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Infeccion por virus de inmunodeficiencia humana:
progresos y dificultades

Prof. Dr. Antonio Arbo

Instituto de Medicina Tropical. Universidad Nacidi@ Asuncidén. Asuncion, Paraguay

El progreso del conocimiento médico en grondstico de nifios con infeccidn sintomatica

diagnostico, seguimiento y tratamiento de %" VIH mostrando comparativamente con el

pacientes infectados con el virus geeriodo en que los pacientes eran tratados con
inmunodeficiencia humana (VIH) ha siddnonoterpia o solo dos drogas un dramatico
impresionante desde los primeros cas#@Pacto en la sobrevida, hospitalizacion,

identificados hace dos décadas. En los inicios HB€CCiones oportunistas y neumonia.

la década del 80, el diagnostico de SIDA era _ -

casi sinbnimo de muerte. Actualmente con la L& introduccion de nuevas drogas en el

disponibilidad de medicacion antirretroviraffatamiento antirretroviral no ha tenido pausas.

altamente efectiva, la expectativa de vida de uf§tualmente existen mas de 20 medicamentos

persona infectada con VIH se aproxima @Probados para el VIH: ocho analogos de
personas no infectadas (1). nucledsidos o nucledtidos, cuatro inhibidores de

la transcriptasa inversa de nonnucleoside, diez

El primer medicamento aprobado para éphibidores de la proteasa,dos inhibidores de la
tratamiento del VIH y el SIDA fue la€ntrada intracelular y un inhibidor de la 1
zidovudina (AZT). Fischl MA y col (2) integrasa (6). El tratamiento antirretroviral se ha
demostraron en un estudio aleatorio que AZfcilitado enormemente ademas al disponerse de
mejoraba sustancialmente la supervivencia enff@mbinaciones fijas de antirretrovirales que
las personas con SIDA (2). Réapidamente, ffice del tratamiento del VIH casi tan
zidovudina recibi6 la aprobacion de la Agencigimplificado como el tratamiento de la
regulatoria de alimentos y medicamento¥Perculosis, y mas que cualquiera de las
estadounidense (FDA) en 1987. El optimismgnfermedades cronicas reumaticas
inicial se diluyd al demostrase que aunque

retrasaba la evolucion de la enfermedad, no El efecto deletereo del virus sobre el
afectaba la mortalidad (3). sistema inmune del huésped impacta en la

predisposicion a infecciones oportunistas que de
La introduccion de los inhibidores de |d€cho son criterios de definicion de estadio

proteasa en el afio 1996 como parte de _gHanz_ado de la infeccién. La presencia de
régimen de terapia de combinacién triple (#f€cciones oportunistas en estos pacientes
antirretrovirales) cambié dramaticamente éPliga al infectologo a tener entrenamiento en el
pronostico de la personas con infeccion péfi@gnostico y tratamiento de los mismos,

VIH. Pacientes, al borde de la muertdresentandose en el presente numero dos
literalmente volvieron a la vida (4). Esta mism#abajos referidos a ellos (histoplasmosis 'y

situacion se ha observado en el Paraguay. ErfBférmedad de chagas). Por otra parte, el hecho
presente nimero de la Revista del Instituto &€ 1a infeccion por VIH ha superado el estigma
Medicina Tropical Aranda C y col (5) analizarfl®@  sér ~ una  enfermedad infecciosa

la experiencia del tratamiento antirretrovirainevitablemente fatal ha obligado a extremar los

basado en la utilizacion de 3 drogas en €Hidados medicos en los casos graves,
incluyendo la atencion en terapia intensiva. En
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el presente numero de la revista Sanabria G patients with advanced human
col (7) analizan los costos de la atencion demmunodeficiency virus infection. N Engl J
pacientes con VIH en unidad de cuidaddsled. 1998;338(13):853-860

intensivos revelando el alto costo de los mismés Aranda C, Ovelar P, Aguayo N, Valez-
lo que impacta en los gastos de salu@Cazeneuve MR, Arbo A. Impacto del
impactando en la gestion de los servicios deatamiento antirretroviral de gran actividad
salud. Indudablemente, el tratamientTARGA) en la supresion viral en nifios
anticipado de los mismos (8) asi como éhfectados por el virus de inmunodeficiencia
aseguramiento de la adherencia al tratamiertiamana en Paraguay. Revista del instituto de
(9) permitira disminuir no solo las infeccionedMedicina Tropical 2009; 4: 7-17.

oportunistas sino también la incidencia po. Katz MH. HIV/AIDS 2010. Better Drugs,
persona/afio de hospitalizacibn en terapketter Technologies, and Lingering Problems.

intensiva. Arch Intern Med 2010; 170: 6-8.
7. Sanabria G, Vicenti C, Insfran | y col.
Referencias Evaluacion de costos de internacion en terapia

intensiva de pacientes con diagnostico de SIDA.
1. Bhaskaran K, Hamouda O, Sannes M, y cdRevista del instituto de Medicina Tropical 2009;
CASCADE Collaboration. Changes in the riski: 18-2.
of death after HIV seroconversion comparefl. Kitahata MM, Gange SJ, Abraham G et al.
with mortality in the general population. JAMAEffect of Early versus Deferred Antiretroviral
2008;300:51-59. Therapy for HIV on Survival. N Engl J Med
2. Fischl MA, Richman DD, Grieco MH; et al. 2010; 360: 1815-1826.
The efficacy of azidothymidine (AZT) in the9. Golin CE, Smith SR, Reif S. Adherence
treatment of patients with AIDS and AIDS-counseling practices of generalist and specialist
related complex: a double-blind, placebophysicians caring for people living with
controlled trial. N Engl J Med. 1987;317:185HIV/AIDS in North Carolina. J Gen Intern Med.
191 2004;19:16-27.
3. Lundgren JD, Phillips AN, Pedersen C; et al.
Comparison of long-term prognosis of patients
with AIDS treated and not treated withSolicitud de Sobretiros:
zidovudine: AIDS in Europe Study Group. greogér?;n?enr:?ong)eADrggenciae Investigacion
JAMA. 1994;271:1088-1092 Instituto de Medicina Tropical
4. Palella FJ Jr, Delaney KM, Moorman AC; et asuncién, Paraguay
al, HIV Outpatient Study Investigators.  antonioarbo@hotmail.com
Declining morbidity and mortality among
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Impacto del Tratamiento Antirretroviral de Gran Act ividad (TARGA) en la
Supresién Viral en Nifios Infectados por el Virus dédnmunodeficiencia Humana
en Paraguay

Dra. Cinthia Aranda?® Dra. Patricia Ovelat?, Dr. Nicolas Aguay
Prof. Dra. Maria Ramona Valdez-Cazeneyuwof. Dr. Antonio Arbd

YInstituto de Medicina TropicafPrograma Nacional de Lucha Contra el SIDA

Background: Clinical trials have shown that HAART is able to reduce HIV plasma viral
loads to undetectable in 70%00% of patients (pts). HAART in developing countres is
reported to be much less effective. Objectives: Tevaluate the virologic response to
HAART in children with HIV infection and to determi ne the factors associated to
sustained decrease in the viral load. Material andnethods: Retrospective, observational
study that included pts< 17 years old infected wittHIV before HAART and follow-up in

a referral center of paediatric-HIV infection in Paraguay. Virologic responders were
defined as those who either reached a viral load £000 copies/mL or had a >1.5 log
reduction in viral load after week 12 of HAART initiation, which was maintained during
the follow-up period. Results: 169 pts with HIV inkection form the cohort of the
institution, with a mean age of 7.5+3.8 years. 76atients met the inclusion criteria.
During the follow-up (85% of the pts with HAART >12 months), 48 pts (63%) achieved
viral suppression whereas 28 (37%) do not. The vitaload before the HAART were
similar in both groups (50% and 43% of the pts withHIV-RNA >100.000 copies/ml) as
well as in the CD4 count (35% vs. 43%). More pts irthe non-responder group were
female (60% vs.38%, p< 0.05). They were no differees between the age at HAART
start, the current mean age, nutritional condition,percentage of orphans, and assistance
to Day Care Center (DCC), between both groups. 42%n the responder-group were
receiving protease-inhibitor vs. 8% of the non-respnders (p< 0.05). Conclusions: The
37% of patients without HIV-1 suppression highlight need to be include a protease-
inhibitor based regimen as the first line treatmentin developing countries

Resumen
Materiales vy métodas  Estudio
Los ensayos clinicos han demostrado que leetrospectivo y observacional que incluyé pts
TARGA es capaz de reducir la carga viral de VIHK17 afios de edad infectados con el VIH en
en plasma a niveles indetectables en el 70% tratamiento con TARGA en seguimiento en un
90% de los pacientes (pts). Sin embargo, se haentro de referencia de la infeccion pediatrica
observado que la TARGA en los paises epor VIH en el Paraguay. La respuesta
desarrollo podria ser menos efectiva. virologica se defini6 como aquellos pacientes
que alcanzaron una carga Vviral <1000
Objetivos: Evaluar la respuesta viroldgica a copias/ml o tenian una reduccion de 1,5 log
TARGA en nifios con infeccion por VIH vyen la carga viral en la semana 12 después del
determinar los factores asociados al descensmicio de la TARGA, y que se mantuvo durante
sostenido en los niveles de supresion viral. el periodo de estudio. Resultados: 169 pts con
infeccion por el VIH forman la cohorte de la
institucion, con una edad media de 7,5 + 3,8
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afios. 76 pacientes cumplieron los criterios demuertes, de las cuales 290000 corresponden al
inclusion. Durante el seguimiento (85% de los ptgrupo pediatrico (<15 afios) (2).
en TARGA> 12 meses), 48 pts (63%) alcanzaron
supresion viral, mientras que 28 (37%) no. Antes Antes de la disponibilidad de
del inicio del tratamiento, la carga viral fue medicamentos antirretrovirales (ARV), el
similar en ambos grupos (50% y 43% de los ptmanejo de los pacientes se centraba en la
con carga viral>100.000 copias/ml), asi como elprevencion y tratamiento de las
recuento de CD4 <25% (48% vs 43% de los ptstomplicaciones relacionadas al VIH,
En el grupo no respondedor la mayoria eramprincipalmente como un cuidado paliativo.
mujeres (60% vs38%, p <0,05). No hubolLos estudios iniciales con el uso de
diferencias entre la edad de inicio de TARGA, lanonoterapia en nifios, a principios de los afios
edad media actual, el estado nutricional, elnoventa, demostraron mejoria clinica e
porcentaje de huérfanos, asi como la asistenciaiamunoldgica con el tratamiento (4-5) lo cual
guarderias entre ambos grupos. El 42% en eho persistia con el tiempo e incrementaba la
grupo respondedor estaban recibiendo urresistencia a ARV.
inhibidor de la proteasa frente al 8% de los
pacientes no respondedores (p<0,05). El objetivo del tratamiento antirretroviral
es reducir al maximo la replicacion del VIH y
Conclusiones El 37% de los pacientes de lacon ello evitar el deterioro del sistema
presente cohorte de nifios con VIH-1 nanmunologico y la progresion de la
alcanzaron supresion viral, la cual se haenfermedad.
correlacionado con la ausencia dentro del
esquema de un inhibidor de proteasa. El presente El VIH-1 posee una elevada cinética de
estudio sugiere imperiosa la necesidad de incluireplicacion que se mantiene desde el inicio de
un inhibidor de la proteasa en el tratamiento dda infeccion y es responsable de un gran
primera linea de nifios con VIH en paises emecambio virico. Cada dia se calcula que se
desarrollo. producen 1.010 viriones con un indice de
mutacién de 3, 4 x 1T0por nucleétido, con lo
Palabras claves Inhibidor de la proteasa, cual se (garantiza la existencia de

