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Patrones radiolégicos pulmonares y su relacion con linfocitos TCD4" en pacientes con
y

infeccion por VIH. Fundacion Cardioinfantil, 2013 — 2017

Resumen:

Objetivo: determinar relacion entre patrones radioldgicos pulmonares y niveles séricos de
linfocitos T CD4" en pacientes adultos, con infeccion por VIH, en seguimiento en la
Fundaciéon Cardioinfantil de 2013-2017. Materiales y métodos: estudio observacional
descriptivo de una cohorte. Resultados: se evaluaron 108 pacientes con infeccion por VIH,
en su mayoria hombres, de edad media. Mas de la mitad tuvieron conducta sexual de riesgo
y cursaron con sintomalogia respiratoria. Las escanografias de toérax evidenciaron algin
tipo de hallazgo en 63%, con predominio de vidrio esmerilado. El valor promedio de
linfocitos TCD4" fue de 127 cel/ mm?®y cargas virales de 747.000 copias/ml. Al menos la
mitad de los gérmenes identificados fueron P. jirovecii seguido de M. tuberculosis.
Conclusion: con los datos obtenidos en la poblacion, se encontr6 aumento en la prevalencia
de infeccion por VIH, de predominio en hombres con conducta sexual de riesgo. No se
encontro relacion estadisticamente significativa entre los patrones radioldgicos y los niveles

de LTCD4", similar a lo reportado en otras investigaciones.

Palabras clave: VIH, niveles de linfocitos T CD4", tomografia de torax.
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Pulmonary radiological patterns and their relationship with TCD4 + lymphocytes in

patients with HIV infection. Fundacion Cardioinfantil, 2013 - 2017

Summary

Objective: to determine the relationship between pulmonary radiological patterns and
serum levels of CD4" T lymphocytes in adult patients, with HIV infection, in follow-up at
the Fundacion Cardioinfantil between 2013-2017. Materials and methods: observational
descriptive study of a cohort. Results: 108 patients with HIV infection, mostly men, of
middle age were evaluated. More than half had risky sexual behavior and had respiratory
symptoms. Chest scans showed some type of finding in 63%, with a predominance of
ground-glass. The average value of CD4" T lymphocytes was 127 cells/mm3 and viral
loads of 747,000 copies/ml. At least half of the germs identified were P. jirovecii followed
by M. tuberculosis. Conclusion: with the data obtained in the population, there was an
increase in the prevalence of HIV infection, predominantly in men with risky sexual
behavior. No statistically significant relationship was found between radiological patterns

and CD4" T lymphocytes levels, similar to that reported in other investigations.

Keywords: HIV, CD4" T lymphocytes levels, chest tomography.
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1. INTRODUCCION

1.1 Planteamiento del problema

La caracterizacion escanografica de las diferentes manifestaciones de las patologias del
torax en pacientes con Virus de Inmunodeficiencia Humana / Sindrome de
Inmunodeficiencia Adquirida (VIH/SIDA) en correlaciéon con los niveles séricos de
linfocitos T CD4" ha sido claramente establecida en pacientes de origen americano y/o
europeo, siendo estos hallazgos extrapolados para el andlisis y categorizacion en los
pacientes latinoamericanos, mas exactamente en Colombia, en los cuales no se cuenta con
estudios de referencia regionales que apoyen segun el perfil epidemiologico local esta

correlacion.

El VIH en la actualidad ha afectado a casi 38 millones de personas, con el desarrollo de un
estadio avanzado de SIDA en casi el 75% de los infectados. En el mundo alrededor del
0,8% de la poblacion se encuentra infectada por este retrovirus. Del total de la poblacion
una importante representacion proviene de paises del Africa Subsahariana. Latinoamérica
es la cuarta region mas comprometida en el mundo, con cerca de 2 millones de infectados;
en esta Colombia hace parte del grupo de cuatro naciones (Brasil, México y Venezuela) que

suman el 75% de la poblacion afectada [7, 12].

Segtin el informe oficial del Ministerio de Salud publicado en abril de 2014, en Colombia
se han notificado oficialmente, desde 1985 hasta el 31 de diciembre de 2013, un total de
92.379 casos, siendo mas prevalente el compromiso en hombres, con una relacion H:M de
2,6:1, a una proporcion de 25,4 casos por cada 100.000 habitantes en hombres y 9,4 casos
por cada 100.000 habitantes en mujeres [7, 24]. En el Informe de Evento de VIH/SIDA
Colombia de 2017, se notificaron para ese afio un total de 13.310 casos, con una relacion en

ascenso de H:M de 4:1 [6].

pag. 10




En Colombia, la costa norte es la zona geografica con mayores tasas de infeccion por VIH,
seguida del Eje Cafetero y el area andina respectivamente. La tasa media de prevalencia en

Colombia es de 16 casos por cada 100.000 habitantes [24].

1.1 Justificacion

Se consider6 necesaria la realizacion de esta investigacion, porque en la poblacion
colombiana no se han descrito los patrones radioldgicos predominantes de las
manifestaciones pulmonares en pacientes con VIH y su posible relacion con el estado
inmunologico (niveles de linfocitos T CD4"), asi como tampoco el comportamiento
imagenologico de los diferentes gérmenes involucrados en las patologias infecciosas y los

posibles factores relacionados con las causas neoplasicas mas frecuentes.

En Latinoamérica, un estudio realizado por Afione y cols [1], en Argentina, describid la
prevalencia de las diferentes entidades causales que afectan el parénquima pulmonar segiin
los niveles de linfocitos T CD4" en los pacientes con VIH. Mendoza y cols (21), en
Venezuela, relacionaron hallazgos pulmonares con niveles de linfocitos T CD4+ sin
encontrar correlacion entre estos, exceptuando la Neumocistosis, sugiriendo la realizacion

de otros estudios.

Los resultados de este trabajo serian utiles para poder determinar si existe correlacion entre
los hallazgos a través de la lectura de las escanografias de torax en pacientes VIH con los
niveles de linfocitos T CD4", ya que en aquellas situaciones en las cuales no sea posible
contar con un equipo de citometria de flujo se podria determinar el nivel inmunoldgico para
predecir posibles etiologias en relacion a la clasificacion de la OMS y guiar al personal
clinico en la toma de decisiones y abordaje terapéutico. Ademas, el tema resulta inquietante
a nivel local, ya que, con base en la bisqueda sistemdtica de la literatura, previamente
realizada, hasta la fecha no existen publicaciones nacionales que sugieran esta hipotesis;
por el contrario, se han encontrado diversos estudios publicados a nivel norteamericano y
tan solo uno a nivel latinoamericano que esboza la relacion respecto a este tema. Dicha

literatura servird como punto de referencia para el desarrollo de nuestra investigacion.
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2. MARCO TEORICO

La infeccion por VIH (Virus de Inmunodeficiencia Humana) a nivel global es considerada
como un importante problema de salud publica, dada la magnitud de afectacion,
cuantificada desde el afio 2000 hasta la actualidad en casi 38 millones de personas, de los
cuales 23 millones han desarrollado SIDA (Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida) ;
para el 2014 se estimd que alrededor de 37 millones de personas, es decir, una prevalencia
global del 0.8% estaban contagiados por el virus, de estos, 2 millones eran de poblacion
pediatrica. La mayor cantidad de poblacion infectada reside en el Africa Subsahariana,
dejando a Latinoamérica en un cuarto lugar, solo superado por el sudeste asiatico y Europa
oriental. Precisamente, en nuestra region, segun cifras estadisticas para finales de 2013,
cerca de 1.6 millones de personas portaban el virus con una prevalencia del 0.4%, con una
distribucion que ubica a Colombia dentro de las cuatro naciones latinas que tienen al 75%
de esta poblacion infectada (los otros paises de la region son Brasil, México y Venezuela

[7, 12].

En Colombia, segun las Naciones Unidas a través de su programa mundial contra la lucha
al VIH/SIDA, presenta para el 2015 un estimado de afectacion con 150.000 personas
infectadas, una prevalencia aproximada del 0.5%; y que segun el Informe de Evento de
VIH/SIDA Colombia 2017, se notificaron para ese afio un total de 13.310 casos, siendo
mas prevalente en la poblacion heterosexual con el 56.3%, seguido de la poblacion
homosexual, 36.7% y la poblaciéon bisexual, 6%, y menor al 1% en otras poblaciones
(transmision perinatal, usuarios de drogas endovenosas y poblacion con tatuajes). Entre
hombres y mujeres, es mas prevalente en hombres (79.9%) con una relacion H:M de 4:1 [6,

7, 24].

La distribuciéon demografica mostré que las zonas con mayor cantidad de casos por cada
100.000 habitantes posicionan a Barranquilla como la mayor zona con casos oficiales
reportados con 33,7, seguida de Cartagena y el Eje Cafetero (departamento del Quindio y

Risaralda) con 29 y 26 respectivamente. Bogota, por su parte, se ubica alrededor del
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promedio nacional con 17,5 casos, dejando a departamentos como Boyaca, Vaupés y
Guainia con las menores tasas, las cuales varian entre 2,5 y 5. La media nacional se ubic6

en 16,4 casos por cada 100.000 habitantes [24].

La infeccion por el Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH) es caracterizada por una
disminucion gradual del niimero de linfocitos T CD4* en un promedio de 9 a 11 afos que,
sin tratamiento instaurado, se convierte en el Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida
(SIDA). El SIDA, se define como el estado en el cual hay una disminucion de linfocitos T
CD4" menor a 200 en valores absolutos y menor al 14% en valores porcentuales. Esta
disminucion es debida a una pérdida de la capacidad regenerativa de las células T CD4" por
parte del sistema inmunologico. De igual forma, este sindrome también se puede definir
con el inicio de diversas infecciones oportunistas conocidas como ‘“enfermedades

definidoras de SIDA”, entre ellas Pneumocystis jirovecii y Citomegalovirus [3, 18, 21, 12].

La mayoria de los pacientes infectados por el VIH puede presentar una complicacion
pulmonar durante el curso de su enfermedad. Numerosos factores han influido
recientemente en la epidemiologia del SIDA, por ejemplo, los cambios en el tratamiento
con la introduccion desde 1996 de la terapia antirretroviral y posteriores esquemas
combinados, asi como el uso de antibidticos profilacticos han convertido a esta enfermedad
en un proceso de evolucion crénica y han estabilizado la mortalidad, dando lugar a
manifestaciones morbidas, con cambios en el espectro y la frecuencia de multiples

manifestaciones incluyendo diversidad de enfermedades pulmonares [3, 4, 14, 13].

Diversos procesos patologicos desarrollados en el térax como consecuencia de la infeccion
por el VIH provocan considerable mortalidad y morbilidad, cualquier proceso infeccioso
desarrollado de forma individual puede tener un espectro de manifestaciones y mucho mas
cuando se agregan mas de un germen. Esta propension a la variacion radioldgica crea un
reto considerable a la experiencia del radidlogo en la interpretacion de estudios

escanograficos [3].
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Dentro de las posibles manifestaciones pulmonares, en los paises desarrollados, las
infecciones pulmonares siguen siendo la causa principal de manifestaciones toracicas del
VIH; sin embargo, posterior a la introduccion de la terapia antirretroviral la tasa de
neumonias bacterianas en estos pacientes han disminuido de manera sustancial, no obstante
la neumonia tipicamente ocasionada por el Pneumocystis jirovecii ha sido superada en la
actualidad por la causa méas comun de manera mundial adquirida en la comunidad en
individuos inmunocompetentes como lo es el Streptococcus pneumoniae, siendo esta 10 a
25 veces mas prevalente que la primera, solo que en este grupo de pacientes suele tener un

curso recurrente, asociado normalmente a conteos celulares de mas de 200 células/uL [4,

12].

La tuberculosis continlla siendo una amenaza muy importante, porque, a pesar de la
disponibilidad de la terapia antirretroviral, las tasas de mortalidad por esta entidad
representan un promedio de muertes de 380.000 personas. En el 2010, segun lo reportado,
en paises como Estados Unidos, contribuye con la mortalidad de aproximadamente un 22%
de estos pacientes [2]. El riesgo de desarrollo de tuberculosis es 50 veces mayor en un
paciente inmunosuprimido que para una persona promedio, siendo asi que sus patrones de

imagen varian dependiendo del recuento de linfocitos T CD4" [4, 12].

El cancer pulmonar primario y linfoma de Hodgkin, dos importantes neoplasias malignas,
han tenido una incidencia disminuida con la terapia farmacoldgica, con aumento de la
presentacion de otras neoplasias no definitorias de SIDA, que han aumentado
posteriormente al inicio de la terapia farmacologica, corroborando asi el aumento de la
expectativa de vida y el nuevo curso cronico que ha tomado la enfermedad; sin embargo,
paraddjicamente, se encuentran cada vez con mas frecuencia las manifestaciones

pulmonares a no tan bajos niveles serologicos de linfocitos T CD4" [3, 19, 21].
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El herpes virus humano 8, también conocido como herpes virus asociado al sarcoma de
Kaposi (KSHV) se encuentra fuertemente asociado a enfermedades relacionadas con el
VIH, la neoplasia maligna de mas frecuente presentacion, con factores de riesgo como el
conteo de T CD4" menor a 200 células/uL y un titulo elevado de anticuerpos contra el
herpes virus 8. La terapia antirretroviral ha reducido dréasticamente la mortalidad y

movilidad dado al aumento del perfil inmunoldégico, no obstante, estas siguen siendo altas

[4, 12].

La enfermedad de Castleman de distribucién multicéntrica, otra enfermedad asociada a la
infeccion por herpes virus 8, pero que a diferencia del sarcoma de Kaposi, esta asociada a
una citoquina inflamatoria de KSHV. Su prevalencia ha aumentado posteriormente a la

introduccion de la terapia farmacologica y se asocia a niveles bajos de linfocitos [4, 10].

El sindrome inflamatorio es una complicacion directa de la terapia antirretroviral, que se ha
introducido dentro del espectro de manifestaciones del VIH, descrito en 2010, por
asociacion directa a las citoquinas inflamatorios del KSHV. Este sindrome comparte
manifestaciones similares al sindrome de Castleman, pero su fisiopatologia es diferente,
siendo importante la presencia elevada de la interleucina 6, se manifiesta de manera
variable con presencia de sintomas B, reflejando una respuesta inflamatoria sistémica, que
con las enfermedades subyacentes su coexistencia puede variar la forma de presentacion

imagenoldgicas del germen o entidad neoplasica desarrollada en el pulmon [4].

Dada la alta tasa de pacientes fumadores entre los pacientes que cursan con VIH, la
enfermedad pulmonar obstructiva cronica, asi como otras enfermedades exposicionales que
causan destruccion y perdida de la arquitectura pulmonar son causa que agrega mayor
morbilidad y mortalidad; sin embargo, con la terapia antirretroviral la incidencia de EPOC
sigue en aumento en estos pacientes, ya que a su vez se comporta como factor

predisponente para el desarrollo de enfisema, lo que lleva a un mayor riesgo de
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colonizacidn y sobreinfeccion generando patrones de manifestacion de estos en un espectro

amplio [4].

Teniendo en cuenta que los diagnosticos de las complicaciones tordcicas en SIDA han
mejorado con el uso de la tomografia computada (TC), permitiendo la deteccion de hasta el
96% de los pacientes y una exclusion hasta en el 86%, sugiriendo que tiene mayor
rendimiento que la radiografia de torax en los pacientes inmunocomprometidos. Se ha visto
que la presencia de mas de dos complicaciones en pacientes inmunocomprometidos fue
reconocida en la TC en apenas el 29% de los pacientes a comparacion del 24% de las

patologias reconocidas en el térax [3, 14, 19, 21].

Dado el gran aporte proporcionado por esta modalidad diagnostica en la busqueda,
determinacion de hallazgos y exclusion de patologias implicadas en el desarrollo de las
enfermedades asociadas al VIH, la caracterizacion por patrones relativamente sencillos de
identificar permite conocer dentro de la gran gama de posibilidades entidades oportunistas
o del curso propio de la enfermedad, su fisiopatologia inmunosupresora en gran parte y asi

permitir reorientar las estrategias terapéuticas para estabilizacion de la enfermedad.

Un patron radioldgico se denomina como el conjunto de caracteristicas semiologicas que
determina un proceso patologico propio de una entidad, dentro de la signologia
imagenologica se han descrito al menos tres grupos de patrones radiologicos, segin el
elemento comprometido de la anatomia pulmonar, por compromiso alveolar, intersticial o

de ambos.

El patrén alveolar se caracteriza por el compromiso de los sacos alveolares, con ocupacion
por algtn tipo de secrecion que impide el intercambio gaseoso, estos hallazgos tienen alta

probabilidad de estar presentes en infecciones pulmonares especialmente las producidas por
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bacterias, principalmente de ubicacion unilateral, segmentarias asociadas a derrame pleural

o en neoplasias dependiendo de su localizacion [21].

El patron intersticial se define como engrosamiento y destruccion del tejido intersticial
produciendo imagenes lineales, reticulares, nodulares, reticulo-nodulares,
predominantemente vistos en infecciones por microrganismo atipicos, neumopatias

crdnicas, diseminacion neopldsica metastasica [21].

Por ultimo, el patrén mixto que se da tanto por el dafio alveolar como del tejido intersticial
produciendo una serie de combinaciones imagenologicas de las caracteristicas de ambos,
que pueden verse en afecciones multifactoriales siendo un reto para el acercamiento

diagnéstico etioldgico [21].
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3. PREGUNTA DE INVESTIGACION

(Cual es la relacion entre los patrones radioldgicos pulmonares por escanografia y los
niveles de linfocitos CD4", en los pacientes mayores de 18 afios con diagnostico de
Infeccion por Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH), en seguimiento en la Fundacion

Cardioinfantil, durante el periodo comprendido entre 2013-2017?
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4. OBJETIVOS

4.1 Objetivo general

e Determinar la relacion entre patrones radiologicos pulmonares y niveles séricos de
linfocitos T CD4" en pacientes adultos, con infeccion por VIH, en seguimiento en la

Fundacion Cardioinfantil, de 2013 - 2017.

4.2 Objetivos especificos

« Describir las caracteristicas sociodemograficas de los pacientes con VIH".
« Describir los factores de riesgo y caracteristicas clinicas de los pacientes VIH.

* Describir los patrones radioldgicos (intersticial, alveolar, mixto) pulmonares mas

prevalentes en los pacientes VIH.

« Establecer la relacion entre el patron radiologico pulmonar y los linfocitos T CD4", asi

como el agente etiologico infeccioso y las causas no infecciosas, encontradas.
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5. METODOLOGIA

5.1 Tipo y diseiio de estudio

Estudio observacional, descriptivo de una cohorte.

5.2 Poblacion

e Poblacion de referencia
a. Pacientes adultos con serologia positiva para Virus de Inmunodeficiencia
Humana (VIH).
b. Atendidos en la Fundacion Cardioinfantil de Bogota, D.C.
c. Enun periodo de cuatro afos (2013-2017)
e Poblacion objetivo
Pacientes mayores de 18 afios, con diagnostico serologico de VIH', a
quienes se les practico estudios escanograficos simple/contrastado de
torax, que se encuentren en la base de datos de seguimiento clinico en la
Fundacion Cardioinfantil entre 2013 y 2017.
e Poblacion accesible
Pacientes mayores de 18 afios, registrados en la base de datos del
servicio de Infectologia de la Fundacion Cardioinfantil entre 2013 y

2017 con diagnostico confirmado por serologia de VIH™.

5.3 Tamafio de muestra

Pacientes con diagnostico de VIH/SIDA en seguimiento por el servicio de
Infectologia de la Fundacioén Cardioinfantil en el periodo comprendido entre

2013-2017.
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5.4 Criterios de seleccion

5.4.1 Criterios de inclusion

e Pacientes adultos (mayores de 18 afios) con diagnostico confirmado de VIH*
(diagnostico segun criterios de OMS).

e Pacientes que cuenten con resultado serologico de conteo de linfocitos T CD4*
realizado al menos un mes previo a la toma de estudio tomografico a evaluar.

e Pacientes a los que haya sido necesario practicar al menos un estudio del térax
mediante técnica escanografica realizada en la institucion.

5.4.2 Criterios de exclusion

e Pacientes con tratamiento inmunosupresor por enfermedad diferente a infeccion por
Virus de Inmunodeficiencia Humana.

5.5 Variables

Tabla 1. Definicion y categorizacion de las variables.

Tipo y
) e ., naturaleza . ., Fuente de
Variable Definicion Operacionalizacion iy
de la informacion
variable
Edad Edad del paciente  Cuantitativa Numero de afios Historia clinica
- continua -
razon
Sexo Fenotipo del Cualitativa - 0= Hombre Historia clinica
paciente discreta- 1= Mujer
nominal
Nivel de Grado de Cualitativa- 0= Sin escolaridad Historia clinica
escolaridad escolaridad del discreta - ) )
) ) 1= Primaria
paciente nominal

2= Secundaria
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3= Universitario

4= Posgrado
Peso Peso del paciente ~ Cuantitativa Peso en kilogramos ~ Historia clinica
— continda -
razon
Estatura Estatura del Cuantitativa  Estatura en Historia clinica
paciente —continla -  centimetros
razon
Estado Estado nutricional ~Cualitativa— Indice de masa Historia clinica
nutricional del paciente discreta - corporal (IMC)
nominal
Antecedentes Tipo de Cualitativa— 1= Presente Historia clinica
atologicos antecedente discreta -
P & g . 2= Ausente
patologico del nominal
paciente que Evaluando las
conlleve a estado siguientes variables:
de Enfermedades del
inmunosupresion colageno, diabetes
mellitus, neoplasia,
tratamiento cronico
con corticoides.
Conducta Sujeto tiene mas Cualitativa -  Se define por la Historia clinica
sexual riesgosa  de dos parejas discreta - presencia de
sexuales en menos nominal conducta sexual de
de seis meses. riesgo:
1=Si
2=No
Sintomas La presencia de Cualitativa - Se categoriza por la  Historia clinica
respiratorios sintomas discreta - presencia de sintomas
respiratorios nominal respiratorios:
(sintomas altos o I= Si
, . = Si
sintomas bajos)
2=No
Numero de Numero de afios Cuantitativa Tiempo en afios Historia clinica
afios con el con el diagnostico  — continua-
diagnostico realizado hastala  razon
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fecha

Numero de Numero de meses  Cuantitativa  NUmero de meses Historia clinica

meses con con tratamiento - continua -

tratamiento recibido desde el ~ razén
diagnostico

Valor de CD4*  Valor absoluto Cuantitativa Numero de células Historia clinica
medido en sangre - continua -  por milimetro ctibico
del conteo de razén (cel/mm’)
linfocitos CD4+

Carga viral Numero de copias  Cuantitativa Numero de conteo Historia clinica
del virus VIH por - continua -  viriones de VIH por
mililitro de sangre razon mililitro de sangre

Patrén Patron presente Cualitativa -  El patron Sistema de

Radiolégico observado en el discreta — predominante en los  gestion de
estudio nominal hallazgos al analisis ~ imagenes
escanografico del de la tomografia de diagndsticas
torax clasificados torax: Fundacién
en: ] Cardioinfantil

1= Si

Alveolar

1, 2=No
(consolidacion) o
Intersticial
(reticular, nodular,
reticulo-nodular y
vidrio esmerilado)

Cavitaciones Imagen aérea Cualitativa -  Se define por la Sistema de
formada sobre Discreta - presencia de gestion de
area de mayor nominal cavitaciones: imagenes
densidad — 1= Si diagndsticas
consolidacion, 7= No Fundacion
masa o nodulo-) Cardioinfantil

Quistes Imagen Cualitativa -  Se define por la Sistema de
redondeada de Discreta — presencia de Quistes:  gestion de
paredes delgadas, nominal = Si imagenes
rodeada por pared =N diagnosticas

0 :
fibrosa de espesor Fundacion
variable) Cardioinfantil
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Derrame Contenido liquido  Cualitativa -  Se define por la Sistema de
pleural entre las pleuras discreta - presencia de derrame  gestion de
visceral y parietal nominal pleural: imagenes
. diagnosticas
1=Si SHos!
7= No Fundacion
Cardioinfantil.
Calcificaciones Imagen con Cualitativa -  Se define por la Sistema de
densidad calcica discreta - presencia de gestion de
(medida por nominal calcificaciones: imagenes
unidades , diagndsticas
1= Si -
Hounsfield mayor _ Fundacion
2=No . .
a 1.000) Cardioinfantil
Localizacion de  Los hallazgos Cualitativa -  Los hallazgos Sistema de
hallazgos imagenologicos discreta — descritos en el gestion de
descritos nominal analisis de las imagenes
predominan en imagenes muestran diagndsticas
determinado predominio de Fundacion
segmento ubicacion de estos Cardioinfantil
pulmonar, se en:
resentan en mas , .
P 1=16bulo superior
de dos de estos o , :
. 2=16bulo medio
de manera difusa. , s
3=l6bulo inferior
4=mixto
S5=difuso
Diagnostico El diagnostico a Cualitativa -  Segun el tipo de Historia clinica
etiologico través de estudios  discreta — etiologia
histopatologicos o nominal caracterizada:

microbiologicos

1= Infeccioso
2= Neoplasico

Determinar el tipo de
germen o neoplasia
encontrada
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5.6 Plan de analisis

o Variables cuantitativas. Se determinara el calculo a través de medidas de tendencia

central y dispersion.

o Variables cualitativas. Se determinard frecuencias y porcentajes de cada una de las

respuestas ya establecidas.

e En el método de comparacion de variables cuantitativas se calculara el intervalo de
confianza del 95% (estadisticamente significativo si, p <0.05). La asociacion de
variables cualitativas se hara a través de pruebas de Chi cuadrado. Se haréd andlisis de

cruces bivariados entre la(s) variable(s) dependiente(s) e independiente(s).

Univariado

e Para cualitativas, medidas de frecuencia absoluta y relativa.
e Para cuantitativas, medidas de tendencia central y dispersion.
Verificacion de la normalidad a través de la prueba de Kolmogor — Smirnov

comparado con un alfa de 0,05.
Bivariado

e Para cualitativas, construccion de tablas de contingencia y calculo de Chi cuadrado.
e Para cualitativas relacionadas con cuantitativas: pruebas de hipdtesis paramétricas y no

paramétricas de acuerdo con su distribucion.

5.7 Proceso de recoleccidn de la informacion

1. Se obtendra la base de datos de los pacientes en seguimiento por el servicio de
Infectologia con diagndstico de VIH/SIDA de la Fundacion Cardioinfantil desde el
2013 hasta el 2017.
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Se revisaran todas las historias clinicas y se extraeran los datos sociodemograficos y
antecedentes médicos patologicos y exposicionales, variables asociadas al
tratamiento antirretroviral recibido.

Se recolectaran los valores serologicos de linfocitos T CD4" y carga viral disponible
en el laboratorio clinico de la institucion del ultimo mes respecto a la fecha de
realizacion de la escanografia de toérax evaluada.

Se solicitaran en el servicio de Microbiologia los resultados de los cultivos de las
secreciones pulmonares o hemocultivos realizados durante la hospitalizacion de los
pacientes.

Se obtendran de la base datos del servicio de Patologia los registros de los pacientes
a quien se les realizd estudio histopatologico mediante biopsia de lesiones
pulmonares y posteriormente el informe de este.

Mediante Picture Archiving and Communication System (PACS) para la lectura y
archivo de los estudios imagenoldgicos de la institucion disponible desde 2013
hasta 2017 se evaluaran las escanografias de torax disponibles segun el listado de
pacientes seleccionados.

Para el acceso a los estudios realizados previos a la instalacion del PACS, es decir
los realizados en 2013, asi como los que no se encuentran en este sistema, se
realizard busqueda activa, en los archivos en fisico del departamento de Radiologia.

Se realizard interpretacion de las imagenes escanograficas para determinar los
hallazgos radioldgicos y extraer las variables referentes a los diferentes patrones
radiologicos determinados como variables a estudio.

Se realizara la construccion de la base de datos en Excel para su analisis.




6. ASPECTOS ETICOS

El estudio se realizd dentro de los principios €ticos para las investigaciones médicas en
seres humanos segiin la Declaracion de Helsinki - 59 Asamblea General, Seul, Corea,

octubre 2008.

Se tuvo en cuenta las regulaciones locales del Ministerio de Salud de Colombia Resolucion
8430 de 1993 en lo concerniente al Capitulo I “De los aspectos éticos de la investigacion en

seres humanos”.
La presente investigacion es clasificada dentro de la categoria sin riesgo.

Se limitara el acceso de los instrumentos de investigacion Unicamente a los investigadores

segun Articulo 8 de la Resolucion 008430 de 1993 del Ministerio de Salud.

Sera responsabilidad de los investigadores el guardar con absoluta reserva la informacion
contenida en las historias clinicas y a cumplir con la normatividad vigente en cuanto a su
manejo como lo reglamenta la Ley 100 de 1993, la Ley 23 de 1981, el Decreto 3380 de
1981, la Resolucion 008430 de 1993 y el Decreto 1995 de 1999.

Todos los integrantes del grupo de investigacion estaran prestos a dar informacion sobre el
estudio a entes organizados, aprobados e interesados en conocerlo siempre y cuando sean
de indole académica y cientifica, preservando la exactitud de los resultados y haciendo

referencia a datos globales y no a pacientes o instituciones en particular.

Se mantendra absoluta confidencialidad y se preservard el buen nombre institucional y

profesional.
El estudio se realizard con un manejo estadistico imparcial y responsable.

No existe ningin conflicto de interés por parte de los autores del estudio que deba

declararse.
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7. ADMINISTRACION DEL PROYECTO

7.1 Cronograma

Tabla 2. Cronograma de organizacion y ejecucion de actividades.

MES

OCTUBRE 2018 -
FEBRERO 2019

ABRIL 2019 -
JULIO 2019

AGOSTO 2019 -
SEPTIEMBRE 2019

OCTUBRE
2019

NOVIEMBRE
2019

ACTIVIDAD

Organizacion de

personal

Analisis de

historias clinicas

Evaluacion de
tomografias de

torax

Construccidn de

base de datos

Correlacion de

hallazgos

Redaccion del

borrador

Redaccion final
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7.2 Presupuesto

El estudio se financiara con recursos econdémicos propios de los investigadores, los cuales
seran invertidos para la realizacién y multiplicacion de la documentacidon concerniente a la
recoleccion de los estudios imagenoldgicos que no se encuentren disponibles en la base de

datos PACS de la FCI, del afio 2013.

Respecto al recurso humano, los investigadores serdan los encargados de la planeacion y
consecucion de la base de datos de los estudios radioldgicos y las caracteristicas
demogréficas y clinicas de los pacientes estudiados, la recoleccion de datos y su analisis, la

redaccion y posterior publicacion de los resultados del estudio.
Se contard con el tiempo destinado por la universidad para la investigacion, asi como del

tiempo libre de cada uno de ellos para llevar a cabo el cronograma de organizacion del

proyecto.
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8. RESULTADOS

Se evaluaron un total de 108 pacientes quienes contaban con escanografias de torax
institucionales, 92 hombres (85,2%) y 16 mujeres (14,8%), con una edad media de 46,3
afios, con una desviacion estandar +/-12,6 afios y un rango entre 21 a 81 afios. De los datos
aportados en las historias clinicas, 70 pacientes contaban con datos de escolaridad, de los
cuales el 3,4% presentan escolaridad primaria, el 31% estudios secundaria y el 29,7% con

estudios universitarios o de posgrado (7abla 3).

Tabla 3. Caracteristicas sociodemogrdficas y clinicas de los pacientes estudiados.
Fundacion Cardioinfantil. 2013-2017.

Variable Categorias n %
Sexo Masculino 92 85,2
Femenino 16 14,8
Escolaridad Primaria 4 5,7
Secundaria 34 48,6
Universitario 26 37,1
Posgrado 6 8,6
Antecedentes patologicos Presente 19 17,9
Ausente 87 82,1
Conducta sexual riesgosa Si 28 63,6
No 16 36,4
Sintomas respiratorios Si 62 67,4
No 30 32,6

Solo el 20% de los pacientes contaban con antecedentes patologicos relevantes tales como
neoplasias, diabetes, enfermedades del coldgeno y tratamiento cronico con
corticoesteroides, entre otros, y el 63,6% tenia conducta sexual de riesgo. Solo en 92
pacientes se contaba con informacion clinica lo cual justificaba la solicitud de la tomografia
de torax durante la consulta. En el 57,4% de estos casos se reportd sintomatologia
respiratoria como: tos, disnea y dolor pleuritico. En el 27,8% restante, se reportaron

manifestaciones clinicas diferentes como sintomas neurologicos y abdominales (7abla 3).
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De su estado nutricional, el indice de masa corporal medio fue de 20,6 kg/m? con una

desviacion estandar +/- 3,2, con un rango de 14 a 29 kg/m? (Tabla 4).

Tabla 4. Medidas antropomeétricas y estado nutricional de los pacientes estudiados.

Variable Media DS Min. Max. Q1 Mediana Q3 RIQ p (K-S)

Edad 43,6 12,6 21,0 81,0 33,0 42,0 52,8 19,8 0,092
Peso 58,5 10,8 36,0 82,0 50,0 58,0 68,0 18,0 0,369
Estatura 167,8 84 148,0 187,0 162,0 168.,0 174,0 12,0 0,344
IMC 20,6 3,2 14,0 29,0 18,0 21,0 23,0 5,0 0,099

La media en afios entre el diagnostico de infeccion por VIH y el momento del estudio fue
de 2,5 afios, con un rango entre 0 a 25 afios. Los pacientes quienes contaban con
tratamiento antirretroviral contaban con una media de 2,5 afos, con desviacion estandar de
3,5 afios; sin embargo, algunos pacientes no contaban con este, ya que su diagnostico fue
realizado durante su primera hospitalizacion o por mala adherencia al tratamiento (7abla

3).

Tabla 5. Tiempo de diagnostico y tratamiento de la infeccion por VIH.

Variables Q1 Mediana Q3 RIQ Media DS Min. Max. p(K-S)

Antecedente de diagndstico 0,0 1,0 3,0 3,0 25 3,8 0,0 250 0,000

Antecedente de tratamiento 0,0 1,0 3,0 3,0 19 3,5 00 250 0,000

La revision de las escanografias de torax mostré hallazgos radioldgicos en el 63,9% de los
casos y en el 35,2% de las escanografias no se encontraron hallazgos y fueron interpretados
como normales. Dentro de los patrones imagenologicos evaluados, el predominante fue el
vidrio esmerilado en el 45,4% vy la afectacion mds frecuente se presentd en los 16bulos
inferiores en el 36,7%. El segundo tipo de hallazgo mas frecuente fue la consolidacion y la
presencia de ndédulos en un 20,4%, ambos en la misma proporcion, con localizacion en los
l6bulos inferiores con el 41,7% de la consolidacion y con el 49,9% de los nddulos. El tercer

patron fue la presencia de opacidades reticulares en un 18,5% comprometiendo los lobulos
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inferiores en 50% de los casos. La presencia de derrame pleural y quistes fue encontrada en
el 12% de las escanografias, estos ultimos localizados en lobulos superiores en el 61,5%.
La cavitacion fue el hallazgo menos frecuente, presente en el 4,6% localizada en los 16bulos

superiores y medio en el 80% (7Tabla 6).

Tabla 6. Hallazgos radiologicos pulmonares. Clasificacion de los patrones escanograficos
v su localizacion.

Variable Categorias n %
Patron radiologico Si 69 64,5
No 38 35,5
Vidrio esmerilado Si 49 59,8
No 33 40,2
Localizacion vidrio esmerilado Superior 7 14,3
Medio 2 4,1
Inferior 18 36,7
Mixto 19 38,8
Difuso 3 6,1
Consolidaciéon Si 22 26,8
No 60 73,2
Localizacion consolidacion Superior 2 8,3
Medio 5 20,8
Inferior 10 41,7
Mixto 7 29,2
Reticulo Si 20 24,4
No 62 75,6
Localizacion reticulo Superior 2 10
Medio 2 10
Inferior 10 50
Mixto 6 30
Noédulos Si 22 26,8
No 60 73,2
Localizacion nodulos Superior 4 18,2
Inferior 9 40,9
Mixto 8 36,4
Difuso 1 4.5
Reticulo-nodular Si 8 9,8
No 74 90,2
Localizacion reticulo-nodular Superior 1 12,5
Inferior 1 12,5
Mixto 5 62,5
Difuso 1 12,5
Cavitacion Si 5 4.6
No 103 95,4
Localizacion cavitacion Superior 2 40
Medio 2 40
Inferior 1 20
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Quistes Si 13 12

No 95 88
Localizacion quistes Superior 8 61,5
Medio 2 15,4
Inferior 2 15,4

Mixto 1 7,7

Derrame pleural Si 13 12
No 95 88

Calcificaciones Si 2 1,9
No 106 98,1

Localizacion calcificaciones Superior 1 50
Medio 1 50

En el andlisis inmunolodgico de los pacientes infectados por virus del VIH, el estudio de los
linfocitos T CD4" demostr6 un valor promedio de 127 cel/mm? con una desviacion estandar
de +/-161,7, con un rango entre 2 — 1.000 cel/mm?. La carga viral neta encontrada en un
lapso de 30 dias maximo con respecto a la realizacion de la escanografia de torax tuvo un
promedio de 747.819 copias/ml, con una desviacion estandar de +/-1°630.102, con un rango

entre 20-10 millones de copias/ml (Tabla 7).

Tabla 7. Estado inmunologico y carga viral VIH.

Variables Q1 Mediana Q3 RIQ Media DS Min. Max. p(K-S)
Valores de 24.0 56,0 165,8 141,8 127,0 161,7 2,0 1.000,0 0,000
CD4"
Carga viral 4,0 53 5,7 1,6 4,8 1,5 2,2 6,5 0,021
log
Carga viral 20.703,3 202.644,5 760.250,0 739.546,8 747.819,4 1°630.102 20,0 10°000.000, 0,000
neta** 2 0

*Valores de linfocitos T CD4" (cel/mm?®). **Carga viral neta (copias/ml).

La etiologia de los hallazgos imagenologicos reportada en la historia clinica se especificd
en el 51,8% de los pacientes (56), en algunos de los cuales se presentaban etiologia
infecciosa y no infecciosa, y dentro de las causas infecciosas algunos cursaban con
coinfeccion. La etiologia mas prevalente fue infecciosa en el 43% de los pacientes,
logrando identificar un germen especifico en 39 pacientes. El microrganismo mas frecuente
fue el P. jirovecii en el 51%, seguido por M. tuberculosis en el 30,8%, Citomegalovirus en

el 17,9%, Histoplasma en el 10% y Aspergillus en el 5%. En 12,7% de los casos no se logrd
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aislar ningiin microorganismo. Ademas de la etiologia infecciosa se presentaron casos de

origen tumoral en el 15%, destacando entre ellos el linfoma con 88,9% (Tabla §).

Tabla 8. Diagnostico etiologico, neoplasico e infeccioso, diagnosticados como agentes
causales de los hallazgos escanograficos pulmonares.

Variable Categorias n %
Etiologia Infeccioso 47 82,5
Tumoral 9 15,8
Indeterminado 1 1,8
Infeccion oportunista Si 39 95,1
No 2 4.9
Neumocistosis Si 20 51,3
No 19 48,7
Tuberculosis Si 12 30,8
No 27 69,2
Citomegalovirus Si 7 17,9
No 32 82,1
Aspergilosis Si 2 5,1
No 37 94,9
Histoplasmosis Si 4 10,3
No 35 89,7
Linfoma Si 8 88,9
No 1 11,1
Sarcoma de Kaposi Si 2 22,2
No 7 77,8

En el analisis bivariado entre la carga viral y las manifestaciones radioldgicas del torax se
demostrd que los patrones imagenoldgicos asociados a mayores cargas virales fueron de
forma descendente, el patron nodular con 754.000 copias/ml, seguido del patron reticulo
nodular con 278.000 copias/ml y en tercer lugar el vidrio esmerilado con 255.000
copias/ml; los hallazgos presentes con cargas menores fueron los quistes con 151.000
copias/ml, las cavitaciones con 46.000 copias/ml y el derrame pleural con 450 copias/ml,

siendo este ultimo hallazgo el Unico estadisticamente significativo ( p 0,014) (Tabla 9).

pag. 34




Tabla 9. Relacion de la carga viral neta y los patrones escanograficos del torax.

CARGA NETA Mediana RIQ Q1 Q3 p*
- 281.555,00 742.291,50 28.775,50  771.067,00
Patronradiologico 436150 43701925 440350 44142275 0092
.. _ Si  255.490,00 724.588,00 32.412,00 757.000,00
Vidrio esmerilado & 532 000,00 951.078.50 18.561,50  969.640,00 2180
~8i 167.000,00 619.14950 176,50  619.326,00
Consolidacion  * 15549000 873.131.00 46.869.00 92000000 162
, Si 119.700,00 845.152,25 21.226,00 866.378.25
Reticulo No 263.15300 747.01025 4325475 79026500 0%
, Si  754.000,00 972.411,00 46.869,00 101.9280,00
Nédulos No 22652900 597.892.00 2143400 619.32600 O3
, , Si  278.296,00 804.351,50 21.642,00 825.993,50
Reticulo-nodulo 535 56450 74139325 2695725 76835050 0003
L Si  46.869,00 21.642,00
Cavitacion " 976.520,00  737.865,00 19.135,0000 757.000,00 057
, Si 151.179,50 467.618,50 16.259,75 483.878.25
Quistes 0,419
No 202.644,50 806.869,25 19.657,75  826.527,00
Si 450,50  274.89575 20,00  274.915,75
Derrame pleural - * 5 46 7450000 747.266,00 2433450 77160050 0147
- Si  208.289,50 161.089,00
Calcificaciones 505 64450  747.092.25 19.65775 76675000 003
*U Mann Whitney

** Diferencia significativa (p<0,05)

Respecto a los valores de linfocitos T CD4", la presencia de hallazgos tomograficos
pulmonares fue relacionada con valores promedio de 103 cel/mm?. Dentro de los patrones
descritos, el reticulo nodular, nodular y reticular se visualizaron con conteos celulares
menores a 32 cel/mm?, ademds, se encontré que la presencia de derrame pleural y
cavitaciones se hallaron con conteos de 144 y 168 cel/mm?, respectivamente. Sin embargo,

estas relaciones no fueron estadisticamente significativas (p >0,05) (Tabla 10).
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Tabla 10. Relacion de los niveles de linfocitos T CD4" y los patrones radiolégicos
pulmonares.

LINFOCITOS T CD4* Mediana RIQ Ql Q3 p*

Si 50,44 112,21 24,75 136,96
No 75,38 307,00 24,00 331,00

Si 46,00 129,00 19,50 148,50

Vidrio esmerilado No 20.00 6650 21.00 8750 0,496

Si 41,00 143,50 17,50 161,00

Consolidacién No 44,50 11160 2327 13496 08

Si 31,00 52,15 20,85 73,00

Reticulo No 51,00 120,00 19,00 139,00 0476

Si 40,00 86,14 18,50 104,64

Nodulos No 46,00 118,15 20,85 139,00 0,573

Si 30,95 45,53 15,71 61,25

Reticulo-nodular No 29.00 11775 1975 137.50 0,342

Cavitacid Si__ 15086 20243 6650 27893
avitacion No 5244 13700 2400 161,00 =

Si 52,00 74,73 24,777 99,50

Patron radioldgico 0,318

Quistes No 3600 157,00 2400 181,00 3
Si 13600 170,00 32,00 202,00
Derrame pleural No 5100 13700 2400 16100 204
L Si 98,00 41,00
Calcificaciones 0,732

No 56,00 151,25 24,00 175,25

*U Mann Whitney

Asi mismo, en la correlacion entre los patrones imagenologicos pulmonares y las diferentes
etiologias encontradas, infecciosas y neoplasicas, se observo una relacion estadisticamente
significativa (p 0,017) con el patron en vidrio esmerilado en el 66% de los pacientes con
diagnostico Neumocistosis, en donde a su vez se demostr6 ausencia de nédulos pulmonares
y patron reticulo-nodular asociado a esta entidad (p 0,017 y p 0,002, respectivamente).
Ademas, el patron reticular mostré6 una posible relacion débilmente asociada en los

pacientes con infeccion por Citomegalovirus (p 0,048). Los demas patrones escanograficos
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evaluados no revelaron valores estadisticamente significativos con algunos de los gérmenes

o neoplasias encontrados (4nexo 1).

Grdfica 1. Correlacion entre el valor del indice de masa corporal (IMC) y los niveles de
linfocitos T CD4".
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Tabla 11. Correlacion entre el valor del indice de masa corporal (IMC) y los niveles de
linfocitos T CD4".

IMC Linfocitos T CD4"
Coeficiente de correlacion 1,000 0,227"
Sig. (bilateral) 0,045
N 86 78

Adicionalmente, se evaluo la relacion entre el estado inmunoldgico y el nutricional, este
ultimo valorado con el IMC, demostrando que a menor indice de masa corporal menores

niveles de linfocitos T CD4", resultado directamente proporcional entre ambas variables
(Grdfico 1). (Tabla 11).
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9. DISCUSION

En nuestro estudio un total de 108 escanografias de térax de pacientes con infeccion por
Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH) fueron evaluadas, determinando la prevalencia
y el espectro de anormalidades imagenoldgicas, asi como la relacion de estas con los
niveles de linfocitos T CD4" y la carga viral, durante un periodo de cuatro afios en la
Fundacion Cardioinfantil. Se analizaron datos demograficos, clinicos y del estado inmune a
través de los registros médicos disponibles, asi como las iméagenes de los estudios

tomograficos disponibles en el sistema de almacenamiento PACS.

Las condiciones sociodemograficas de los pacientes a estudio en relacion a la
epidemiologia nacional mostraron que la mayoria eran hombres, en una relacion H:M de
5,7:1 respecto a las mujeres, similar a lo observado en el informe del Instituto Nacional de
Salud desde 2008 a 2017 [6], la relacioén es de H: M 4:1. La prevalencia en los hombres fue
del 80%, concordante con los resultados de nuestra poblacion (prevalencia de 85%). Con
respecto a la edad promedio de la poblacion evaluada, esta fue mayor (43 afios) contrastada
con los registros nacionales (25-29 afios); hallazgos que pudieran estar relacionados con el
tipo de poblacion que acude por atencion médica a la Institucion (enfermedades
cardiovasculares y gastrohepaticas). Siendo la conducta sexual de riesgo el principal factor
asociado al contagio por VIH, solo 44 pacientes contaron con esta informacion, de los
cuales era afirmativa en el 63%, por lo que se puede deducir que no es evaluado

sistematicamente por los clinicos.

Respecto a la valoracion del estado nutricional, evaluado mediante el indice de masa
corporal, método facilmente estimado y reportado en los archivos clinicos, la mayoria de
nuestros pacientes fueron catalogados como eutroficos; sin embargo, en el analisis de
correlacion con el estado inmune (niveles de linfocitos T CD4"), se encontré que a mayor
indice de masa corporal mayores niveles linfocitarios. Este hallazgo podria inferir una
relacién dependiente entre el estadio inmune y nutricional de los pacientes, incidiendo de

manera directa en el curso y prondstico de la enfermedad. No obstante, hay que tener en
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cuenta que la terapia antirretroviral, que conduce a la mejoria del estado inmune, puede ser

un factor de confusion en esta asociacion, segiin lo mencionado por Almeida y dos Santos

[25].

En la mayoria de los pacientes de nuestra cohorte se evidencio algun tipo de alteracion
radioldgica; los patrones mas prevalentes incluyeron las opacidades en vidrio esmerilado
(45,4%), consolidacion y nédulos (20,4%). En Latinoamérica estos hallazgos se asemejan a
lo reportado por Mendoza y cols [20], en un estudio de poblacién venezolana, quienes
describieron que los patrones prevalentes fueron los relacionados con el aumento en la
densidad pulmonar (vidrio esmerilado y consolidacion), ademas de la presencia de nddulos.
En estudios norteamericanos, Clausen y cols [5], reportaron que los patrones
imagenologicos mas frecuentemente encontrados fueron el enfisema y la presencia de
nddulos, pero su poblacion a estudio presentaba nexo epidemioldgico con el consumo de
tabaco, por lo que se planted un posible factor de confusion. Se observo en el analisis de
nuestras tomografias que existe un predominio de aparicion de los hallazgos en los 16bulos
inferiores, hallazgo también visto por Mendoza y cols [20], situaciébn que podria ser
explicada basado en los mecanismos fisiopatologicos de los gérmenes causantes de estos, y

que estarian en relacion con la diseminacion hematdgena.

Son pocos los trabajos de investigacion reportados en la literatura donde abordan la
relacion existente entre los hallazgos tomograficos del torax en la infeccion por Virus de
Inmunodeficiencia Humana respecto al estado inmunoldgico de los pacientes como lo
publicado en el trabajo de Guillemi y cols [11] y Mendoza y cols [20], quienes no
encontraron relaciones estadisticamente significativas entre estas dos variables, resultado
que fue reflejado en nuestro estudio. No obstante, Jasmer y cols [13] pudieron estimar una
relacion entre la presencia de nédulos pulmonares y el conteo de linfocitos T CD4+ < 50
cel/ microlitro en pacientes con diagnéstico de tuberculosis pulmonar [16]. Estos sefialan
ademas que, aunque no es posible determinar una relacion directa entre los conteos de

linfocitos T CD4+ y el germen, se presume que a menor conteo celular es mas amplia la
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posibilidad de coinfeccion por gérmenes oportunistas, impidiendo correlacionar entre un

patron radiologico y una etiologia especifica.

De manera incidental, al relacionar la carga viral con los hallazgos imagenoldgicos se
encontro la presencia de derrame pleural en pacientes con conteos de carga viral bajas, lo
cual podria sugerir alguna etiologia diferente a las vistas en nuestros pacientes o no
relacionadas con la infeccion por VIH, como por ejemplo el tromboembolismo pulmonar y

la falla multiorgénica, en el contexto clinico adecuado [2, 8, 9].

Respecto a los resultados entre los patrones imagenoldgicos y las diferentes etiologias
infecciosas o neoplasicas diagnosticadas en los pacientes se encontré que el patréon en
vidrio esmerilado mostr6 resultados estadisticamente significativos posiblemente asociado
con la infeccion por Pneumocystis jirovecii, en donde, ademas, el tener nédulos pulmonares
o patron reticulo-nodular podria hacer pensar en otra causa diferente a
este microorganismo, ya que estas manifestaciones son poco frecuentes en esta patologia.
Los anteriores hallazgos también son descritos por Mendoza y cols. [21] quienes lograron
establecer asociaciones entre el vidrio esmerilado y la Neumocistosis, correlacion
ampliamente descrita en literatura [15, 17, 23]. Asi mismo se observd una posible
asociacion entre el patron reticular y la infeccion por Citomegalovirus, no reportada en las
demas investigaciones; sin embargo, esta caracteristica imagenologica es conocida dentro

de las manifestaciones de este germen [2, 8, 9, 15, 17].

Dentro de las posibles limitaciones consideradas en nuestro estudio, encontramos que al no
haber sido posible realizar el célculo de la muestra y a la no aleatorizacion de esta, nuestros
pacientes compartian caracteristicas que hacian al grupo homogéneo, lo cual limita la
deteccion de diferencias que pudiesen arrojar resultados estadisticamente significativos y
equiparables a los demas estudios evaluados, asi como aplicables en otras poblaciones. Se

sugiere llevar a cabo estudios analiticos, prospectivos, donde se tengan en cuenta las
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dificultades anteriormente mencionadas, con aleatorizacién, enmascaramiento y grupos

controles.
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10. CONCLUSIONES

Como conclusiones, podemos mencionar que la prevalencia de infeccion por VIH continta
en ascenso en nuestro pais a pesar de las politicas de salud publica, mas prevalente en
hombres, con conductas sexuales de riesgo. Dentro del analisis nutricional se demostro
correlacion directamente proporcional entre el IMC y el estado inmune de los pacientes,
con esta condicion. No se encontrd una relacion estadisticamente significativa entre los
diversos patrones radiologicos evaluados y los niveles de linfocitos T CD4*, asi como se ha
reportado en investigaciones similares en América Latina y Norteamérica, ya referenciadas.
En el andlisis de los patrones imagenologico y los diagndsticos etiologico se encontrd
relacion entre el vidrio esmerilado como manifestacion de la Neumocistosis y el patron

reticular con la neumonitis por Citomegalovirus.
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12. ANEXOS

Anexo 1. Tablas de analisis bivariado entre patrones radiolégicos v etiologias encontradas

en los pacientes estudiados, con resultado de p (<0.05). con significancia estadistica.

Tabla 12. Relacion entre el patron imagenologico en vidrio esmerilado y las etiologias

diagnosticadas.
VIDRIO ESMERILADO
Si (n %) No (n %) p*
Infeccion oportunista  Si 24 96,0% 10 90,9% 0,524
No 1 4,0% 1 9,1%
Neumocistosis Si 16 66,7% 2 20,0% 0,017%*
No 8 33,3% 8 80,0%
Tuberculosis Si 5 20,8% 5 50,0% 0,101
No 19 79,2% 5 50,0%
Citomegalovirus Si 3 12,5% 1 10,0% 0,666
No 21 87,5% 9 90,0%
Aspergilosis Si 0 0,0% 2 20,0% 0,080
No 24 100,0% 8 80,0%
Histoplasmosis Si 1 4,2% 3 30,0% 0,067
No 23 95,8% 7 70,0%
Linfoma Si 3 100,0% 1 50,0% 0,400
No 0 0,0% 1 50,0%
Sarcoma de Kaposi Si 0 0,0% 1 50,0% 0,400
No 3 100,0% 1 50,0%

*U Mann Whitney
** Diferencia significativa (p<0,05)
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Tabla 13. Relacion entre el patron imagenologico reticular y las etiologias diagnosticadas.

RETICULAR
Si (n %) No (n %) p*
Infeccion oportunista Si 9 100,0% 25 92,6% 0,557
No 0 0,0% 2 7,4%
Neumocistosis Si 4 44,4% 14 56,0% 0,417
No 5 55,6% 11 44,0%
Tuberculosis Si 4 44.,4% 6 24,0% 0,230
No 5 55,6% 19 76,0%
Citomegalovirus Si 3 33,3% 1 4,0% 0,048**
No 6 66,7% 24 96,0%
Aspergilosis Si 0 0,0% 2 8,0% 0,535
No 9 100,0% 23 92,0%
Histoplasmosis Si 1 11,1% 3 12,0% 0,719
No 8 88,9% 22 88,0%
Linfoma Si 1 100,0% 3 75,0% 0,800
No 0 0,0% 1 25,0%
Sarcoma de Kaposi Si 0 0,0% 1 25,0% 0,800
No 1 100,0% 3 75,0%

*U Mann Whitney
** Diferencia significativa (p<0,05)

Tabla 14. Relacion entre el patron imagenologico nodular y las etiologias diagnosticadas.

NODULOS
Si (n %) No (n %) p*

Infeccion oportunista  Si 10 100,0% 24 92,3% 0,516

No 0 0,0% 2 7,7%
Neumocistosis Si 2 20,0% 16 66,7% 0,017*%*

No 8 80,0% 8 33,3%
Tuberculosis Si 4 40,0% 6 25,0% 0,316

No 6 60,0% 18 75,0%
Citomegalovirus Si 0 0,0% 4 16,7% 0,229

No 10 100,0% 20 83,3%
Aspergilosis Si 2 20,0% 0 0,0% 0,080

No 8 80,0% 24 100,0%
Histoplasmosis Si 3 30,0% 1 42% 0,067

No 7 70,0% 23 95,8%
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Linfoma Si 1 50,0% 3 100,0% 0,400
No 1 50,0% 0 0,0%

Sarcoma de Kaposi Si 1 50,0% 0 0,0% 0,400
No 1 50,0% 3 100,0%

*U Mann Whitney

** Diferencia significativa (p<0,05)

Tabla 15. Relacion entre el patron imagenologico reticulo-nodular y las etiologias
diagnosticadas.

RETICULO-NODULAR

Si (n %) No (n %) p*
Infeccion oportunista St 7 100,0% 27 93,1% 0,644
No 0 0,0% 2 6,9%
Neumocistosis Si 0 0,0% 18 66,7% 0,002**
No 7 100,0% 9 33,3%
Tuberculosis Si 4 57,1% 6 22,2% 0,093
No 3 42,9% 21 77,8%
Citomegalovirus Si 1 14,3% 3 11,1% 0,622
No 6 85,7% 24 88,9%
Aspergilosis Si 1 14,3% 1 3,7% 0,374
No 6 85,7% 26 96,3%
Histoplasmosis Si 2 28.,6% 2 7,4% 0,180
No 5 71,4% 25 92,6%
Linfoma Si 0 0,0% 4 100,0% 0,200
No 1 100,0% 0 0,0%
Sarcoma de Kaposi Si 1 100,0% 0 0,0% 0,200
No 0 0,0% 4 100,0%

*U Mann Whitney
** Diferencia significativa (p<0,05)
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Anexo 2. Tablas del andlisis bivariado entre patrones radiologicos v etiologias encontradas

en los pacientes estudiados, con resultado de p (>0.05) sin significancia estadistica.

Tabla 16. Relacion el patron radiologico en las escanografias de torax y la etiologia
diagnosticada. 1

PATRON RADIOLOGICO
Si (n %) No (n %) p
Infeccion oportunista  Si 31 93,9% 8 100,0% 1,000
No 2 6,1% 0 0,0%
Neumocistosis Si 17 54,8% 3 37,5% 0,451
No 14 45.2% 5 62,5%
Tuberculosis Si 9 29,0% 3 37,5% 0,682
No 22 71,0% 5 62,5%
Citomegalovirus Si 4 12,9% 3 37,5% 0,137
No 27 87,1% 5 62,5%
Aspergilosis Si 1 3,2% 1 12,5% 0,372
No 30 96,8% 7 87,5%
Histoplasmosis Si 3 9,7% 1 12,5% 1,000
No 28 90,3% 7 87,5%
Linfoma Si 4 100,0% 4 80,0% 0,556
No 0 0,0% 1 20,0%
Sarcoma de Kaposi Si 0 0,0% 2 40,0% 0,278
No 4 100,0% 3 60,0%
Tabla 17. Relacion entre la presencia de consolidaciones pulmonares y las diferentes
etiologias diagnosticadas.
CONSOLIDACION
Si (n %) No (n %) p
Infeccion oportunista  Si 10 83,3% 24 100,0% 0,105
No 2 16,7% 0 0,0%
Neumocistosis Si 6 60,0% 12 50,0% 0,440
No 4 40,0% 12 50,0%
Tuberculosis Si 3 30,0% 7 29,2% 0,633
No 7 70,0% 17 70,8%
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Citomegalovirus Si 1 10,0% 3 12,5% 0,666
No 9 90,0% 21 87,5%
Aspergilosis Si 0 0,0% 2 8,3% 0,492
No 10 100,0% 22 91,7%
Histoplasmosis Si 0 0,0% 4 16,7% 0,229
No 10 100,0% 20 83,3%
Linfoma Si 4 80,0% 4 80,0%
No 1 20,0% 1 20,0%
Sarcoma de Kaposi Si 1 20,0% 1 20,0%
No 4 80,0% 4 80,0%
Tabla 18. Relacion entre la presencia de cavitaciones pulmonares y las diferentes
etiologias diagnosticadas.
CAVITACION
Si (n %) No (n %) p
Infeccion oportunista  Si 2 100,0% 37 94,9% 0,904
No 0 0,0% 2 5,1%
Neumocistosis Si 1 50,0% 19 51,4% 0,744
No 1 50,0% 18 48,6%
Tuberculosis Si 1 50,0% 11 29,7% 0,526
No 1 50,0% 26 70,3%
Citomegalovirus Si 0 0,0% 7 18,9% 0,669
No 2 100,0% 30 81,1%
Aspergilosis Si 0 0,0% 2 5,4% 0,899
No 2 100,0% 35 94,6%
Histoplasmosis Si 0 0,0% 4 10,8% 0,803
No 2 100,0% 33 89,2%
Linfoma Si 8 88,9% 8 88,9%
No 1 11,1% 1 11,1%
Sarcoma de Kaposi ~ Si 2 22,2% 2 22,2%
No 7 77,8% 7 77,8%
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Tabla 19. Relacion entre la presencia de quistes pulmonares y las diferentes etiologias

diagnosticadas.
QUISTES
Si (n %) No (n %) p
Infeccion oportunista  Si 9 100,0% 30 93,8% 0,605
No 0 0,0% 2 6,3%
Neumocistosis Si 6 66,7% 14 46,7% 0,252
No 3 33,3% 16 53,3%
Tuberculosis Si 2 22.2% 10 33,3% 0,424
No 7 77,8% 20 66,7%
Citomegalovirus Si 1 11,1% 6 20,0% 0,480
No 8 88,9% 24 80,0%
Aspergilosis Si 0 0,0% 2 6,7% 0,587
No 9 100,0% 28 93,3%
Histoplasmosis Si 0 0,0% 4 13,3% 0,333
No 9 100,0% 26 86,7%
Linfoma Si 8 88,9% 8 88,9%
No 1 11,1% 1 11,1%
Sarcoma de Kaposi Si 2 22.2% 2 22.2%
No 7 77,8% 7 77,8%
Tabla 20. Relacion entre la presencia de derrame pleural y las diferentes etiologias
diagnosticadas.
DERRAME PLEURAL
Si (n %) No (n %) p
Infeccion oportunista  Si 3 75,0% 36 97,3% 0,188
No 1 25,0% 1 2,7%
Neumocistosis Si 2 66,7% 18 50,0% 0,520
No 1 33,3% 18 50,0%
Tuberculosis Si 1 33,3% 11 30,6% 0,680
No 2 66,7% 25 69,4%
Citomegalovirus Si 1 33,3% 6 16,7% 0,457
No 2 66,7% 30 83,3%
Aspergilosis Si 0 0,0% 2 5,6% 0,850
No 3 100,0% 34 94,4%
Histoplasmosis Si 0 0,0% 4 11,1% 0,716
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No 3 100,0% 32 88,9%
Linfoma Si 8 88,9% 8 88,9%
No 1 11,1% 1 11,1%
Sarcoma de Kaposi Si 2 22.2% 2 22.2%
No 7 77,8% 7 77,8%

Tabla 21. Relacion entre la presencia de calcificaciones pulmonares y las diferentes
etiologias diagnosticadas.

CALCIFICACIONES
Si (n %) No (n %) p
Infeccion oportunista  Si 2 100,0% 37 94,9% 0,904
No 0 0,0% 2 5,1%
Neumocistosis Si 0 0,0% 20 54,1% 0,231
No 2 100,0% 17 45,9%
Tuberculosis Si 1 50,0% 11 29,7% 0,526
No 1 50,0% 26 70,3%
Citomegalovirus Si 0 0,0% 7 18,9% 0,669
No 2 100,0% 30 81,1%
Aspergilosis Si 0 0,0% 2 5,4% 0,899
No 2 100,0% 35 94,6%
Histoplasmosis Si 0 0,0% 4 10,8% 0,803
No 2 100,0% 33 89,2%
Linfoma Si 8 88,9% 8 88,9%
No 1 11,1% 1 11,1%
Sarcoma de Kaposi Si 2 22.2% 2 22.2%
No 7 77,8% 7 77,8%
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Anexo 3. Carta aprobacion Comité de Investigaciones. Fundacién Cardioinfantil.

DDI-133-2018 'fc' Hpoacy,
’n m\
Bogota, 06 de marzo de 2018 "\W-":
‘i,
W \8 /:_)
3 56

e 8
Doctora o P A 80090!
CAROLINA PEREZ O
Investigadora principal SRR
FUNDACION CARDIOINFANTIL —
Bogota, D.C.

Estimada doctora Pérez:

Una vez presentado y discutido el protocolo “Relacién entre los patrones radiolégicos
pulmonares y linfocitos T CD4+ en pacientes con Virus de Inmunodeficiencia Humana
(VIH) en la Fundacién Cardioinfantil entre el 2013 al 2017” - Codigo CD-1089-2018, y
teniendo en cuenta que cumple con los principios corporativos institucionales de
investigacién, me permito informarle que ha sido APROBADO para su realizacién en la
institucion.

Se recomienda que en el andlisis estadistico se deje claro que se trata de un estudio
descriptivo en que se empleara la correlacion para describir los patrones radiolégicos y el
nivel de linfocitos T CD4+. Esto se basa en que medidas de asociacion muy probablemente
no son pertinentes para describir la relacién entre ambas variables.

Esta aprobacién es condicional a aprobacién concomitante por el Comité de Etica de
la Fundacién Cardioinfantil - Instituto de Cardiologia.

De igual forma le comunicamos, que de acuerdo con normas establecidas por el

Departamento de Investigaciones se le solicitara un informe de avance de estricto
cumplimiento. La no adherencia a esta solicitud le ocasionara inclusive la cancelacién del

protocolo, dicho informe debera ser entregado cada seis meses a partir de la fecha y segdn
el siguiente cronograma:

e Septiembre 5 del 2018
e Marzo 5 del 2019

Le deseamos éxitos en la investigacibn;; ;

Saludo cordial,
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Anexo 4. Carta aprobacién Comité de Etica Médica. Fundacién Cardioinfantil.

CEIC - 3573 - 2018

Bogotd, 11 de abril de 2018

Doctora
MARIA CAROLINA PEREYZ
Investigador ])HH\IPI]

FUNDACION CARDIOINFANTIL - INSTITUTO DE CARDIOLOGIA

Bogoti, D.CL

bs

Ret: Relacion entre los patrones radiolégicos pulmonares v linfocitos T CD4+ en pacientes con virus
de mmnm\d&nrumm humana (VI en ll Fundacion Cardiomfantl entre el 2013 al 2017

Esumado doctor Pérez:

Ll Comité de Lrica en Iny estigacion Clinica de la Fundacion Cardioinfandl - Instituro de

Cardiologia. Revisé por via expedita el trab: ajo de investigacion en mencion, el cual por el
disenio metodolégico empleado se considera que no afecta la seguridad de los p‘mLmu Y por
tanto queda APROBADO Scgln concepto consignado en el IMM 104 de
abril de 2018.

Esperamos de usted las comunicaciones con respecto a cambios en el provecto, asi como una

copia del provecto finalizado.

Dejamos constancia en su caracter de investigador principal de su centro, que usted no ha
participado en Ia decisién de la aprobacion. Iista aprobacion ¢s condicional a aprobacion
concomitante por ¢l Comité de Investigaciones de la Fundacion Cardioinfantil — Instituto de
ardiologia. Por tanto desde este momento puede usted 1niciar formalmente la ¢jecucion del

provecto, o recoleceidn de datos.

Desedndole éxito clentifico, le recordamos que la funcidon de este comité es la proteccion de
los derechos de los sujetos enrolados v la voluntad de apovar los investigadores.

Cordialmente,

FUNDACI

ol s,
COMITE DE ETICA EN
INVESTIGACION CLINICA

J. SINAY AREVALQ LEAL, MD
Presidente Comiré de Ltica en Im:'esrigﬂ'é'ién Clinica
dioinfantil.org

Correo clectrdnico: eticainvestigacion(d)

IRB00007736

Ol Col

/-,"?“n A
FUNDACION £ A*
l CARDIOlNFANn ¥ / I bia
CI INSTITUTO DE CAHDIOLOlG—IA ”'.\/j«" Calle 163A # 13B-60  Bogota, Cglomfantll org
" v Teléfono (571) 667 2727 ~ www.cardioin
| e TR -

pag. 54




