’ y > 200 céls/mm?), carga
viral en logaritmo base 10, linfadenopatias (Si/No), peso
en kg, radiografia de torax (infiltrados apical, cavitario o
miliar), correspondiendo todas estas variables al momento
del diagnostico de TBC. La variable dependiente fue
condicion del paciente al término del estudio.

Para el caso de los pacientes con TBC sin compro-
bacién microbioldgica ni radioldgica, se consideraron
positivos a aquellos que cumplieron los criterios clinicos
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establecidos por la Norma Técnica de Salud para la
Atencion Integral del Adulto con infeccion por el Virus
de la Inmunodeficiencia Humana (VIH).

Tiempo de sobrevida

Se consideré como el tiempo en dias que transcurrié
entre el diagnostico de la co-infeccion y el fallecimiento
del paciente, o en su defecto, 730 dias desde el diagnostico
de la co-infeccion. Los casos vivos al cierre del estudio,
se consideraron censurados.

Andlisis estadistico

Para el analisis bivariado se emple6 la prueba estadis-
tica Log Rank Test, para lo cual fue necesario categorizar
las variables numéricas (edad, peso y carga viral al
momento del diagnostico de la co-infeccion) por encima
y por debajo de la mediana. Todas aquellas variables con
un valor de p < 0,05 fueron consideradas como significa-
tivas. Sin embargo, para efectos del analisis multivariado
con Regresion de Cox, se incluyeron a aquellas con un
p <0,15. En este, las variables numéricas fueron utilizadas
como tal, a excepcion de edad. Luego, mediante el método
de backward elimination, se seleccionaron las variables
que finalmente mantenian un p < 0,05, considerandose
estas significativas con la variable de respuesta. Los datos
se procesaron y analizaron con el software Stata 12.

Resultados

Descripcion de la poblacion

Se revisaron 3.623 registros de pacientes con infec-
cion por VIH atendidos en el Servicio de Infectologia
del hospital de estudio. De éstos, se seleccionaron 329
correspondientes a los pacientes con co-infeccion VIH-
TBC entre los afios 2004 a 2012; sin embargo, 14 fueron
excluidos por no cumplir con los criterios de inclusion,
quedando un total de 315 registros para el analisis final
del estudio (Figura 1). El afio 2008 present6 la mayor
cantidad de pacientes con co-infeccion VIH-TBC, con
un total de 42 pacientes. Del total de sujetos de estudios,
83 (26,3%) fallecieron.

La mediana de edad fue de 34 afios, siendo 155 (49,2%)
pacientes mayores a esta edad; mientras que 246 (78,1%)
pacientes fueron de género masculino. Del total de pacien-
tes, 52 (16,5%) estuvieron hospitalizados al momento del
diagnostico de la co-infeccion. Efavirenz fue el ntcleo de
tratamiento TARGA en 38,1% de los pacientes.

La presentacion mas frecuente de TBC en la poblacion
fue de tipo pulmonar (62,2%). En 82% de los casos
el diagnostico se realizd mediante baciloscopia. Solo
3,1% fue diagnosticado mediante cultivo. El 37,8% de
radiografias de torax fueron informadas como normales,
mientras que 22,9% presentd un patrén no sugerente de
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Figura 2. Curva de Kaplan Meier, sobrevida a dos afios de la poblacién de estudio. Hospital Nacional
Arzobispo Loayza, Lima-Perd. 2004-2012. Eje X: Tiempo de seguimiento en dias. Eje Y: Proporcion

de pacientes libres del evento.
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Tabla 1. Caracteristicas sociodemograficas y clinicas de
pacientes con co-infecciéon VIH-TBC y su asociacion con
sobrevida. Lima, Perd. 2004-2012

Variable

Edad **
> 34 ahos

Género
Masculino

Procedencia
Lima
Provincia

Hospitalizacién
Si

Grado de Instruccion
Ninguno/ Primaria
Secundaria
Técnica/ Superior

Linfadenopatias
Si

Esquema de TARGA
Sin TARGA
Efavirenz
Nevirapina

Inhibidor de la proteasa

Peso **
= 55 kg

Total
(n =315) %

155 (49,21)
246 (78,1)

298 (94,6)
17 (5,4)

52 (16,5)

28 (8,9
240 (76,1)
47 (14,9)

42 (13,3)

107 (34)

120 (38,1)
54 (17,1)
34(10,8)

169 (53,6)

Valor
de p*
< 0,01

0,77

< 0,001

0,57

0,05

< 0,001

< 0,01

*Basado en Log Rank Test. **Comparacion de los grupos por
encima y por debajo de la mediana de edad. Las variables ca-
tegoricas se muestran como frecuencias y porcentajes. TARGA:
terapia anti-retroviral de gran actividad.

VIH/SIDA

TBC. El 11,4% de los pacientes presentdé TBC multi-
resistente.

La principal patologia infecciosa oportunista concomi-
tante fue la infeccion por Pneumocystis jiroveci (4,4%),
mientras que la infeccion por Treponema pallidum,
fue la patologia infecciosa no oportunista con mayor
prevalencia (7,3%). El 29,2% de los pacientes evidencio
riesgo de depresion en la evaluacion psicoldgica previa
al ingreso al programa TARGA. Del total de pacientes,
21,9% presentaron anemia al momento del diagndstico
de la co-infeccion; de estos, 51 (16,2%) fueron mujeres
y 18 (5,7%) fueron varones. Finalmente, la mediana de
carga viral fue de 11,74 log,, copias de ARN/ml y 195
(61,9%) pacientes presentaron un valor de LT CD4+
menor a 200 céls/mm°.

Sobrevida y factores asociados

La mediana de seguimiento fue de 730 dias. De
acuerdo a la curva de Kaplan Meier, la mayor caida en
la probabilidad de sobrevida ocurrié antes de los 200
dias, luego de los cuales la curva desciende lentamente
hasta tornarse estacionaria (Figura 2). Se presentaron 83
muertes representando una tasa de mortalidad de 15,9
muertes/100 personas afio de seguimiento. En el analisis
bivariado, la edad, hospitalizacion, peso, esquema de
TBC, esquema de TARGA y patologia diferente a TBC al
momento del diagnostico de la co-infeccion, se asociaron
significativamente a una menor sobrevida. (Tablas 1 a
4). En el analisis multivariado basado en el método de
riesgos proporcionales de Cox, y tras emplear la técnica
de backward elimination, se observo que las variables
peso (HR: 0,96; IC 0,94-0,98; p < 0,01) y esquema
de TARGA (HR 0,31; IC: 0,20-0,50; p < 0,01) fueron
factores protectores; mientras que edad (HR 1,76; IC:
1,12-2,74; p < 0,01), estar hospitalizado (HR: 1,69; IC:
1,02-2,80; p < 0,04), y patologia diferente a TBC (HR:
1,88; IC: 1,19-2,98; p < 0,01) se asociaron a una menor
sobrevida. (Tabla 5) La adicion del recuento de LT CD4
y carga viral al modelo multivariado final no modificaron
los resultados obtenidos.

Discusion

La co-infeccion VIH-TBC continta siendo una im-
portante causa de mortalidad en escenarios de recursos
limitados. Por ello es importante identificar aquellos
factores asociados al pronéstico de esta condicion a fin
de identificar a los pacientes con mayor vulnerabilidad
e intervenir sobre aquellos factores modificables. Este
estudio evidencié que la edad, el estar hospitalizado al
momento del diagnodstico de la co-infeccion y cursar
con una patologia infecciosa diferente a TBC, fueron los
factores asociados a una menor sobrevida. Por otro lado,

Rev Chilena Infectol 2018; 35 (1): 41-48



VIH/SIDA

Articulo Original

Tabla 2. Tipo de tuberculosis y confirmacion bacteriolégica en pacientes
con co-infeccion VIH-TBC y su asociacion con sobrevida. Lima, Peru.
2004-2012
Variable Total (n = 315) % Valor p*
Ano de coinfeccién 0,67
2004-2006 91 (28,9)
2007-2009 119 (37,8)
2010-2012 105 (33,5)
Tipo de tuberculosis 0,09
Pulmonar 196 (62,2)
Ganglionar 30 (9,6)
Pleural 21 (6,7)
Meningea 23 (7,3)
Otras 45 (14,3)
Confirmacién bacterioldgica 0,27
Baciloscopia 258 (82)
Cultivo 10 (3,1)
Prueba molecular 17 (5,4)
No disponible 20 (6,4)
Sin confirmacién bacteriolégica 10 (3,2)
Esquema de tuberculosis 0,03
Sensible 279 (88,8)
Multi-resistente 36(11,4)
*Basado en Log Rank Test. Las variables categoricas, se muestran como frecuen-
cias y porcentajes.

el recibir TARGA y tener un mayor peso al momento del diagnostico
de la co-infeccion se asociaron a un menor riesgo de mortalidad.

Segun el area geografica, la TBC es responsable de la muerte de
11 hasta 50% de pacientes con infeccion por VIH?'. El hospital de
referencia en el cual se realizo6 el presente estudio contaba con una
poblacion total de 3.623 pacientes con infeccion por VIH, atendidos
entre los afios 2004-2012. De ellos, 12% present6 ademas, infeccion por
Mycobacterium tuberculosis, siendo ésta nuestra poblacion de estudio.

La incidencia de muerte obtenida fue de 15,9 muertes/100 personas/
afio de seguimiento, a diferencia de un estudio realizado por Catala y
cols., cuya incidencia de muerte fue 8,6/100 personas/afio, durante 10
afios de seguimiento®.

La edad ha mostrado ser un predictor importante de mortalidad en
varios estudios incrementando el riesgo hasta en 28%, sobre todo en
los pacientes mayores de 50 afios?. En base a los resultados obtenidos,
se encontrd que la mediana de edad en pacientes con co-infeccion
VIH-TBC fue de 34 afios, con un rango intercuartil de 29-43 afios, dato
que se aproxima a los reportados en estudios realizados en Malasia y
Camertn donde la mediana fue de 39,1 y 39,3 afios; respectivamen-
te!*?. El presente estudio mostr6 que los pacientes co-infectados que
sean mayores de 34 afios presentan un riesgo de mortalidad de 76%
por cada afio de vida obtenido.

Estar hospitalizado se asocia generalmente a un mayor compromiso
del estado general del paciente, lo cual empeora su prondstico. En
diferentes unidades de internacion del Departamento de Infectologia

Rev Chilena Infectol 2018; 35 (1): 41-48

Tabla 3. Co-morbilidades y su asociacion con sobrevida en pacientes con
co-infeccion VIH-TBC. Lima, Peru. 2004-2012

Variable Total (n = 315) - %  Valor p*
Patologia diferente a tuberculosis pulmonar 0,02
Si 86 (27,3)
Patologia oportunista 0,07
Ninguna 282 (89,6)
Pneumocystis jiroveci 14 (4,4)
Cryptococcus neoformans 9 (2,9
Toxoplasma gondii 9 (2,9
Otras 1 (0,3
Patologfa no oportunista 0,40
Ninguna 269 (85,4)
Hepatitis B 12 (3,8)
Hepatitis C 10 (3,2)
Sifilis 23 (7,3)
Otras 1 (0,3)
Patologia no infecciosa 8 (2,5 0,12
Diabetes mellitus 2 (0,6)
Hipertension arterial 1 (0,3)
Dislipidemia 4 (1,3)
Otras 1 (0,3)
Riesgo de depresion 92 (29,2) 0,91

*Basado en Log Rank Test. Las variables categoricas, se muestran como frecuen-
cias y porcentajes.

Tabla 4. Métodos de ayuda diagnéstica y su asociaciéon con sobrevida
en pacientes con co-infeccion VIH-TBC. Lima, Perd. 2004-2012

Variables Total (n = 315) Valor p*
Radiografia de térax 0,17
Normal 119 (37,8)
Infiltrado apical 9(2,9)
Infiltrado cavitario 12 (3,8)
Infiltrado miliar 4(1,3)
Otro infiltrado 72 (22,9)
Informe no disponible 99 (31,4)
Anemia 69 (21,9) 0,25
Mujeres 51(16,2)
Varones 18 (5,7)
Alanina aminotransferasa 97 (30,8) 0,75
Normal (< 40 U/L) 218 (69,2)
Carga viral al diagnéstico de TBC (copias ARN/ml) 0,81
< 11,74 log,, 124 (50)
LT CD4 al diagndstico de TBC 0,59
< 200 céls/mm? 195 (61,9)

*Basado en Log Rank Test. Las variables categéricas, se muestran como frecuen-
cias y porcentajes. TBC: tuberculosis.
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Tabla 5. Asociacion ajustada entre variables y sobrevida pacientes con co-infeccion VIH-TBC. Lima, Pert. 2004-2012. Resultados del analisis multivariado

(Método de riesgos proporcionales de Cox)

Variable

Edad >34 afos
Peso
Linfadenopatia
Hospitalizacién
Esquema de TARGA

Esquema de tuberculosis

Patologfa infecciosa diferente a tuberculosis

Analisis multivariado

Hazard Ratio 1C [95%] Valor de p Hazard ratio IC [95%] Valor de p
1,80 [1,15-2,82] < 0,01 1,76 [1,12-2,74] 0,01
0,96 [0,94-0,98] < 0,01 0,96 [0,94-0,98] < 0,01
1,38 [0,79-2,41] 0,24 - - -
1,63 [0,98-2,71] 0,05 1,69 [1,02-2,80] 0,04
0,33 [0,20-0,52] < 0,01 0,31 [0,20- 0,50] < 0,01
1,42 [0,80-2,54] 0,22 - - -
1,74 [1,09-2,80] 0,02 1,88 [1,19-2,98] < 0,01

TARGA: terapia anti-retroviral de gran actividad. Esquema de tuberculosis: tratamiento para tuberculosis acorde a la sensibilidad a farmacos del ndcleo de tratamiento

(rifampicina/isoniazida).
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de un hospital nacional de Lima-Pert se observo que hasta
32,2% de los pacientes con infeccion por VIH, presentaron
co-infeccion con TBC; lo que sugiere, que los pacientes
infectados por VIH desarrollaran TBC en algin momento
de sus vidas®. Estudios sefialan que 1a TBC fue la primera
causa de hospitalizacion y muerte al inicio de la terapia
TARGA en pacientes co-infectados con VIH-TBC'*. De
igual manera, esta investigacion presenta conclusiones
similares, informando que los pacientes hospitalizados al
momento del diagnostico de la co-infeccion tienen 69%
mas riesgo de fallecer.

Presentar una patologia distinta a TBC ha mostrado
afectar el prondstico de los pacientes co-infectados. Segun
Agbor y cols., padecer de enfermedades definitorias de
estadio SIDA y no SIDA, estaria asociado a menor sobre-
vida®. De igual forma, Ismail y cols., encuentran que tener
una infeccion diferente a TBC se asocia a mayor riesgo de
muerte (HR: 3,61)". En la poblacion de estudio, de un to-
tal de 83 pacientes fallecidos, 37,3% padecieron de alguna
patologia diferente a la co-infeccion. Dicho resultado se
ve reflejado en el analisis multivariado, el que demuestra
que tener como antecedente una patologia distintaa TBC
se asocia a 88% mas riesgo de mortalidad. Asi mismo,
Dean y cols., resaltan que encontrarse inmunosuprimido
predispone a contraer diferentes co-morbilidades, y por
lo tanto, se asocia a mayor riesgo de mortalidad®.

Antes de la instauracion del tratamiento anti-retroviral,
la prevalencia de co-infeccion VIH-TBC se presentaba
de manera frecuente. Estudios internacionales reportaron
cifras de 33% de pacientes co-infectados durante los afos
1993-1994%. En el Perti, Lama reporto hallazgos similares
durante los afios 1986-1993 (co-infeccion VIH-TBC de
33,8%)'°.

Para el afio 2008, se estimd una tasa de 1,4 millones

de casos de TBC en pacientes con infeccion por VIH en
el mundo?®, siendo considerada la infeccion oportunista
inicial en 28% de las personas con infeccion por VIH y
hasta en 50% en estadio SIDA. La mortalidad secundaria
ala co-infeccion ha disminuido considerablemente desde
el inicio de la administracion de TARGA %7, observandose
estos cambios en Perti desde mayo del 2004°. Estudios
reportan que, en areas endémicas de TBC, el uso de
TARGA esta asociado a una significante reduccion de
la tasa de incidencia de adquirir TBC, disminuyendo de
31,7/100 a 11,4/100 por afio®. En Perti, el TARGA se
fundamenta en tres farmacos base: efavirenz, nevirapina
o inhibidor de la proteasa (lopinavir, atazanavir o saqui-
navir) reforzados con ritonavir, sumado a dos inhibidores
nucleodsidos de la transcriptasa reversa. En el hospital de
referencia, se emplea efavirenz como farmaco base para
el tratamiento anti-retroviral en personas co-infectadas
con TBC, decision abalada por recomendaciones de la
OMS, las que indican que se debe iniciar el tratamiento
TARGA tan pronto como sea posible y dentro de las
ocho semanas de iniciado el tratamiento anti-TBC, a fin
de minimizar la presencia de efectos adversos toxicos®?.
Ademas, establece que efavirenz debe ser el farmaco base
en el tratamiento anti-retroviral que se administre en estos
casos. Al igual que en paises sudafricanos, efavirenz
es utilizado como nucleo de tratamiento anti-retroviral
debido a su baja interaccion con farmacos anti-TBC.
En esta investigacion se encontrd que los pacientes con
co-infeccion VIH-TBC que reciben TARGA tienen 69%
de menos riesgo de mortalidad en comparacion a los
pacientes que no reciben tratamiento anti-retroviral, lo
que refuerza lo expuesto anteriormente.

Como se sabe, existe una delgada linea entre la TBC y
la malnutricion, estableciéndose un circulo vicioso entre
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ambas. A su vez, el riesgo de adquirir TBC es mayor
en individuos inmunocomprometidos, lo que explica
el aumento en la prevalencia de la misma en pacientes
con infeccion por VIH. Las alteraciones nutricionales en
pacientes con TBC, infeccién por VIH o co-infeccion,
son variadas y la demanda energética conlleva a diversos
estados nutricionales, los cuales pueden verse reflejados
en el peso del paciente. Ademas, se dice que la pérdida
de peso > 10% esta asociada a menor sobrevida; por este
motivo, se recomienda evaluar el peso de forma rutinaria
en cada evaluacion médica®. En este estudio se encontro
que la variable peso es un factor protector, concluyendo
que por cada kg mas de peso, el paciente presenta 4%
menos riesgo de morir, lo que refuerza la idea de que la
ganancia ponderal esta relacionada con sobrevida.

Finalmente, si bien la introduccién de la terapia
anti-retroviral a mediados de los afios 90 ha reducido de
manera importante y a nivel mundial, la morbilidad y
mortalidad relacionadas con la infeccion por VIH*S, la
situacion en paises en desarrollo como el nuestro atin no
es la optima.

Hasta la fecha, no se cuenta con publicaciones na-
cionales sobre el estado de salud de los pacientes con
co-infeccion VIH-TBC. Por eso, este estudio evalua el
comportamiento de esta co-infeccion, con posterioridad
a la introduccion del TARGA en el pais, con el objetivo
de brindar informacion actualizada al médico clinico
peruano a fin de mejorar la expectativa y calidad de vida
de este grupo de personas.

Es importante reconocer que este estudio cuenta con
ciertas limitaciones; una de ellas es que, al tratarse de
un estudio retrospectivo, cabe la posibilidad de pérdidas
de sujetos de estudio y registros incompletos durante el
tiempo de seguimiento. Por otro lado, no se pudo incluir
la variable “antecedente de TBC” ya que este dato no
se encontraba consignado de forma consistente en las
fichas de seguimiento en base a las cuales obtuvimos la
informacion. Ademas de lo ya mencionado, cabe resaltar
como limitacién importante la baja tasa de diagnostico de
certeza, por medio de cultivo (3% en el presente estudio).
Finalmente, en esta investigacion no se han incluido otras
variables que podrian aparecer durante el seguimiento y
tener impacto en el resultado final.
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