TARGA, VIH practicamente todas las mutaciones. En
ausencia de los antirretrovirales, las variantes

Introduccion resistentes se encuentran en minoria; pero en
presencia de farmacos antirretrovirales las

La pandemia del sindrome devariantes resistentes pueden ser seleccionadas.

inmunodeficiencia adquirida (SIDA) se present&Con el fin de reducir la aparicion de
actualmente como uno de los problemas magsistencias, el tratamiento frente al VIH debe
serios de salud publica a nivel mundial, conncluir mas de un farmaco (tratamiento
multiples repercusiones que rebasan el ambitwombinado).
sanitario (1).
Actualmente, los esquemas combinados

La epidemia del virus de inmunodeficienciaaltamente  activos (al menos  tres
humana (VIH) en niflos ha alcanzado grandesedicamentos ARV) o terapia antirretroviral
proporciones; el Programa conjunto de lasltamente activa (TARGA) se han asociado a
Naciones Unidas sobre el VIH (ONUSIDA) supervivencia prolongada, a disminucion en
reporta a finales del afio 2007 que del total des infecciones oportunistas y de otras
casos de personas que viven con VIH (38omplicaciones relacionadas a SIDA, a
millones), cerca de dos millones son menores deejoria en el crecimiento y el desarrollo
15 afios, y de los 2.7 millones de casos nuevos deurocognitivo, y disminucion significativa en
infeccién por VIH, 370 000 corresponden a nifilogas hospitalizaciones (6-10). Este conjunto de
menores de 15 afos. Se estiman dos millones d&ctos ha llevado consigo a que después de la
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introduccién del TARGA, la sobrevida y la El objetivo ideal del TAR es obtener una
calidad de vida de los nifios y adultos infectadosupresion completa de la replicacion viral por
por VIH mejord sustancialmente (11,12). debajo de los limites de deteccién de los
meétodos actuales. De ahi el objetivo del
Sin embargo, no todos los pacientes recibepresente estudio de evaluar la respuesta
terapia ARV 'y no todos evolucionan viroldgica a TARGA en nifios con infeccion
satisfactoriamente. El tratamiento antirretroviralpor VIH y determinar los factores asociados al
es un reto para los nifios, sus familias y loglescenso sostenido en la carga viral.
médicos que los atienden. La administracion de
varios farmacos mas de una vez al dia es Materiales y métodos
menudo problematica. Muchos de los ARV no
tienen presentaciones pediatricas y soOlo estan Sito del Estudio.El estudio se llevo a cabo
disponibles en comprimidos o capsulas, hacienden el Instituto de Medicina Tropical. Esta
dificil su administracion a los nifios pequefos. Einstitucion representa el principal centro de
sabor es en general desagradable, y el volumen ggerencia y seguimiento de pacientes con
aguellos preparados en solucidén, elevado. Lafeccion por VIH del pais. Los pacientes
intolerancia gastrointestinal y el rechazo porgartconsultan en el Servicio de Inmunodeficiencia
del paciente repercuten en el apego ale la institucion, el cual oferta servicio de
tratamiento, fendmeno conocido  comoatencidon ambulatoria, con horario de atencion
adherencia. Ademas la utilizacion de TAR nale lunes a viernes de 7:00 a 15:00, al cual
estd libre de efectos adversos, por lo que l@enen acceso embarazadas con diagnéstico de
discontinuacion de la terapia, o la necesidad d€lH, recién nacidos expuestos y nifios con
cambio de los farmacos ARV no sonsospecha o infeccion por VIH, los cuales
infrecuentes. De ahi que aun cuando el beneficigalizan su seguimiento y tratamiento
de los antirretrovirales en la evolucién de leorientado, dirigido y suministrado por el
infeccion por VIH esta claramente demostradgplantel médico del servicio.
no es infrecuente el fracaso terapéutico en la edad
pediatrica, el cual se ha relacionado Disefio. El disefio del estudio es
principalmente a la falta de adherencia, tanto abservacional, retrospectivo de pacientes en
los ARV, como a las terapias de profilaxis (12)seguimiento en la institucion desde el afio
por lo que las infecciones y otras complicacione$997 hasta agosto del afio 2009. Se incluyeron
relacionadas a SIDA contindan siendo urpacientes menores de 17 afios infectados con
problema. el virus de inmunodeficiencia humana (VIH)
en tratamiento antirretroviral de alta actividad,
De los multiples marcadores que se haen seguimiento regularLos pacientes fueron
propuesto para el seguimiento laboratorial de loslasificados en dos grupos segun la respuesta
pacientes con VIH, la determinacion de la cargairologica de la carga viral (CV): primer
viral asi como el recuento del numero derupo incluyé pacientes con CV <10000
linfocitos CD4 han sido los de mejorcopias/ml de ARN viral y el segundo grupo
reproducibilidad y altamente predictores de lgpacientes con CV > 10000 copias/ml de ARN
respuesta terapéutica. La medida de la carga vinalkal. Se realizo un formato estandarizado de
se expresa en logaritmo en base 10 (Logl0) lg historia clinica que incluyd datos
puede ser realizada por diferentes métodogemogréficos, estado nutricional, nimero de
basados en la metodologia de la reaccion deternaciones, edad de inicio de farmacos
polimerasa en cadena (PCR). La determinaciGantirretrovirales (ARV), duracién del
de la CV para el seguimiento de nifios en terapisatamiento, carga viral y CD4 previos al
antirretroviral en nuestro pais incluidos en elnicio de ARV, el esquema de ARV actual y
presente estudio se realiza cada 6 meses. el eventual cambio del esquema inicial
Fueron excluidos los pacientes que no
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iniciaron ARV vy aquellos con seguimiento Falla Terapéutica. La respuesta
irregular o mala adherencia. inadecuada al TAR se basd en criterios
virologicos, inmunoldgicos vy clinicos. Dentro
Tratamiento antirretroviral . Los pacientes de los criterios virologicos se consideré como
incluidos en el estudio recibieron el esquemaespuesta viral incompleta al descenso de la
terapéutico recomendado por el Pronasida queV <1 log a los 8 — 12 semanas del inicio del
incluye como esquema de inicio la utilizacién deégimen, a la CV detectable (> 50 copias/ml)
dos farmacos antirretrovirales (AR) inhibidoresa los 6 meses de su inicio y en pacientes con
de la transcriptasa inversa anélogos de nucleosidaperiencia mayor a TARGA, al descenso de
(ITIAN) como zidovudina (AZT) y lamivudina la CV < 1 log a los 6 meses del inicio del
(3TC) asociados a un inhibidor de la transcriptasauevo régimen. Se consider6 como Rebote
inversa no analogo de nucleosido (ITINN), comaoviral a la deteccion repetida de CV > 400
nevirapina (NVP). En aquellos pacientes con C\¢opias/ml, luego de haber conseguido una CV
gue no ha mostrado descenso en los valoresdetectable con el régimen o0 si no se
después de haberse descartado que la falta cnsiguid CV indetectable pero si CV bajas,
respuesta haya sido la falta de adherencia al aumento por 3 a 5 veces el nadir de la CV
tratamiento, el andlogo no nucleésido sesegin sea menor o mayor de 2 afos,
substituyo por un inhibidor de proteasa (IP) comeoespectivamente. Dentro de los criterios
lopinavir/ritonavir. inmunoldgicos se tuvo en cuenta el nimero de
CD4. La respuesta de CD4 al TARGA
Estudios laboratoriales.El seguimiento de la depende entre otros factores del grado de
infeccion por VIH se realiz6 mediante PCR deinmunosupresion basal del paciente al iniciar
ARN del virus (carga viral plasmatica), este régimen, pudiéndose no alcanzar unos
procesandose todas las muestras en el laboratoviaores normales de CD4 en un periodo de
de VIH del Laboratorio Central de Salud Publicaincluso 4 afios. Se consider6 como respuesta
La metodologia empleada ha sido la déenmunoldgica incompleta a la incapacidad de
amplificacion in vitro de &cidos nucleicosaumentar un 5% el porcentaje CD4 o 50
(reaccion de polimerasa en cadena) utilizando I@D4/mm3 a los 6 meses, en tanto que el
version 1.5 del Amplicor HIV-1, el cual usa losdescenso  inmunolégico  implic6  una
iniciadores SK145 y SKCC1B para definir unadisminucion del porcentaje de CD4 de un 5%
secuencia de 155 nucledtidos dentro de la regim mas a cualquier edad después de los 6
altamente conservada del gen vgag del VIH-  meses. Finalmente entre los criterios clinicos
1. de fracaso terapéutico se incluyé a la
presencia de deterioro neuroldgico progresivo,
Adherencia al tratamiento ARV. Los definido como la presencia de dos o mas de
pacientes reciben un seguimiento estricto debs siguientes hallazgos documentados en
tratamiento prescrito. El cumplimiento incorrectorepetidas evaluaciones: el deterioro en el
puede producirse por omitir alguna toma de una crecimiento del cerebro, la disminucion de la
varias medicaciones, no respetar el horariuncién cognitiva documentado por pruebas
recomendado, disminuir o aumentar las dosipsicomeétricas, o disfuncion motora clinica; a
prescritas o no ajustarse a las recomendacioneslarfalla en el crecimiento y/o desarrollo neuro-
relacion con las comidas o realizar abandongssicomotor, y a la recurrencia o persistencia
periddicos. En la infeccion por VIH se requierede las condiciones de la definicion de SIDA u
un cumplimiento terapéutico superior al 95%ptras infecciones.
para conseguir un adecuado y prolongado control
de la replicacion viral. En el estudio se considero Analisis estadisticos. Los datos
como adherente al paciente que acudia periddicaantitativos se expresaron como promedio +
y regularmente a la consulta, con retiro mensualesviacion estandar. Se utilizo la prueba de
de farmacos de la farmacia del Pronasidahi cuadrado para el contraste de proporciones
objetivable con documentacion. y la t de Student para el contraste de variables
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continuas. Se consider6 estadisticamente Durante el seguimiento, en TARGA12

significativo una p <0.05. meses, 48 pts (63%) alcanzaron supresion
viral mientras que 28 (37%) no. En la tabla 1
Resultados se indican las caracteristicas de ambos grupos

incluyendo edad de inicio del tratamiento
Ciento sesenta y nueve pacientes CcoARV, carga viral pre inicio asi como el
infeccion por el VIH forman la cohorte de lanumero de linfocitos CD4.
institucion, con una edad media de 7,5 + 3,8 afos.
De esta poblacion, 144 pacientes (85%) se No hubo diferencias entre la edad de
encuentran en tratamiento antirretroviral de altanicio de TARGA, la media de edad actual, el
actividad, siendo el esquema de iniciotiempo en terapia antirretroviral. La carga
AZT+3TC+NVP. Para valorar la respuesta a laviral antes de la terapia TARGA fue similar
terapia a través de la supresion de la replicaci@n ambos grupos (50% de los que fueron
viral se evaluaron solo los pacientes con buenaspondedores y 43% de los o respondedores
adherenciaf95%). presentaban VIH-ARN> 100.000 copias /
ml), asi como en el recuento de CD4, con
76 pacientes cumplieron con los criterios d&CD4 menos de 14 % en 35% y 43%,
inclusion. respectivamente (p>0.1).

Tabla 1. Caracteristicas generales de la poblacion ewliest

SUPRESION CV NO SUPRESION CV

(n=48) (n=28)
Edad de inicio ARV <1 :7(15%) <1: 2 (15%)
Afos 1-85 (73%) 1-5: 21 (75%)
>5 a: 6 (12%) >5 a: 5 (18%)
Tiempo de TARGA la: 4 (8%) la: 5 (18%)
Afos >1a530 (63%) >1-5a: 13(46%)
5 a: 14 (29%) >5 a: 10 (36%)
Valor CV al Inicio TAR <1000: 3 (6%) <1000: 2 (7%)
Copias/ml ARN >100000: 24(50%) >100000:12(43%)
viral- HIV
Recuento de CD4 25%: 7 (15%) 25%: 2 (7%)
al inicio TAR. 14-24%: 16 (33%) 14-24%: 11(39%)
<14%17 (35%) <14%: 12 (43%)

No se encontré diferencias en cuanto a la
edad, teniendo el 73 % en ambos grupos mas de 5
afios (Figura 1).
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Figura 1. cuanto al estado nutricional, asistencia a
guarderias y porcentaje de huérfanos entre
Distribucion por Edad ambos grupos (Figuras 3y 4).

W SUPRESIONDECV n 48 B NOSUPRESION CV n 28

Figura 2.

DISTRIBUCION POR SEXO

B SUPRESIONCVn 48 M NOSUPRESIONCV n 28

0%

15

MENOS DE 1 ANO 1-5 ANOS MAS DE 5 ANOS

En lo que se refiere al sexo, en el grupo qu
no respondio al TARGA hubo mayoria de
pacientes del sexo femenino (60% vs 38%,
<0,05) (Figura 2). Igualmente no se encontr
diferencias estadisticamente significativas en

Figura 3.
ESTADO NUTRICIONAL
70%
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40%
30% M SIN SUPRESION CV n 28
20% [ CON SUPRESIONCV n 48
10%
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Figura 4.
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B SUPRESIONCVN48 B NOSUPRESIONCV 28
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35%
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39%
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El 50% en el grupo de respuesta estabarambio de tratamiento AR que incluyd la
recibiendo un inhibidor de la proteasa frente ahdicion de un inhibidor de proteasa, siendo la
1% de los pacientes no respondedores (p <0,0Bkcuencia de cambio AR en el grupo sin
(tabla 2). El re-analisis del grupo respondedorespuesta del 21% (Figura 5).
mostrd que el 52% de los pacientes habian tenido

Figura 5.

ESQUEMAS DE CAMBIO EN GRUPO CON
SUPRESION CV n 48

B PRE-HAAR a2 ITIAN+NVP a
2 ITIAN + LOP/r

m2ITIAN + NVP a 2 ITIAN +
LOP/r:

2ITIAN + NFV a 2 ITIAN +
NVPa 2 ITIAN + LOP/r

B 2ITIAN + LOP/r a 2 ITIAN +

NVP
M 2ITIAN + NFV a 2 ITIAN +
NVP
Tabla 2. Esquemactual de tratamiento antirretroviral
Esquema upBesion CV Sin Supresion CV
actual N 48 N 28
2 ITIAN + NVP 24 (24 %) 25 (89 %)
2 ITIAN + LOP/r 24 (50 %) 3 (11 %)

Al analizar la respuesta virologica e(p<0.05). Igualmente en el 72.9% de los
inmunoldgica, se constatd que en el gruppacientes del grupo respondedor la CV fue no
respondedor el 69% de los pacientes exhibian wetectable mientras que ningun paciente del
porcentaje de linfocitos CD#25%, siendo esta grupo sin  respuesta exhibia niveles
figura en el grupo sin respuesta del 39%ndectables de la CV (p<0.01) (tabla 3).

13



Rev. Inst. Med. Trop.

Tabla 3. Niveles de Carga Viral

Segion CV No Supresion CV
N 48 N 28
Recuento CD4 actual
>25% 33(69%) 11(39%)
15-24 % 14 (29%) 9(32%)
<14 % 1 (2%) 5 (18%)
CV no detectable 35 (72,9%) 0

Copias/ARN VIH

En el seguimiento clinico, aunque se observg/ o cuidadores, las posibles causas, siendo
un mayor porcentaje de hospitalizacion en damportante sensibilizar a las personas
grupo no respondedor, habiéndose hospitalizadesponsables de administrar la medicacién al
en el periodo de estudio el 32% de los mismosifio sobre la importancia del seguimiento del
frente al 25% de los respondedores, la diferencteatamiento para conseguir la respuesta 6ptima
no alcanzo significancia estadistica. En el mismo
periodo de estudio se observaron tres
fallecimientos, todos ellos en el grupo sin En la actualidad, el tratamiento de

respuesta. eleccion para los nifios infectados por el VIH
implica la utilizacion de 3 drogas, que
Discusion incluyen al menos 2 clases de medicamentos

antirretrovirales. El régimen mas apropiado
La infeccion por el virus de la inmunode-para un nifio depende de multiples factores,
ficiencia humana (VIH) en el nifio, adquirida porentre ellos la edad del nifio y la disponibilidad
transmision vertical, es una enfermedad cuyde formulaciones de drogas, la potencia, la
manejo terapéutico ha cambiado en los ultimosomplejidad, la toxicidad eventual vy la
afos. La implementacion oportuna de la terapieapacidad de la persona a que se adhiera al
antirretroviral de alta eficacia (TARGA) régimen.
determiné que los nifios infectados llegaran a la
edad adulta con disminucion de la morbi- La eleccion de los regimenes de
mortalidad. tratamiento antirretroviral debe depender de
las futuras opciones de tratamiento, tales
El seguimiento del tratamiento antirretroviralcomo la presencia de drogas o la posibilidad
en los nifios y en especial en los adolescentes @s resistencia. Multiples cambios en los
un punto clave. Debera ponerse todos los mediosgimenes de medicamentos antirretrovirales
y un equipo multidisciplinario (psicologos, pueden agotar rapidamente las opciones de
trabajadores sociales, farmacdlogo, etc.) parmatamiento, y debe evitarse a menos que se
ayudar a la familia y/o cuidadores a realizar deequiera (por ejemplo, toxicidad o intolerancia
forma correcta el tratamiento pautado y asegurgrave o importante clinica, inmunoldgica,
un buen control de los pacientes. virolégica o progresién). Una secuencia
apropiada de medicamentos para uso en
Ante una falta de respuesta al tratamientprimera y segunda linea de terapia puede
pautado, deberan evaluarse, junto con la familireservar futuras opciones de tratamiento y es
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otra estrategia para maximizar las prestacionesua ITINN, reservandose el IP para aquellos
largo plazo de la terapia pacientes refractarios a la terapia inicial.

Multiples regimenes de tratamiento inicial en  En conclusion, el presente estudio sugiere
adultos y nifios estan disponibles los cuales est@ue la inclusién de un régimen basado en IP
basados en la combinacion de dos ITIAN mas upodria ser altamente recomendable como
ITINN, en dos ITIAN mas un IP o en tresprimera linea de tratamiento de los nifios en
ITIAN. Los regimenes basados en ITINN o en IPFhuestro pais basados en los margenes
se prefieren para la terapia inicial; las decissonesignificativamente diferentes de respuesta.
acerca de qué tipo de régimen a elegir debe ser
individualizada sobre la base de las necesidad&eferencias
del paciente.
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los pacientes con adherencia documentada H!V type 1 infection receiving highly active
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ARV en nuestro pais. Llama la atencion, que g! Gibb DM, Duong T, Tookey PA, et al.
comparar el grupo respondedor con el grupo sin  4tional Study of HIV in Pregnancy and
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Evaluacion de costos de internacion en terapia intsiva de pacientes con
diagnéstico de SIDA

Lic. Biol. Gabriela Sanabria Dra. Cristina Vicenfi, Dr. Isidro Insfrarf, Dr. Aldo Ruiz DiaZ
Dra. Aurelia Taboad Dr. Virgilio Lezcand, Dra. Nidia Mendozj Dr. Oscar Merld.

Ynvestigacion y Docencia — IMServicio de Clinica Médica — IMTDireccion Médica - IMT

The current growth in the cost of health care prodgtion need for appropriate responses
by policy-makers and health managers that run themand it is necessary to identify the
costs of production by studying the monetary costfanputs, functions and processes of
production. Materials and Methods. We included all patients diagnosed with AIDS
admitted at Intensive Care Unit (ICU) from June 200 to June 2009. And we evaluated
the total cost of each hospitalization impacted li& disposable supplies, injectables, studies
and expense of inpatient bed/day. Results. Entereal total of 18 patients (2.3% of total
admitted ptes ICU) who settled in 20 chances, domated ptes of 26 to 39 years (44%) and
male (61%), average hospitalization time was 8 dayshe survival rate was 44%, there
was a significant difference in the lack of adherere to antiretroviral therapy in patients
who died vs. those who survived. The total cost phtients in this series was US$. 133.173.-
of this total, the average hospitalization of AIDSpatients was US$. 6.659.- and US$. 870.-
equivalent to US$/day. The largest expenditure remsents the cost of hospitalizations
day/bed in ICU, US$. 816.- followed by the diagnast studies and control. Conclusion.
The daily hospitalization cost of AIDS patients inlCU at the IMT is US$. 870.- The lack
of adherence to antiretroviral therapy prior to admission was shown as an important
factor in mortality of patients.

Resumen
insumos descartables, inyectables, estudios
El crecimiento actual del costo en larealizadosy el gasto de internacién cama/dia.
produccion de servicios de salud necesita
respuestas apropiadas por parte de los Resultados. Ingresaron en total 18
planificadores de las politicas de salud y de lopacientes (2,3% del total de ptes ingresados en
gerentes que las ejecutan y para ello e®TI) que se internaron en 20 oportunidades,
necesario identificar los costos de producciorpredominan ptes de 26 a 39 afios (44%) y sexo
mediante el estudio del costo monetario de lomasculino (61%), El tiempo de internaciéon
insumos, de las funciones y de los procesos geomedio fue de 8 dias, la tasa de
produccion. sobrevivencia fue del 44%, se observé una
diferencia significativa en la falta de
Materiales y MétodosSe incluyeron todos adherencia al tratamiento antirretroviral de los
los pacientes con diagnostico de SIDA qu@aciente que fallecieron vs. los que
ingreson en la UTI desde junio de 2007 a junicobrevivieron. El total de gastos de los
de 2009. Y se evaluaron los gastos totales qumacientes en esta serie fue de US$. 133.173.- de
repercutieron de cada internacibn como sergste total, la internacién promedio de pacientes
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con SIDA fue de US$. 6.659.- y equivale a 870institucion desconocer la estructura de sus
US$/dia. EI mayor gasto en las internacioneostos.
representa el costo dia/cama en UTI, USS$.
816.- seguido de los estudios de diagndéstico y La mayoria de los programas para reducir
control. los gastos hospitalarios se han enfocado a
limitar el acceso de los pacientes a los servicios
Conclusion. El gasto de internaciéon diario médicos como UTI y reducir el uso de pruebas
de los pacientes con SIDA en UTI en el IMT eg tratamientos costosos como parte de las
del US$. 870.- La falta de adherencia alestrategias de algunas instituciones; aun asi es
tratamiento antirretroviral antes de la ampliamente conocido que los pacientes en
internacion se mostro como un factorgeneral y con mas razon los pacientes con
importante en la mortalidad de los pacientes. SIDA requieren asistencia a unidades de terapia
intensiva por muchas razones.
Palabras ClavesCostos, UTI, SIDA.
Por otra parte, la implementacion desde
Introduccion hace unos afios de una terapia antirretroviral
altamente activa (TARAA) est4 cambiando el
Mientras que en paises de ingreso alto comespectro de motivos de ingreso a UTI, asi cada
Inglaterra, Canada, Estados Unidos de Américaez mas son los casos de pacientes internados
Espafia y Francia (31) se han desarrolladen UTI por causas no asociadas al SIDA
multiples estudios para la generacion deropiamente.
conocimiento y control sobre los costos de la
atencion médica, en paises de ingreso Varios articulos demuestran que las
medio/bajo como Paraguay, la identificacion yinfecciones respiratorias representan
contencion del costo de producir los serviciogproximadamente entre el 25-50% de las
constituyen dos aspectos poco estudiados. admisiones a UTI en los pacientes con
VIH/SIDA, frecuentemente estas infecciones
La escasez de informacion referente a logespiratorias son fallas secundarias causadas por
costos en salud en Paraguay, por lo tantmeumonias poPneumocystis jirovecfPCP) o
constituyen un problema prioritario para laneumonias bacterianas de etiologias comunes,
organizacion de los sistemas de salud. Estatros motivos de ingreso a UTI ampliamente
problematica se ve condicionadareconocidos estan relacionados con la
fundamentalmente por dos circunstancias: alisfuncién del sistema nervioso central y sepsis
incremento en los costos de los insumos para Yaen menor proporcion pacientes con problemas
salud y los pocos datos que existen pargastrointestinales.
identificar los montos econémicos que alcanza
la produccion de un servicio de acuerdo con los Con referencia a los costos de internacion,
insumos y funciones de produccidn que sestas pueden ser catalogados en dos tipos: fijos
requieren (32). y variables. Los costos fijos son los que no
dependen del volumen. Los elementos del costo
El ambiente actual del cuidado de la saludijo incluye entre otros el edificio, equipos y
en Paraguay, especificamente en el Instituto ddgunos costos de la mano de obra como
Medicina Tropical presenta varios escenariosalarios. Los costos variables son aquellos que
novedosos y cambios en relacion con lasambian con el rendimiento y pueden ser
politicas  institucionales. Estas  nuevasahorrados por el hospital si un servicio no se
directrices demandan un cuidado de la salugresta (33, 34).
gque sea costo-efectivo sin comprometer y
ademas mejorar la calidad de la atencion a los Los administradores de hospitales enfrentan
pacientes, por esta razén consideramos conums desafios distintos; por un lado la eficacia
una desventaja competitiva para cualquietécnica; que se refiere a la reduccién de costos
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por unidad de servicios médicos individualesnenores de 15 afos registran el 3,4% del total
(35-37), y por el otro, la eficiencia econdmica;para ambos sexos
gque busca maximizar los reembolsos
relacionados con los gastos para los serviciddateriales y Métodos
proporcionados (35, 38).
El presente es un trabajo retrospectivo,
Dentro de este contexto, con el objetivo debservacional de corte transverso realizado en
pasar de los costos contables a los cost@ Instituto de Medicina Tropical (IMT) en el
econdémicos, como un elemento que favorezcgue se incluyeron pacientes con diagnostico
el uso racional de recursos financieros, agDx.) confirmado de SIDA ingresados en la
como generar informacion pertinente pardJnidad de Terapia Intensiva (UTI) en un
implementar medidas de contencion de costopgriodo de 24 meses.
se presentan los resultados de un estudio que
pretendid generar conocimiento mediante el Se reviso en el sistema informatico del IMT
desarrollo de una metodologia de analisis pamde los registros de pacientes internados entre
identificar los costos econdmicos de producijunio de 2007 y junio de 2009 en la UTI.
servicios por manejo de caso y por funcién de
produccion. Criterios de inclusion: paciente con
diagndstico de SIDA como patologia de base
Paraguay puede clasificarse como un paisgresado a la UTI por mas de 24 horas.
con una epidemia de SIDA concentrada, esto es
gue se caracteriza por una prevalencia de Criterios de exclusion: Pacientes con
infeccion por VIH que se ha difundido diagnostico diferente al de SIDA, pacientes con
rapidamente en un subgrupo de la poblaciériagnéstico de SIDA que ingreso a UTI por
pero que aun no se establece en la poblacién erenos de 24 horas y cualquier paciente no
general. En este tipo de epidemias, laontemplado en los criterios de inclusion.
prevalencia de infeccion por VIH se ha
mantenido constante por encima de 5% en por De cada paciente se registraron los
lo menos un subgrupo de la poblacion, y entrsiguientes datos: edad; dias de internacién,
las mujeres embarazadas de zonas urbanas astherencia al tratamiento antirretroviral, estado
menor al 1%. al alta, motivo de ingreso a UTI, gastos
inferidos en dicha internacion. Los datos
Desde la notificacion del primer caso derecabados fueron cargados en una planilla de
sida en el pais (aflo 1985) hasta diciembre dehllculos disefiada en Excel propiedad
2008 se registran 6.803 PVVS (de los cualemtelectual de la compariia Microsoft.
4.501 son infectados por el VIH sin enfermedad
indicadora de SIDA y 2.302 casos sida), Definimos como tiempo de permanencia
fallecidos 1.046. Total de registros 7.84XTP) prolongado en la UTI la internacién por
individuos. tres dias o superior. Asi los pacientes fueron
divididos en dos grupos: TP prolongado y TP
Todas las regiones de Paraguay hanorto en la UTI. Para el analisis de mortalidad
reportado VIH+ y casos de Sida. Sin embargdps pacientes fueron divididos también en dos
la mayoria de estos casos estan en el area gieipos: los que murieron durante su admision
capital (Asuncion) y region Central, y en lasen UTI y los que sobrevivieron a dicha
regiones de frontera con Argentina y Brasilinternacion.
(78,8%).
Andlisis estadisticos: Los grupos fueron
El grupo etareo de mayor crecimiento haevaluados para relacionar las variables clinicas
sido el de 15 a 49 afios (87,8%) seguido deon el TP en UTI y la mortalidad, usando
personas afectadas de 25 a 29 afos (21%) Lasalisis de univarianza con regresion logistica
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binaria simple [odds ratio (OR) e intervalo desuministrado por la administracion del instituto
confianza de 95%] y los tests t de Student parsegun el listado de adjudicacion del afio en
muestras independientes yXfe curso.
Las mortalidad fue determinada por
regresion logistica binaria mdultiple con  El costo diario de cama en UTI, de manera
eliminacién condicional posterior para examergeneral esta dado por costos fijos y variables
de los efectos de otras variables y OR con 95%egun se detalla en el anexo .
IC. El nivel de p<0,05 fue tomado como
significativo en todos los analisis realizados. Resultados
Las variables cuantitativas se presentan Un total de 18 pacientes (ptes) reunieron los
como media £ DS. Para el andlisis se utilizo etriterios inclusion para este estudio y fueron
programa Epi Info for Windows (version 2.000) admitidos en la UTI en 20 oportunidades, este
namero representa el 2,3% (18 de 796) del total
El informe de resultados para el costo dele los pacientes ingresados en la unidad de
internacion esta expresado en guaranietgrapia intensiva del IMT en el periodo de
moneda oficial de la Republica del Paraguay. estudio. Las caracteristicas demogréficas de los
pacientes incluidos en el estudio se demuestran
El costo diario de cada cama de UCI vaci&n la tabla 1.
asi como los costos de insumos fue

Tabla 1. Datos demograficos de los pacientes incluidogesetie y por periodo de internacion.

Variables Total <3 dias en UT >3 dias en UTI Odds Ratio p
n=18 n=7 n=11 (95% IC)
Edad (afos) 24 +13 25 +14 23 +14
<15 03 (17%) 01 (14%) 02 (18%) 0,75 (0,02 — 1p,5P,67
16 — 25 05 (28%) 03 (43%) 02 (18%) 3,38 (0,27 ;06D 0,27
26 — 39 08 (44%) 02 (29%) 06 (55%) 0,33 (0,03598 0,27
>40 afios 02 (11%) 01 (14%) 01 (09%) 1,67 (0,0,997 0,64
Sexo
Masculino 11 (61%) 04 (50%) 08 (73%) 0,50 (0,844) 0,42
Femenino 07 (39%) 04 (50%) 03 (27%) 3,56 (0,354@) 0,22
Obito
Si 10 (56%) 05 (71%) 05 (45%) 3,00 (0,28 -37) 270,
No 08 (44%) 02 (29%) 06 (55%) 0,33 (0,03 - 3,590,27
Adherencia
Si 09 (50%) 03 (43%)  05(45%) 0,90 (0,09 — 9,04)0,64
No 09 (50%) 04 (57%) 06 (55%) 1,11 (0,11 — 11,28),64
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El tiempo medio de internacién en la UTI
vario de 1 a 26 dias con una media de La tasa de sobrevivencia del total de los
internacion de 8 + 7,7 dias en la serie total. Npacientes admitidos en UTI fue de 44,4% (8 de
se vieron diferencias significativas de los diad8 ptes) las caracteristicas demograficas de los
de internacion entre los pacientes quacientes que fallecieron y los sobrevivientes se
sobrevivieron versus los que fallecieron (7 diasemuestran en la tabla 2.
vs. 8 dias respectivamente).

Tabla 2. Datos demograficos de los pacientes que falle@cigios sobrevivientes.

Variables Obitos Sobrevivientes Oddzatio p
n=10 n=8 (95% IC)
Edad (afos) 31+ 13 21 +10
<15 01 (10%) 02 (26%) 0,33(0,01-8,27) 0,41
16 — 25 02 (20%) 03 (37%) 0,42 (0,03-5,32) 70,4
26 — 39 05 (50%) 03 (37%) 0,33 (0,03-3,59) 70,2
>40 afios 02 (20%) 00 (00%) 0,29
Sexo
Masculino 06 (60%) 05 (63%) 0,90 (0,09 — 8,68)0,64
Femenino 04 (40%) 03 (38%) 1,11 (0,11 - 15,52)64 0
Adherencia
Si 01 (10%) 07 (88%) 0,02 (0,00 -0,41) 0,001
No 09 (90%) 01 (12%) 63 (2,36 —3527) 0,001

Los motivos de ingreso registrados fueron/ cama, estudios de diagndéstico o control,
causas pulmonares, incluidas neumoniamedicamentos e insumos descartables. El gasto
intrahospitlarias en 10 ptes (56%), causawtal se traduce en un costo promedio de
coronarias encontramos en 5 ptes (28%), wternacién de US$. 6.659.- lo que significé un
causas digestivas en 3 ptes (17%). costo diario de internacion en promedio de

US$. 870.-

El gasto total de los pacientes incluidos en la
serie de estudio es de US$ 133.173.- (DélaregSrafico 1. Detalle del total de gastos
americanos Ciento treinta y tres mil cientodiscriminado por grupo de gasto de los
setenta y tres) y el grafico 1 discrimina elpacientes internados con Dx. de SIDA
detalle de gasto por grupo de gasto en costo digernados en UTI.
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uss$
110.000

95.000
85.000
75.000
65.000
55.000

45.000
35.000
25.000
15.000

INTERNACION ESTUDIOS MEDICAMENTOS DESCARTABLES TOTAL

Detalle de gasto

Cuando comparamos los costos de La diferencia de gastos entre los pacientes
internacion segun el periodo vemos diferenciague fallecieron de los que sobrevivieron se
significativas entre los que tuvieron estadiguede observar en el gréafico 2.
prolongada de los que estuvieron internados
menos de tres dias. Grafico 2. Total de gastos discriminado por

grupo de gasto de los pacientes que fallecieron
versus los que sobrevivieron a la internacion.

Us$
40.000

35.000

30.000

25.000

20.000

15.000

10.000

INTERMACION ESTUDIOS MEDICAMENTOS  DESCARTABLES TOTAL
Detalle de gasto

El gasto de una cama en UTI por diario es ddiez y seis) el gasto promedio diario durante la
US$. 816.- (Ddlares americanos ochocientomternacion se detalla en el grafico 3.
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Grafico 3. Gastos diarios promedio durante lalos pacientes que sobrevivieron y los que
internacion de toda la serie por grupo de gastallecieron.
excluyendo gastos dia/cama comparados entre

us$
40

35

30

25

20

15

10

ESTUDIOS MEDICAMENTOS DESCARTABLES

Detalle de gasto
1ra.columna fallecidos
2da. columna sobrevivieron

Discusion
Por otra parte, los resultados cuantitativos
Antes de entrar en detalle respecto a loponen de manifiesto que si se quiere lograr
hallazgos presentados en este trabajo, hay qaeéciencia en el uso de los recursos, asi como
resaltar que, tratdndose de evaluacion de l@bordar el problema de contencion de costos
costos econdmicos de la produccion de serviciarediante la evaluacion econémica de la
de salud, los resultados absolutos sobre costos pleduccion de servicios de salud, es
insumos, funcién de produccion o manejo de castecesario, en primera instancia, que la
s6lo pueden ser aplicables a la institucion dondestitucion de estudio replantee los procesos
se realiz6 el estudio. de planeacion, asignacién y uso de recursos
para la salud de acuerdo con las demandas
Sobre los procedimientos para identificar ehospitalarias y ambulatorias que genere cada
costo de manejo de casos por tipo de funcidon dgo de enfermedad, y no sobre la base de una
produccion, es necesario resaltar que mas bien demanda global de servicios
tratd de una innovacion metodoldgica a partir de
los avances tedrico-metodoldgicos desarrollados En el presente estudio fueron incluidos 18
en paises de alto ingreso. Lo anterior tuvo comptes, este numero representa el 2,3% de las
objetivo central adecuar métodos y técnicas daternaciones a UTI en contraposicion del
analisis economico en salud, integrando 146,4% que corresponde al total de las
perspectiva  clinica, para realizar unanternaciones en sala por los pacientes con la
aproximacion lo mas cercana posible a los costamisma patologia ene | IMT [p<< 0,05, OR
econdémicos de producir servicios médicos con 18,25 (0,15 - 0,42)], reportes de Estados
infraestructura y cultura organizacional queUnidos y Europa tienen un porcentaje de
caracterizan a las instituciones de salud ehospitalizacion de pacientes con HIV en UTI
Paraguay. que oscila entre el 5 al 10% (18, 19)
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Entre las causas de ingreso a UTI,
El sexo masculino muestra el patron universgiredominan las causas pulmonares de mas del
de predominio sobre el femenino pero no ta®0% que coincide con otros estudios (13-18),
marcadamente como es de esperarse, la relaci@s otras causas de ingreso fueron cardiacas y
encontrada de 1,1:1. Asi también la edadigestivas que no llegan al 30% y 20%
predominante encontrada fue de entre 26 y 3@spectivamente.
afos, ambas caracteristicas también son
encontradas en otras bibliografias como Ahora bien, analizando el motivo central
predominantes. Otros datos analizados nde este trabajo, observamos que los resultados
mostraron resultados significativos. el gasto total de los 18 pacientes admitidos en
UTI se eleva a mas de 100.000.- ddlares
El promedio de dias de internacion globabmericanos eso nos da un costo promedio de
encontrado en nuestra serie de 8 dias, es menoirgbernacion que asciende aproximadamente a
referido por otros autores donde el promedio d&.500.- délares americanos, que representa un
internacion fue de alrededor de 15 dias (39) gasto diario de US$. 870.-, siendo asi y
tomando en cuenta que el sueldo minimo
El reporte de fallecimientos en los pacientesigente para el pais es de US$. 300.- se puede
con diagnostico de SIDA ingresados a la UTI emimensionar el alto costo que representa para
el presente estudio se eleva a 56% (10 de 18 ptda)salud publica la internacién de este grupo
y que refleja una alta tasa de mortalidad ede pacientes, ain mas considerando que desde
nuestra serie, quizds debido a la falta deace al menos un afio que los costos de
adherencia de los pacientes al TARAA como s@ternaciones estan completamente
podra ver mas adelante, este valor del 56% ®xonerados para todos los pacientes que
correlaciona con valores similares encontradoacuden al IMT y aun antes de este periodo los
por otros autores en la era pre-TARAA, lo quecostos de internacion hacian referencia solo a
nos hace reflexionar no solo sobre la importancian arancel subvencionado por el estado
de la adherencia al tratamiento, sino también gparaguayo y que a pesar de ello en los
la necesidad transmitir esa importancia ainformes trimestrales reportados por el IMT
paciente que ademas de beneficiarlo en lpuede apreciarse en detalle los altos
evolucion de la enfermedad, reduce la posibilidagorcentajes de exoneracion realizados a los
de resistencia a los antirretrovirales (ARV) y [aPVVS afios anteriores.
inversion en el paciente resulta efectiva.
Cuando analizamos discriminadamente los
Cuando separamos los grupos entrgastos por grupos, ya sea insumos
sobrevivientes y fallecidos vemos que ladescartables, medicamentos, estudios
adherencia al tratamiento juega un papelealizados, y por supuesto costo dia/cama, se
importante en la evolucidon de los pacientes yabserva que la internacion representa el 93%
gue representa el 82% de los fallecimientos en lagel costo de la internacion, seguido en
pacientes no adherentes vs. 11% de los pacieng@®porciones mucho menores al 3% los
adherentes al tratamiento (p=0,001). Las otrasstudios realizados a los pacientes y alrededor
caracteristicas demograficas entre los pacientéel 2% los medicamentos y los materiales
gue fallecieron de los que sobrevivieron nalescartables utilizados durante la internacion.
resultaron significativas. Estos costos representan una alta inversion en
valores econOmicos. Los altos costos fijos de
Si el analisis se realiza segun los que tuvierob Tl en el IMT se deben al nimero de camas
tiempo de internacién en UTI prolongado versug/ camas), la mejor relacion costo-beneficio
los que estuvieron menos de 3 dias vemos que consigue con un promedio de 10-12 camas.
este factor no resulta significativo en cuanto al
riesgo de mortalidad. Entre los pacientes que fallecieron versus
los que sobreviven la relacion de gastos
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diarios no representan una diferencia marcada El costo de una cama de terapia intensiva
entre estudios, inyectables y materialegen el IMT es de US$. 817, que representa en
descartables cuya diferencia oscila entre 13.- gromedio el 93% de los gastos de internacion.
30.- USS.
La incidencia de internacién en UTI por

Obviamente entre los pacientes que tuvieropacientes con SIDA es del 2,3% y a nivel
tiempo de internacibn en UTI prolongado loshospitalario es del 16%. Con un tiempo de
gastos presentan una diferencia importante, masgernacion promedio de 8 dias.
gue nada en el gasto de la internacién dia/cama,
asi como los demas grupos de insumos EIl tiempo de internacion prolongado no
analizados, esa diferencia representa 10 vecespercute en un beneficio en la evolucion del
mas el gasto de los pacientes en UTI menos depaciente y si se presenta como un factor
dias (US$. 120.654.- — 12.519.-) importante de gastos econdmicos.

A la luz de estos resultados, nos debemos La falta de adherencia al tratamiento es un
plantear la discusion acerca de los criterios diactor importante en la mortalidad de los
introduccién de un paciente con diagndstico deacientes
SIDA en UTI por caso individual al que nos
estamos enfrentando, este analisis debe abardeferencias
obligadamente todo lo relacionado al analisis de
nuestros recursos en lo que a terapia intensiva $e Osmon S, Warren D, Sondra M, Seiler BS,
refiere y el costo beneficio del ingreso del Shannon W, Fraser V, Kollef M. The
paciente. Un punto a tener en cuenta para ello es influence of infection on Hospital Mortality
la relacion cama de terapia intensiva/cama ‘g] pe;t'zeé‘éz ri‘;‘i‘%ng fgzg of intensive Care.
hospitalaria, cuyo promedio en general es d MaZZni T Gh'abrar; ™. Albarrak AM
1’7%. (1.'4_2'1) Qara todos los centros Alazraqgi TA, Althagafi AO, Ishaq A. Causes
hospitalarios del pais y en IMT se presenta con o qmission to intensive care units in the Haijj
un 13% en el servicio de adultos y un 25% en el pering of the Islamic year 1424 (2004). Ann
servicio de pediatria bastante mas elevado al saudi Med 2007; 27(2):101-5.
reportado en Estados Unidos y Europa cuyas Azoulay E, Alberti C, Legendre |, Brun
cifras son de 5% (38). Indudablemente en el area Buisson C, Le Gall JR. Post-ICU mortality in
de mayor requerimiento de los servicios de UTI critically ill infected patients: an international
disponemos de menor cantidad de recursos para study. Intensive Care Med 2005; 31:56-63.
el manejo de enfermos graves y debe ser tomade Donabedian A. Los espacios de la salud:
en cuenta cuando tenemos los datos de sobrevida aSPectos fundamentales de la organizacion de
de estos pacientes y el tiempo de ocupacion %e
camas de terapia sumado al riesgo de infeccion Cultura Econémica: 1989.

nosoc_omlal en U_Tl, que ha SIdQ motivo deG. Donabedian A. Prioridades para el progreso
estudios epidemiologicos conocidos en la  gp |3 evaluacion y monitoreo de la calidad de

atencion médica. México, D.F.: Fondo de

literatura (40, 41). la atencion. Salud Publica Mex 1993:35:94—
97.
Conclusion 7. Gracia Guillén D. Fundamentos de bioética.

Madrid: Eudema; 1989.
El gasto de internacién diario aproximado de8. Vicente MA, Baroli CA, Cranevali CA,
los pacientes con SIDA en UTl en el IMT es del  Corroppoli MD, Franco JA, Kent P, et al.
US$. 870..-, este valor es 3 veces mas al salario Administracion aplicada a organizaciones de

P . salud. Buenos Aires: Osmar D. Buyatti; 1997.
minimo IV|gente, lo que demuestra |a alta cargs De Moraes Novaes H. Manual deygerencia de
econdmica de la enfermedad. : '

la calidad. Buenos Aires: Universidad
Nacional de Buenos Aires; 1996.
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Formas de presentacion de la histoplasmosis en pagtes con SIDA
Dr. Aldo Ruiz Diaz, Dra. Cristina Vicenti, Dra. Aelia Taboada, Dr. Gustavo Benitez

Servicio de Clinica Médica - IMT

Introduction: histoplasmosis, is a systemic fungainfection endemic in our country, caused by
Histoplasma capsulatumit is the second systemic fungal infection in AlS patients. It is most
often disseminated with fever, loss weight, hepatplenomegaly with involvement of multiple
organs, with lives compromising in the most seriousases. The 90% occur in patients with CD4
<100 cells/mma3. It may be located in different orgas.

Objective: To characterize the various presentatios of histoplasmosis in AIDS patients admitted
in the IMT. Design: descriptive, observational, retospective cross-sectional.

Materials and Methods: We studied 28 patients wittAIDS and histoplasmosis, during 01/2007 to
06/2009. The variables estudied was: age, sex, dmigpresence and evolution of fever and CD4
count, diagnosis methods. The data were loaded intospreadsheet in Excel (R), and analyzed by
Epi Info version 3.5.1 system (R).

Results: Of the 28 patients, 19 (67.9%) were malesiean age 29.5 years (22-44). They come from
Asuncion and Central 14 (50%). The CD4 count was prmed in 25 (89.28%) of these 20 ptes
(80%) with less than 50, 2 (8%) between 50 and 108nd 2 (8%) between 100 and 150. With
fever 21 (75%) (15 (71.42%), prolonged fever). Skidesions were found in 17 (60.7%) (5
involving oral mucosa and 1 nodal); mucosal lesiofh, mucosal lesion and nodal 1, lymph node 6
(21.42%) (1 Aspirates from Bone Marrow [ABMP] and 1biopsy [Bx] transbronchial positive)
without skin lesions, mucosal or lymph node 3 (10436) (2 ABMP and 1 Bx positive duodenal).
Of the 15 patients with prolonged fever: 9 (60%) daot presented skin lesion or mucosal (all
with pulmonary infiltrates, 4 with splenomegaly, hgatomegaly and 1 with ABMP 3 with
positive). 7 (25%) die, all with systemic diseasend prolonged fever. The Dx was performed by
scarification of skin and/or mucosa, Bx (nodal, dudenal and transbronchial) and ABMP
culture-positive (1 with positive blood culture).

Resumen

Introduccion: La histoplasmosis, micosispacientes con SIDA, internados en el IMT.
sistémica endémica en nuestro pais, producidsefio: descriptivo, observacional,
por Histoplasma capsulatum. Es la segundeetrospectivo, de corte transversal. Materiales y
micosis sistémica en pacientes con SIDA. BEsetodos: se han estudiado 28 historias clinicas
mas frecuentemente  diseminada con fiebrde pacientes con diagnostico (Dx) de SIDA e
pérdida de peso, hepatoesplenomegalia cdmstoplasmosis, internados de 01/2007 a
compromiso de multiples 6rganosP6/2009. Las variables: edad, sexo,
comprometiendo la vida de los casos m@gwocedencia, presenciay evolucion de la fiebre
graves. EI 90% se presenta en pacientes cgnrecuento de CD4, métodos Dxs. Los datos
CD4<100 cel/mm3. Puede ser localizada efueron cargados en una planilla de Excel 2003,
diferentes organos. y analizados por el Sistema Epi Info version

3.5.1.

Objetivo: Caracterizar las diferentes formas

de presentacion de la histoplasmosis en
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Resultados:de los 28 pacientes, 19 (67,9%MAfrica, pero de distribucién universal con dos
del sexo masculino, la media de edad 29,5 afeariedadesH. capsulatunvar capsulatun agente
(22-44). Proceden de Asuncion y Central lde la forma clasica . capsulaturnvar duboisii
(50%). El recuento de CD4 se realiz6 en 28ausante de laHistoplamosis duboisii o
(89,28%), de estos 20 pctes (80%) con mendsstolasmosis africanalEste hongo vive en la
de 50, 2 (8%) entre 50 y 100, y 2 (8%) entréerra a pH acido, rica en restos organicos, como
100 y 150. Con fiebre 21(75%) (15(71,42%)eces de pajaros negros, aves de corral y los
fiebre prolongada). Se encontré lesiones en piglurcié-lagos, en clima subtropical o templado,
en 17(60,7%) (5 de con participacion den lugares oscuros y humedos1-2.
mucosa oral y 1 ganglionar); lesion mucosa
1; lesibn mucosa y ganglionar 1; afectacion El viento es el principal agente dispersor
ganglionar 6 (21,42%) (1 Puncién aspirativa deespecialmente de las microconidias que es el
Médula o6sea [ABMP] y 1 Biopsia [Bx]elemento infectante, ingresa al organismo por
transbronquial positivas); sin lesiones en pielyia inhalatoria y los esporos llegan al alveolo
mucosa ni ganglionar 3 (10,34%) (2 ABMP y pulmonar, donde se transforman en levaduras,
Bx duodenal positivas). De los 15 pacientes ca@on fagocitados por neutréfilos y macréfagos
fiebre prolongado: no presentaron lesion dalveolares, pudiendo crecer dentro de la célula
piel ni mucosa 9 (60%) (todos con infiltradcsobre todo del sistema monocito-histiocitario.
pulmonar, 4 con esplenomegalia, 1 coha mayoria de las infecciones son asintomaticas
hepatomegalia y 3 con ABMP positiva). Obitos autolimitadas formando granulomas que con
7(25%) todos con afectacion sistémicay fiebed descenso de la inmunidad se reactiva, siendo
prolongado. El Dx se realizé por escarificaciorprobablemente éste el mecanismo mas comun
de piel y/o mucosa, Bx (ganglionar, duodenal gn los pacientes con SIDA, aunque no resulta
transbronquial) y ABMP con cultivo positivo (1claro si la patogenia de la histoplasmosis
con hemocultivo positivo). diseminada en estos pacientes responde a una

infeccion aguda o a la reactivacion de una

Conclusion: En este grupo existe un francdnfeccion latente, se considera que ambos
predominio de la histoplasmosis con lesionesecanismos pueden estar presentesl-5. El
cutanea, siendo la forma sistémica menos de dgente productor de la casi totalidad de los
mitad, teniendo como principal manifestacion laasos asociados a SIDA es Idistoplasma
fiebre prolongada con una alta mortalidad. capsulatunvar capsulatun Afecta por igual a

todas las razas y a ambos sexos antes de la
Palabras clavesHistoplasmosis, ABMP, pubertad, pero en los adultos predomina en los

SIDA. hombres mayores de 50 afos, fumadores
cronicos y alcoholicos. Es considerado un
hongo oportunista también en los pacientes
inmunosuprimidos debido a transplante de
organos, linfomas, leucemia y administracion
de corticoesteroides o inmunosupresores.

Introduccién

La
Histoplasmosis
€S una micosis

sistémica En el huésped comprometido por defectos
causada por u en la inmunidad celular aparecen las formas
hongo graves de la histoplasmosis. Las formas
dimorfico

diseminadas agudas de la enfermedad resultan
Histoplasma capsulaturConstituye la segundade la reactivacion de la infeccién latente y son

micosis sistémica que compromete la vida dfucho més graves en sujetos con SIDA que en
pacientes con SIDA. En la tierra presenta Uikrsonas con otras inmunodeficiencias 4-6. Las
forma micelial, ademas presenta su fasfianifestaciones clinicas presentes en el 40% de
teleomorfa o sexuada llamadAjellomyces |os casos son fiebre prolongada, astenia,

capsulatun Es de predominio en America Yanorexia, pérdida de de peso, anemia, lesiones
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cutaneas papulo-ulceradas, hepatomegalia, Con estos antecedentes tuvimos como
esplenomegalia, instersticiopapia pulmonabjetivo caracterizar las diferentes formas
micronodulillar, tos disnea expectoraciortlinicas de presentacion de la histoplasmosis en
mucopurulenta y adenomegalias. pacientes con SIDA internados en el IMT.

Materiales y métodos

Se han estudiado 28 historias clinicas de
pacientes con diagnostico (Dx) de SIDA e
histoplasmosis, internados en IMT desde enero
N B del 2007 hasta junio del 2009. Las variables
. A% - . ¢ analizadas fueron: la edad, sexo, procedencia,

; ' - ‘ presencia y evolucion de la fiebre, recuento de
Menos frecuentemente puede haber diarr€@D4, manifestaciones clinicas principales y
ulceras bucofaringeas o laringeas, leucopenmétodos Diagnésticos. Los datos fueron
plaguetopenia y compromiso del sistemeargados en una planilla de Excel 2003, y
nervioso central. En éste dltimo caso lanalizados por el Sistema Epi Info version 3.5.1
incidencia es de menos de 5 %, con una
meningoencefalitis con LCR claro yResultados
compromiso de los pares craneanos, de dificil
diagnostico, porque rara vez es cultivado en este Fueron del sexo masculino 19 pacientes
material. Se debe sospechar en pacientes ¢6ii,9%) Figura 1, la media de edad fue de 29,5
histoplamosis diseminada con manifestacionasios (22-44). Proceden de Asuncion y Central
neurologicas, especialmente pardlisis del mottd pacientes (50%) Figura 2. El recuento de
ocular externo y que revierte con el tratamientdnfocitos (Lc) T CD4 se realizé en 25
antifingico especifico, su presentacion €89,28%), de estos 20 ptes (80%) presento Lc
similar a la tuberculosis o criptococosis1,4.  CD4 menor de 50 cel/ml, 2 (8%) Lc CD4 entre

50 y 100 cel/ml, y 2 (8%) Lc CD4 entre 100 y

Debe tenerse en cuenta que un 5% a 1@®0 cel/ml. Figura 3. Presentaron historia de
de los pacientes con histoplasmosis diseminafiebre previa al ingreso 21 pacientes (75%) de
y sida presentan también criptococosis. Por éstos 15 pacientes (71,42%) referian
que el estudio de LCR debe ser siempantecedente de fiebre prolongada.
minucioso e incluir la determinacion de
antigeno para Cryptococcus neoformans.7 Utdgura 1. Frecuencia de sexo
proporcién variable, aunque minoritaria de
pacientes, se presentan en estado de shi Frecuencia de sexo
séptico con elevada mortalidad. El diagnoéstic
de histoplasmosis en un paciente HIV reactiv
requiere el inicio de terapia antirretroviral en €
minimo plazo posible. La forma clinica ma:
frecuente en el paciente con SIDA es |
diseminada aguda y se incluye entre Ie
patologias marcadoras del sindrome. El nivel (
inmunodeficiencia en que aparece esta infecci
es severo, menos de 100 cel/ml., incluso men19(67,9%)
de 50 cel/ml. Los autores reportan un
mortalidad inmediata del 27%, que se eleva mSexgmasculing (M Sexatemening
46% a los 2 afios.4,6.

9(32,1%)
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Figura 2. Procedencia
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Se encontré lesiones en piel en 17(60,7%)
de éstos 5 pacientes ademés con participacion
de mucosa oral y 1 con participacion
ganglionar. Lesidbn mucosa 1 paciente. Lesion
mucosa Yy ganglionar 1 paciente. Afectacion
ganglionar 6 pacientes (21,42%) de los cuales 1
con ABMP y 1 con Bx transbronquial
positivas. No presentaron lesiones en piel, en
mucosa ni ganglios 3 pacientes (10,34%) de los
cuales el diagndstico se realiz6 por ABMP y 1
por Bx duodenal positivas. De los 15 pacientes
con fiebre prolongado: no presentaron lesion de
piel ni mucosa 9 (60%) todos con infiltrado
pulmonar, 4 de ellos con esplenomegalia, 1 con
hepatomegalia y 3 con hallazgo del hongo en
Médula 6sea por ABMP.

Obitos se registraron en 7 pacientes (25%)
todos con afectacidon sistémica y fiebre
prolongado (Tabla 2). EI Dx se realizd por
escarificacion de piel y/o mucosa, Bx
(ganglionar, duodenal y transbronquial) vy
ABMP con cultivo de cédula 6sea positivo de
los cudles 1 presento ademas hemocultivo
positivo.

Tabla 1.Afectacion concomitante de otros 6rganos segamalaifestacion clinica.

Manifestaciones clinicas N° de pte  Afectacion commitante de otros 6rganos N°

Lesiones en piel 17 (60,7%) Participacion de mucoah 5
Afectacidn ganglionar 1

Lesion mucosa 1

Lesiéon mucosa y ganglionar 1

Afectacidn ganglionar 6 (21,42%) Con ABMP positiva 1
Con biopsia transbronquial positiva 1

Sin lesidon de cutaneo mucosa ni3 (10,34%) Con ABMP positiva 2

ganglionar Con biopsia duodenal positiva 1
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Tabla 2 Hallazgos clinicos de los pacientes incluidotaeserie segun presencia de fiebre.

Presencia de fiebre N©°/% Hallazgos clinicos N°
Fiebre 21(75%) Sin lesion cutaneo-mucosa 9
Fiebre prolongada 15 (71,42%) Infiltrado pulmonar 9

Esplenomegalia 4

hepatomegalia

Discusion y Conclusion diseminarse afectando multiples organos, con
diferentes manifestaciones, y su presencia sobre
El advenimiento del tratamientotodo en aquellos con compromiso severo de la
antirretroviral de gran actividad (TARGA), hanmunidad, presentandose en mas del 80% en
cambiado la historia natural del VIH/SIDA, corpacientes con CD4 menos de 50 cel/ml. Si bien
disminucién de las hospitalizaciones y lao es objeto del presente estudio es importante
mortalidad, asi como la incidencia deecalcar la importancia de los métodos
infecciones oportunistas 8. Sin embargo, todaviiagnosticos, sobre todo las escarificaciones de
una proporcion significativa de pacientedas lesiones de piel y las biopsias de multiples
445% en nuestro hospital, 9 conoce srganos que son los dos elementos que nos
infeccion por HIV a partir del diagnostico de sproveen un Dx rapido, sobre todo aquellos
infeccion oportunista, y muchos pacientes nmacientes con formas graves y diseminadas en
tienen acceso adecuado a los cuidados médiogsienes un Dx y tto precoz son importantes en
mientras que otros nNo presentan una respuegista a que la respuesta del Histoplasma a la
sostenida a la terapia HAART por diversaanfotericina B y al itraconazol es muy buenas.
razones como mala adherencia  toxicidad L®s cultivos tanto mielo como hemocultivos
interacciones de drogas, y resistencia a ldsne una positivad del 70% pero tardan 2
drogas antirretrovirales. En estos pacientes, lssmanas y la blsqueda de anticuerpos
micosis y otras infecciones oportunistas siguarspecificos son negativos en el 65% en los
produciendo elevada mortalidad si  epacientes con SIDA. 1
tratamiento  especifico no es iniciado
rapidamente 10. No encontramos en esta serie ningun
paciente con compromiso del Sistema Nervioso
En esta serie de pacientes la histoplasmosigntral.
se presento en menos del 5% de los ingresos
hospitalarios en el periodo del estudio. Si bien
se describe que la forma sistémica es la forrBbliografia
de presentacion mas frecuente de Ila
histoplasmosis, en este grupo represento menbs Jorge A. Benetucci. SIDA y enfermedades
de la mitad, teniendo como principal asociadas. Tomo 1. 3° Edicion
manifestacion la fiebre prolongada, con?- Negroni R, Robles AM, Arechavala A, Taborda
compromiso pulmonar, evidenciado a la A. Histoplasmosis _Q|sem|nada en pacientes con
radiografia de térax y presencia de SPA su evolucion y to. Rev. Arg. de
organomegalias con wuna alta mortalidad micologia. 14: 5-12 .
. 3. Sarodi G., Davies A, Fungal diseases of the
Predominantemente la forma de presentacion

, . ) p lung 3° edi.Filadelfia Baltiore, Estadod
fue la cutanea con lesiones variadas. En nUmero (jnigaos. 2000

significativo de pacientes e encontro el honga, Enfermedades Infecciosas. Principio y Préticas.
en medula 6sea. Se evidencia la agresividad de Mandell, Benett, Dolin.. Tomo II. 5ta Edicion.

este hongo en estos pacientes, su facilidad de 2004.
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5. United States Public Health Service (USPHS)8. Pedro Cahn. Histoplasmosis en pacientes con
Infectious Disease Society of America (IDSA)  VIH en la era HAAR. Enf Emerg 2004;6(1):5-
Guidelines for the Treatment of Opportunistic 7.

Infections in Persons Infected with the Humarm9. Revista del Instituto de Medicina Tropical
Immunodeficiency Virus. MMWR 2004 (En 10. 16. Palella FJ Jr, Delaney KM, Moorman AC,
prensa). Loveless MO, Fuhrer J, Satten GA, et al.

6. Corti M, Negroni R, Esquivel P, Villafafie M. Declining morbidity among patients with
Histoplasmosis diseminada en pacientes con advanced human immunodeficiency virus
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(En prensa)

7. Arechavala Lépez A, Robles AM, Negroni R,

Bianchi M, Taborda A. Valor de los métodosSolicitud de Sobretiros:
directos e indirectods de diagnosticos de las Dr. Gustavo Benitez
micosis sitémicas asociadad a CSIDA. Rev. Clinica Médica

Inst. Med. TRp. Sao Paulo. 35 163-9 Instituto de Medicina Tropical
. . . : Asuncién, Paraguay

clinica.medica@imt.edu.py

33



Rev. Inst. Med. Trop.

Rev. Inst. Med. Trop. 2009;4:34-37

Tripanosomiasis diseminada en paciente con SIDA
Dr. Mariano Portillo, Dra. Aurelia Taboada, Dr. Gtesvo Benitez

Servicio de Clinica Médica - IMT

Male patient, age 26, bricklayer, from Fernando déa Mora, known HIV carrier before 3
months, with CD4 73 cells without viral load withod highly active antiretroviral therapy
(HAART). Nodular pulmonary tuberculosis and treated for 1 years before 9 months post
trauma left eye blindness, skin histoplasmosis 1 mth prior. Admitted with convulsions.
With history of 28 days of progressive and intensjt headache, 20 days of dysarthria,
strabismus, right upper limb paresis, hours beforetonic clonic seizures in 2 chances.
Chagas IgG negative and blood on one occasion a yearlier. On admission: BP: 90/60,
FC: 76x, FR: 20x ', T © Ax: 36 °, confused, Glasgo@GW) 14/15, convergent strabismus
right eye, amaurosis of left eye, progress hamperetty fasciobraquiocrural right
hemiparesis, with hypoesthesia, mild stiff neck, bm scar on chest, back, shoulder and
left arm, chest tattoos.

Resumen

Paciente sexo masculino, 26 afos, albafilntroduccion
procedente de Fernando de la Mora, conocido
portador de VIH 3 meses antes, con CD4 de 73 La  enfermedad de Chagas 0
células, sin Carga Viral, sin Tratamientotripanosomiasis americana, es producida por el
Antirretroviral de gran actividad (TARGA). Tripanosoma cruzi (protozoario hemofla-
Tuberculosis pulmonar y ganglionar 1 af@elado) transmitido por el Triatoma infestans
antes tratado por 9 meses, ceguera del Ol pa el 99% de los casos, y el resto por
traumatismo, histoplasmosis cutdnea 1 mésansfusion o transplante de Grganos,
antes. Ingresa por convulsiones. Con historia deansmisién vertical, por via digestiva, y por
28 dias de cefalea de intensidad progresiva, 2@cidente laboral.1,2. Es de caracter crénico en
dias de disartria, estrabismo, paresia deacientes inmunocompetentes y se presenta
miembro superior derecho, horas antesomo oportunistas en los inmunodeprimidos.3.
convulsiones tonico clénico generalizado en Actualmente mas da 10 millones de personas
oportunidades. 1gG para Chagas negativo viven con SIDA en América Latina y mas de
transfusién sanguinea en una oportunidad un aomem mil personas mueren por causas
antes. Al ingreso: PA: 90/60, FC: 76x, FR: 20xTtelacionadas con la enfermedad, lo que
TO°Ax: 36°, confuso, Glasgow (GW)l4/15o0nvierte a la region en la tercera deal mundo
estrabismo convergente del OD, amaurosis debn el mayor indice de mortalidad. La
Ol, marcha dificultada por hemiparesiaenfermedad de Chagas constituye uno de los
fasciobraquiocrural derecho, con hipoestesigyrincipales problemas sanitarios de América
leve rigidez de nuca, cicatriz de quemadura drmatina con cerca de 10 a 12 millones de
térax, espalda, hombro y brazo izquierdanfectados. 4
tatuajes en tronco.
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La enfermedad de Chagas se presenta enbsisales, mientras que las lesiones debidas a
fase aguda en el 10% en forma sintoméatica y ttgganosoma cruzse localizan en la sustancia
estos 90%  presentan regresion y un 10Btanca y ocasionalmente se extienden dentro de
evolucionan a obito. Puede aparecer en la puddacorteza. Las hemorragias intralesionales, la
de entrada el Signo de Romafia-Mazza en eslistencia de signos de desmielinizacion y la
rostro o Chagomas de inoculacion en otros sitiadgteccion de microorganismos son mas
puede acompafarse de sintomas generales cdraouentes en la enfermedad de Chagas que en
fiebre, astenia, anorexia, cefalea, anasarta, encefalitis por toxoplasma. Las lesiones
hepatoesplenomegalia, = adenomegalia, rafsitales cerebrales debidas @kipanosoma
cutaneo. El prondstico es generalmente benigomzi muestran una extensa  necrosis
en inmunocompetentes. 1,2. El tratamiento dehemorragica con angeitis obliterante e
iniciarse en forma precoz de modo a evitar gifiltrado perivascular compuesto por células
paso de la enfermedad al periodo crénico gliales, macréfagos y células endoteliales con
ademas los farmacos poseen mayor efectividadmerosos amastigotes de cruzi en su
en éste periodo.l. Puede pasar a un periadterior. La meningoencefalitis difusa es menos
cronico indeterminado latente que representafetcuente como forma de presentacion clinica
50 a 70% de los chagasicos, no se constatpre las lesiones focales y presenta las
alteraciones clinicas, radioldgicas ncaracteristicas de una meningitis parasitaria
electrocardiograficas, serologicamente  saon abundantes tripomastigotes en el liquido
positivos a titulos IgG bajos y parasitemia bajaefalorraquideo facilmente identificables con la
El 30% de estos ptes. permanecen asi duratiteion.1,5-8
toda su vida y el resto presentar manifestaciones
en los préximos 10 a 30 afios. Pasando al peridéi@sentacion del caso
cronico determinado gque en pacientes
inmunocompetentes, la parasitemia es baja y los Paciente sexo masculino, 26 afios, albaiil,
titulos de anticuerpos elevados y se manifiestarocedente de Fernando de la Mora, conocido
por la cardiopatia chagasica cronoica, ebrtador de VIH 3 meses antes, con CD4 de 73
megacolon y el megaesofago.1-5. células, sin Carga Viral, sin Tratamiento

Antirretroviral de gran actividad (TARGA).

En pacientes con SIDA la reactivacion de [Auberculosis pulmonar y ganglionar 1 afio
enfermedad de Chagas cronica es infrecuente aites tratado por 9 meses, ceguera del Ol post
embargo pueden ocurrir exacerbaciones agudemumatismo, histoplasmosis cutanea 1 mes
de la infeccidn cronica, especialmente en aquellastes. Ingresa por convulsiones. Con historia
con compromiso severo de la inmunidad celulde 28 dias de cefalea de intensidad progresiva,
con linfocitos T CD4 <100 c/mm3, originanda20 dias de disartria, estrabismo, paresia de
compromiso mas frecuentemente neuroldgiconyiembro superior derecho, horas antes
cardiaco.4-6. Siendo mas frecuente aun @nvulsiones tonico clénico generalizado en 2
compromiso del SNC bajo la forma clinica deportunidades. 1gG para Chagas negativo y
masas cerebrales ocupantes (chagomas) otrénsfusion sanguinea en una oportunidad un
meningoencefalitis aguda difusa. La encefalitis s€io antes. Al ingreso: PA: 90/60, FC: 76X, FR:
presenta con cefalea, vémitos, convulsione®)x”, T°Ax: 36°, confuso, Glasgow
focalizacion, fiebre, afasia y raramente signd&W)14/15, estrabismo convergente del OD,
meningeos. Las lesiones intracraneales camaurosis del OIl, marcha dificultada por
caracteristicas pseudotumoral (chagoma) shamiparesia fasciobraquiocrural derecho, con
generalmente mdltiples y con necrosidjipoestesia, leve rigidez de nuca, cicatriz de
indistinguibles clinica y radioldgicamente de lguemadura en torax, espalda, hombro y brazo
toxoplasmosis cerebral.6. Algunos estudios ha@quierdo, tatuajes en tronco. Resto sin datos de
demostrado que la encefalitis producida pealor. GB: 4900 Ne: 90 Lc: 10 Hb: 13 Hto:
toxoplasma gondii compromete con mayor40. TAC de craneo simple: imagen hipodensa
frecuencia la corteza cerebral y los ganglien la region temporoparietal izquierda, extensa,
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con gran efecto de masa. Se inicia Sulfadiazirfégura 2
Pirimetamina y Ac. Folinico, DFH, Manitol y
Dexametasona. TARGA con AZT/3TC/NVP
profilaxis con Azitromicina, con mejoria. 1gG p 3 .
toxoplasmosis 291, IgG p/ Chagas positivo 1:4 D

En su lra. Semana de internacion cefals
deterioro del sensorio, se realiza manitol ct
buena respuesta. Al 10° dia, afebril, mejol
clinica, GW 15/15, lenguaje, sensibilidad y fuer:
muscular  conservados, persistencia ¢
estrabismo del OD. Va de alta, 16 horas despt
reingresa por vomitos en proyectil, cefalea Q
pérdida de conocimiento, GW 7/15, se reali
manitol, con mejoria del GW 11/15, asténico. !
continud con tto antitoxo, con desmejoria clinic_.
gradual, presenta hipo persistente y rebelde al tto y y
nueva TAC de craneo contrastada; amplia arealdigcusion y conclusion
hipodensidad en region  temporoparietal . o
izquierda, sin refuerzo focal luego de la L& primera descripcion acerca de la
contrastacién endovenosa, que desplaza agpciacion entre enfermedad de Chagas y
linea media (Figura 1). Por la no mejoria selDA aparecio en 1990 en un paciente
realizar una puncién lumbar donde se observAAmofilico que fue intervenido quirdrgi-
formas tripomastigotes d@rypanosoma cruzi camente con el diagnostico de glioma cerebral.
(Figura 2) también visualizado en FSP, se agrefaPartir de ese momento las publicaciones
al tto benznidazol 600mg/dia, Ecocardigosteriores confirmaron que en los pacientes
transtoracica: Movimiento anormal del septun§On enfermedad avanzada debida al VIH lo
derrame pericardio leve, derrame pleurdhas frecuente es el compromiso del SNC bajo
izquierdo leve. Se observan lesiones violaceas l@rforma clinica de masas cerebrales ocupantes
region inguinal izquierda, febril, deterioro(Chagomas) o la meningoencefalitis aguda
neurolégico progresivo, hasta el coma y muerf#fusa.3,5,6 La enfermedad de Chagas puede
48hs post inicio de tto para Chagas. Se realifg@ctivarse en pacientes con sida e
autopsia: Tripanosomiasis generalizada, cdpmunodeficiencia severa. Esta reactivacion
compromiso del SNC, corazon, higado ggneralmente se rpqnlflesta bajo la forma de
pulmones y Sarcoma de Kaposi en piel de regi§fidromes neurologicos de masa cerebral
inguinal izquierda ocupante o meningoencefalitis difusa. Con
menor frecuencia también se presentan
episodios de miocarditis aguda. El diagnostico
precoz y el tratamiento especifico pueden
mejorar el pronostico de estos pacientes. La
enfermedad de Chagas debe incluirse entre las
complicaciones oportunistas en pacientes con
enfermedad HIV/SIDA avanzada y sobre todo
en aquellos con recuentos de linfocitos T CD4+
de menos de 100 cél/ul.6,Mo existen
neuroimagenes patognomoénicas del Chagas.
Los granulomas chagéasicos son lesiones Unicas
o0 multiples, de gran tamafo, que captan el
contraste formando un grueso anillo de
refuerzo periférico con importante edema

Figura 1.
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perilesional y efecto de masa indistinguibles de la En inmunodeprimidos, en los casos de

toxoplasmosis cerebral por lo cual es dificil geactivacion parasitaria, se debe iniciar tto. y

diagnostico. mantenerlo mientras dure la inmunosupresion o
se reconstituya el sistema inmune mediante la

Es el primer caso de Chagas en SIDA arilizacion del TARGA.

nuestro hospital, con compromiso neuroldgico

predominante por lo que se trat6 como toxo La profilaxis secundaria a largo plazo con

cerebral, por la frecuencia y la imagebenzonidazol debera considerarse para aquellos

tomografica. Debido a la falta de respuesta @hcientes con sida que superan un episodio

tratamiento, la realizacién de la puncion lumbagudo de reactivacion de la infeccion par

con el estudio del liquido cefalorraquideo dio eruzi con dosis de 5 mg/kg 3 veces por semana

Diagnostico por la presencia d&tipasnosoma hasta reconstituir el sistema inmune, también

en el mismo y en sangre. La observacion debdria evaluarse la posibilidad de implementar

parasito es este caso fue lo que dio el diagngstioa esquema de profilaxis primaria para

en aquellos casos de encefalitis es mucho npEientes con serologia positiva para VIH-1 e

dificil por la dificultad de realizar una biopsiainfeccion crénica pof. cruzicon recuentos de

cerebral, sobre todo en aquellos casos que lmfocitos T CD4+ menores a 200 cel.

responden al tratamiento antitoxo y fallecen en la

espera, debido a que el LCR no siempre Beferencias

diagnostico puesto que la forma de chagoma es

mucho més frecuente que la meningoencefaliti$; Enfermedades Infecciosas.  Principio 'y

y la serologia muchas veces no nos ayuda. Praticas. Mandell, Benett, Dolin. Tomo II. 5ta
Edicion. 2004.

Es esencial tener presente que la busqueda é'el Medicina Tropical. Sergio y Benjamin
P 4 9 Cimerman. Sao Paulo: Atheneu 2003.

parasito en estos pacientes es mas rentable qUEseNCori M. AIDS and Chagas disease. AIDS
el caso de la toxoplasmosis y ofrece alternativas patient care and STDs 2000; 14 581-588.
terapéuticas valiosas. Por esta razén, aquellas chagasy SIDA la importancia del Diagnostico
pacientes con sida y lesiones neurolégicas focales precoz. Sergio R. Auger y Col. 2006
deberan ser estudiados a su ingreso con serologia Revista Argentina de Cardiologia / Vol. 73 N°
para Chagas y busqueda de parasitos en sangre, a6 / Noviembre-Diciembre 2005.

través del microhematocrito, la gota gruesa o & Corti ME, Trione N, Corbera KM Schtirbu R.

método de triple centrifugacién de Strout. Enfermedad de Chagas: otras causas de masa
cerebral ocupante en pacientes con sida.

Enferm Infecc Microbiol Clin 2000; 18: 194-6.

El tratamiento precoz de la encefalitis Corti M. AIDS and Chagas disease. AIDS

Chagbﬁscllcz end pamentgs con PSIda mejor? Igs patient care and STDs 2000; 14: 581-588.
posibilidades de supervivencia. Por esta razon, @1 i M. Enfermedad de Chagas y Sindrome

algunos  casos  debe  considerarse & g |nmunodeficiencia Adquirida. Enf Emerg
implementacion de un tratamiento empirico con  2003: 5: 13-17.

benzonidazol en pacientes con lesiones graves @el Canese A. Microbiologia. Microbio-logia
SNC de etiologia no definida. médica. Cap 48 Protozoos sanguineos y
tisulares. 469-471p. 2005
Las pautas consideradas en la practica
diaria incluyen el diagnéstico de Chagas reciélicitud de Sobretiros:
cuando se efectua la biopsia estereotaxica de las g[{nigsﬁ\élgif; nitez
lesiones frente al fracaso del tratamiento |nstituto de Medicina Tropical

antitoxoplasma llegando ya tarde para el Asuncién, Paraguay
tratamiento. clinica.medica@imt.edu.py
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Estudio Caso-Testigo de Infecciones que Requiererobpitalizacién en Nifios con
Sindrome de Down (SD).

Dra. Soraya Araya, Biol. Gabriela Sanabria, Dra. IDes Lovera, Dr. Silvio Apodaca,
Dra. Julia Acuiia, