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Resumen

Introduccion: Los pacientes con enfermedad avanzada del VIH presentan un aumento del riesgo de
desarrollar infecciones oportunistas en los primeros meses tras este diagnostico, con altas probabilidades
de hospitalizacion, gravedad y muerte.Objetivo: Identificar los factores de supervivencia en pacientes
con enfermedad avanzada del VIH ingresados en el Instituto Pedro Kouri entre 2023 y 2024. Métodos:
Estudio de cohorte retrospectivo, para identificar los factores de supervivencia de pacientes que viven
con VIH desde su diagndstico hasta su ingreso por enfermedad avanzada del VIH. Resultados: De las
variables estudiadas, el recuento de linfocitos T CD4 < 349 células/mma3, el diagnostico tardio de VIH,
la anemia, la estabilidad durante el TARV y el tiempo de TARV formaron parte de un modelo estable de
riesgo y de supervivencia para el desarrollo de infecciones oportunistas a los 120 meses del diagndstico
del VIH. Conclusion: Los pacientes con inmunodepresion severa, no estables al TARV, con diagnostico
tardio de VIH y anemia, presentan un incremento en el riesgo de infecciones oportunistas con una

supervivencia limitada.
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Abstract

Introduction: Patients with advanced HIV disease present an increased risk of developing opportunistic
infections in the first months after diagnosis, with high probabilities of hospitalization, severity and death.
Obijective: To identify survival factors in patients with advanced HIV disease admitted to the Pedro Kouri
Institute between 2023 and 2024. Methods: Retrospective cohort study to identify survival factors in
patients living with HIV from diagnosis to admission for advanced HIV disease. Results: Of the variables
studied, CD4 count < 349 cells/fmm3, late HIV diagnosis, anemia, stability during ART and time on ART
formed part of a stable risk and survival model for the development of opportunistic infections 120
months after HIV diagnosis. Conclusion: Patients with severe immunosuppression, not stable to ART,
with late HIV diagnosis and anemia, present an increased risk of opportunistic infections with limited

survival.
Keywords: advanced HIV disease; opportunistic infections; survival.

Abreviaturas

VIH: Virus Inmunodeficiencia Humana

LTCD4+: linfocitos T CD4+

TARV: Terapia antirretroviral

OMS: Organizacion Mundial de la Salud

IPK: Instituto Pedro Kouri

10s: Infecciones Oportunistas

ROC: caracteristicas operativas del receptor, por sus siglas en inglés
AUC: érea bajo la curva, por sus siglas en inglés

CVP: carga viral plasmética

PVV: Persona que vive con VIH

Introduccion

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS), establecié las metas para eliminar la pandemia de virus de
la inmunodeficiencia humana (VIH) para el 2030, momento en que se espera lograr que el 95% de los
pacientes conozcan su diagndstico, estén en tratamiento antirretroviral y tengan una carga viral no
detectable. Esta organizacion define la enfermedad avanzada por VIH como aquellos adultos que tienen
nivel de linfocitos T CD4+ (LTCDA4+) igual o inferior a 200 células/ microlitros (mm?) o con un evento
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clinico correspondiente a los estadios clinicos 3 0 4 de la OMS. La mayoria de los pacientes que se
presentan con enfermedad avanzada por VIH, son aquellos que se diagnostican tardiamente o con fracaso

virolégico por abandono del tratamiento o resistencia a la terapia antiretroviral (TARV) ©,

El riesgo de muerte de las personas con enfermedad avanzada por el VIH es elevado, incluso después de
iniciar el TARV; este aumenta a medida que disminuye la cifra de LTCDA4. Las causas mas frecuentes
son la tuberculosis, las infecciones bacterianas graves y la meningitis criptococica @. Las infecciones
oportunistas (10s), continGan siendo una importante causa de morbimortalidad, especialmente en los que
no reciben TARV o tienen adherencia inadecuada y los que desconocen su condicion seroldgica frente
al VIH ©®. En el paciente tratado desde su diagndstico, la mediana en afios de la aparicion de
enfermedades oportunistas es variable . Los avances tecnoldgicos en salud han logrado el aumento de
la supervivencia de las personas que viven con el (PVV). Se ha demostrado una probabilidad de
supervivencia en PVV con tratamiento antirretroviral (TARV) del 96 % durante el primer afio después
del diagnostico y hasta del 88 % a los 15 afios. Entre los factores descritos en la literatura que afectan la
supervivencia de las PVV estan: sexo masculino, edad > 40 afios, estadio clinico avanzado, bajo indice
de masa corporal, el no uso temprano del TARV, el diagnostico tardio de la enfermedad. En cuanto a los
resultados de laboratorio también se han descrito variables prondstico para mortalidad como: el bajo
recuento de células TCD4+, la baja albumina sérica, el recuento alto de glébulos blancos, el porcentaje
elevado de neutréfilos y la anemia ©. Conocer el tiempo transcurrido en meses del diagndstico de VIH
hasta que presenta una Infeccién Oportunista es considerado supervivencia .El objetivo general de la
investigacion fue identificar los factores de supervivencia en los pacientes con enfermedad avanzada del
VIH ingresados en el Instituto Pedro Kouri (IPK) entre 2023 y 2024.

Métodos
Se desarroll6 un estudio de cohorte retrospectivo. La muestra estuvo constituida por todos los pacientes

con VIH de ambos sexos ingresados en el IPK entre 2023 y 2024 con enfermedad avanzada del VIH.

Se definio la presencia de enfermedad avanzada del VVIH en caso de PVV, con una cifra de linfocitos T
CD4 < 200 células/mm? o la presencia de un evento clinico correspondiente al estadio 3 0 4 de la OMS.
(1). La seleccion de los sujetos se realizo a través de un muestreo no probabilistico por conveniencia,
segun el criterio de los expertos a cargo. En el periodo estudiado fueron ingresados en el IPK 134 PV V.
En el presente estudio se incluyeron 102 PVV ingresados con enfermedad avanzada del VIH. Fueron

excluidos 32 PVV que ingresaron por infecciones asociadas a catéter de hemodidlisis.
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Se recolectd informacion sobre eventos relacionados con enfermedades infecciosas o tumorales causadas
por patdgenos oportunistas (10s) del estadio 3 0 4 de la OMS, desde el diagnostico de VIH, hasta su
ingreso por enfermedad avanzada del VIH entre 2023 y 2024. Se considerd supervivencia al tiempo

transcurrido en meses del diagnostico de VIH hasta que present6 una 10s.

Para identificar los factores de supervivencia, se estudiaron variables epidemioldgicas (habitos tdxicos,
comorbilidades, afio de diagndstico de VIH, tiempo y estabilidad en TARV), variables clinicas (IOs,
diagnostico tardio de VIH) y variables de laboratorio (conteo de linfocitos TCD4, carga Viral Plasmatica
de VIH y Valor de Hemoglobina (Hb).

La informacion requerida para el desarrollo de la investigacion fue obtenida de las historias clinicas. La
captura de datos individuales fue a través de base de datos creada al efecto con el paquete estadistico
SPSS version 21.0. La investigacién forma parte del Proyecto Institucional 241014 Caracterizacion
clinica-epidemioldgicas-microbioldgicas de pacientes con enfermedad avanzada por VIH, atendidos en
el Instituto “Pedro Kouri”. 2024-2026. Todos los procedimientos se desarrollaron segun las guias de ética
internacionales y la Declaracion de Helsinki. La investigacion fue presentada y aprobada por la Comision
Cientifica Especializada del Centro Hospitalario y el Comité de Etica de las Investigaciones del IPK.

Se realiz6 un analisis bivariado para identificar la asociacion de pacientes con Infecciones Oportunistas
(10s) y las variables incluidas en el estudio, se empleo la prueba la Prueba de Ji al cuadrado cuando las
frecuencias esperadas fueron superiores a 5, en los casos contrarios se empled el Ji Cuadrado corregido
(Correccion por Continuidad) o la Prueba Exacta de Fisher. Ademas se realizé un analisis bivariado para
de manera exploratoria estimar la supervivencia global de la cohorte seleccionada, mediante el método
de Kaplan Meyer con una seguridad del 95% en sus intervalos de confianza y una significacion inferior
al 5%, empleando los resultados de las estimaciones referentes a la mediana. Las variables que resultaron
significativas en el analisis previo (bivariado) p <0,05, asi como aquellas de relevancia para la literatura
fueron ajustadas en un modelo estable de riesgos proporcionales o Regresion de Cox con el proposito de
obtener un modelo predictivo de la funcion de supervivencia en los pacientes estudiados. Para evaluar la
proporcidn de pacientes que este modelo predictivo evalu6 adecuadamente en cuanto a la ocurrencia o
no de 10s, se empled el método estadistico de la Curva ROC (caracteristicas operativas del receptor),
evaluando diferencias significativas del area bajo la curva (AUC) y la linea de no discriminacién = 0,5
(diagonal de referencia), asi como de sus intervalos de confianzas al 95% de seguridad. La calibracién
de este modelo fue realizada en un analisis previo mediante el test de Hosmer y Lemeshow. El punto de

corte de mayor sensibilidad y especificidad fue estimado a través del indice de Youden.
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Resultados

Se evaluaron 102 pacientes que ingresaron en el IPK entre el 2023 y 2024, con enfermedad avanzada del
VIH. Los factores como la no estabilidad durante la TARV, el diagndstico tardio, comenzar la TARV
después de 5 meses del diagnostico, la carga viral plasmatica (CVP) del VIH >1000 copias/mL, asi como
llevar menos de 1 afio en TARYV fueron identificados como factores de riesgo de desarrollar Infecciones
oportunistas con una certeza del 95%. (tabla I)

Los pacientes con anemia (p < 0,001) presentaron mayor probabilidad de desarrollar 10s RP=2,334; [IC

= 1,433 — 3,802] respecto al grupo de pacientes sin esta condicidn, con una certeza del 95%.

Al inicio del diagnéstico de VIH todos los pacientes estaban libres de 10s, pero a los 120 meses el 50%
de los pacientes desarrollaron 10s (grafico 1). En la cohorte seleccionada, el tiempo de vida media fue
120 meses para el desarrollo de infecciones oportunistas, con una certeza del 95%, con un IC: [100,715
—139,285] y la supervivencia global de un 42,2%. Mientras que la tasa de ataque global por infecciones

oportunistas fue de aproximadamente un 58%.

En cuanto al diagndstico tardio (p < 0,001), se obtuvo que a medida en que pasen los meses sin
diagnosticar a los pacientes con VIH su riesgo instantaneo de desarrollar 10s se incrementa entre un 67,2
y 94,6% respecto a los pacientes que no se diagnostican tardiamente [HR: 3,153; IC: 1,672 — 5,946]
(gréafico 2 A). Por su parte el recuento de hemoglobina también influye de manera significativa en
términos de supervivencia y de riesgo (p = 0,035) pues a medida que desciendan sus valores en el tiempo
en 1 unidad, el riesgo en estos pacientes se va a incrementar en un 93,8% (es inversamente proporcional)
(gréfico 2 B). El tiempo de TARV resulta ser beneficioso en este sentido (p < 0,001), pues a mayor
tiempo de tratamiento el riesgo instantdneo de desarrollar 10s queda reducido en un 61%, con una
seguridad del 95% (gréafico 2 C).

La evaluacion de la funcion de supervivencia a partir de un conjunto de covariables o predictores en la
Cohorte seleccionada permitié la construccion de un modelo predictivo que discrimina, de manera
aceptable (AUC = 70 %), los casos en cuanto a ocurrencia de infecciones oportunistas (grafico 3. AUC
difiere de manera significativa de la no discriminacion. Punto de corte (PC) en el cual se alcanza la mayor
sensibilidad y especificidad 0,4623; Valor Predictivo "Positivo (VPP) = 90 % y Valor Predictivo
Negativo (VPN) =92 %.
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Discusion
La terapia antirretroviral (TARV) ha logrado reducir la incidencia de infecciones oportunistas (10s.)

asociadas al VIH y la mortalidad por sida. A pesar de estos progresos todavia muchos pacientes se

presentan a los servicios de salud con una enfermedad avanzada por VIH.

Se estima que el 18% de las personas con VIH en América Latina y el Caribe desconocen su infeccion.
Aproximadamente un tercio se diagnostica tarde, con inmunodeficiencia avanzada. Aproximadamente
30 % — 40 % de las personas con infeccién por el VIH que inician el TAR en entornos de ingresos bajos
y medianos tienen una cifra de linfocitos CD4 inferior a 200 células/mm?, y 20% tienen una cifra de

linfocitos CD4 inferior a 100 células/mm?.

Los pacientes con enfermedad avanzada por VIH presentan un aumento del riesgo de morir en los
primeros meses después de iniciada la TARV ya sea por 10s o por Sindrome de Reconstitucion Inmune,
por lo que requieren un seguimiento mas intensivo y un conjunto de intervenciones de atencion de salud

que podrian reducir la morbilidad y la mortalidad en este grupo vulnerable. @

En la presente investigacion existen otras cuatro variables (diagnostico tardio, estabilidad clinica durante
el TARV, anemia y el tiempo de TARV) que formaron parte de un modelo estable de riesgo y de
supervivencia en el (andlisis multivariado) para el desarrollo de enfermedades oportunistas en los
pacientes ingresados en el IPK desde enero de 2023 — diciembre de 2024, en los que el tiempo de vida
media previo a la aparicion de 10s fue de 120 meses, segun el método de Kaplan Meyer empleado.
Acorde con estos resultados, Garcia Soto y otros, en su estudio sobre Progresion a sida y factores
pronosticos en seropositivos al VIH-1 en la provincia de Matanzas también encontraron asociacion
estadisticamente significativa (p < 0,05) en el analisis de riesgos proporcionales (Modelo de Cox) con

estas variables. ©

El VIH se conoce que presenta tropismo por las células con moléculas de superficie CD4, por ende,
ademas de los linfocitos T, monocitos, macréfagos tisulares, las células dendriticas y los megacariocitos,
las células progenitoras CD34+ que presentan un pequefio nimero de moléculas CD4 también sufren
apoptosis. Ademas, el virus afecta la modulacion de la hemopoyesis (disminuye la eritropoyetina, el
factor estimulante de los granulocitos — mastocitos). Por tanto, en el curso de la infeccién por VIH, el
compromiso hematoldgico es relevante. La anemia es la citopenia mas frecuente en el momento del
diagndstico de VIH, estas se presentan aproximadamente en un 15 %, llegando a un 100 % en las etapas

finales de la enfermedad. En un estudio realizado en la Sala de Clinica Médica del Hospital Provincial



Vol. 11 No. 2, 2026

B | O n atu ra https://revistabionatura.org/

International Journal of Biotechnology and Life Sciences

de Rosario por Furno Eugenia, se establecié una relacion estadisticamente significativa entre la anemia
y el bajo recuento de CD4, resultado que coincide con los del presente estudio (. En Pert el autor
Gutiérrez Carlos Manuel, también encontr6 asociacion estadisticamente significativa entre la anemia y

la enfermedad avanzada del VIH. ©

El diagndstico tardio, definido como el recuento de LTCD 4 al diagnostico de la infeccion por VIH
inferior a las 350 células/mm?, es un problema relevante que tiene nefastas consecuencias tanto a nivel
individual como comunitario, pues los pacientes con un menor nimero de linfocitos CD4 que inician el
TARYV tardan mas en recuperar la inmunidad y presentan una pobre respuesta al tratamiento, lo que trae
aparejado un incremento de la morbimortalidad ). Al respecto y en correspondencia con los resultados
del presente estudio, Bisbal Pardo Otilia en Espafia sefialo que los pacientes con presentacion tardia al
diagndstico de VIH padecieron a lo largo de su seguimiento alguna enfermedad definitoria de sida, siendo
mayor la probabilidad a los 10 afios (120 meses)®. Existen publicaciones en diferentes latitudes que
identifican la presentacion tardia al diagnostico de VIH como un factor predictor de enfermedad avanzada
por VIH. (10) y a su vez, se ha demostrado que el diagndstico temprano de VIH (linfocitos TCD4 + >5

00 células/uL) mejora la supervivencia.V

Son varias las publicaciones que afirman el rol positivo del tratamiento antirretroviral en la longevidad
de los pacientes infectados con el VIH. Al respecto, Méndez Diaz Osvaldo y colaboradores en un estudio
realizado en el Instituto de Medicina Tropical de Cuba demostraron la asociacion significativa entre la
no adherencia al TARV y la aparicion de enfermedades oportunistas 2. De igual manera reportaron esta
asociacion, investigaciones similares realizadas en la region de las Américas (colombianas, peruanas y
ecuatoriana que concuerdan con los resultados del presente estudio respecto al cumplimiento y
estabilidad en el TARV @314 por tanto, la estabilidad en el TARV es un factor reconocido como
protector, pues en esta y otras investigaciones internacionales ®, se ha demostrado que reduce el riesgo

de progresion a sida (p < 0,001).
Conclusiones

El andlisis de los resultados presentes permite concluir que: los pacientes cubanos que viven con VIH
con inmunodepresion severa, diagnostico tardio de VIH y anemia, tuvieron mayor riesgo de asociacion
con enfermedades oportunistas y una supervivencia limitada. La identificacion de factores clinicos de
supervivencia permite la construccion de un modelo predictivo hipotético sobre la ocurrencia de

infecciones oportunistas en PVV que, permite intervenir oportunamente en los pacientes cubanos
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identificados como riesgo, antes del desarrollo de la enfermedad avanzada del VIH para, contribuir en la

reduccion de la morbilidad y mortalidad por VIH en la poblacién cubana.

Tablas y figuras
Tabla I. Asociacion entre la enfermedad avanzada por VIH en pacientes ingresados en el IPK de 2023 —

2024 y sus caracteristicas clinico -epidemiolégicas. (N =102)

Intervalo de confianza

Caracteristicas N % Valor RP (IC) al 95%

dep . .
Inferior Superior

No Estabilidad durante la TARV 4 815 0000 3,178 1,647 6,134
Diagnostico Tardio 32 593 0000 6767 2,205 20,767
Comorbilidades Asociadas 2% 444 0780 1,071 0,661 1,735
Habitos Toxicos 20 37 0,777 1,084 0,619 1,896
Demora en iniciar el TARV (>5 meses) 27 50 0.009 2,657 1,181 5,982
Tiempo de TARV ( <1 afio) 29 537 0000 3,927 1,817 8,489
Carga Viral Plasmatica (VIH)>1000 Ul/mL 8 519 0000 10,764 2,769 41,848
Anemia 40 741 0,000 2,334 1,433 3,802

Fuente: Historias Clinicas de PVV ingresados en el IPK. 2023 — 2024
RP=razon de prevalencia
% respecto del total de pacientes en enfermedad avanzada por VIH en la muestra

.
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Gréafico 1. Analisis de Supervivencia (Kaplan Meyer) de los PVV con Enfermedades Oportunistas
ingresados en el IPK (analisis bivariado).
Fuente: Historias Clinicas de PVV ingresados en el IPK. 2023 — 2024



Vol. 11 No. 2, 2026

B | O n atU ra https://revistabionatura.org/

International Journal of Biotechnology and Life Sciences

Funcion de supervivencia para modelos 1 -2

Diagnastico
ardio
—T =i
I no

0,5

0,56

|

0,4

Supervivencia acum

I_I—l—j

T T T T T T
fulu] 50,00 100,00 150,00 200,00 250,00 300,00

Tiempo de Sobrevida

A. Curvas de supervivencia para los pacientes VIH ingresados en el IPK segun su presentacion al
diagnostico

Funcion de supervivencia para modelos 1 -3

Tiempo de
1,0 i T}'—"LE!V
—Imenos de 1 afio
1 - 4 afios
5 afios o mas
0,8
=
=
=
s 0,6
[
=
ar
=
Fas
w 0,4
o
=
o
0,2
0,0 h—

T T T T T T
00 50,00 100,00 150,00 200,00 250,00 300,00

Tiempo de Sobrevida

B. Curvas de supervivencia para los pacientes VIH ingresados en el IPK segun su tiempo de

tratamiento



- Vol. 11 No. 2, 2026
B | O n atu ra https://revistabionatura.org/

International Journal of Biotechnology and Life Sciences

Funcion de supervivencia para modelos 1 -2

“alor de

1.07] 1 Hermoglobina
—12-14 gl
l =116 all
0,5 _II
L
S | B
=
= L
pli 0,6 ]
= L
=
@
=
S 1
a 04— —‘
=%
=
o -
—

T T T T T T
0o 50,00 100,00 150,00 200,00 250,00 300,00

Tiempo de Sobrevida

C. Curvas de supervivencia para los pacientes VIH ingresados en el IPK segln sus recuentos de
hemoglobina (Hb)

Gréafico 2. Analisis de la funcion de supervivencia en la cohorte de pacientes ingresada en el IPK seguin
su presentacion tardia al diagndéstico (A), tiempo de TARV (B) y valor de Hb. Modelo de Cox.
Fuente: Historias Clinicas de PVV ingresados en el IPK. 2023 — 2024
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Gréafico 3. Curva ROC de un modelo predictivo hipotético sobre la ocurrencia de infecciones
oportunistas en PVV ingresados en el IPK entre 2023 y 2024.
Fuente: Historias Clinicas de PVV ingresados en el IPK. 2023 — 2024
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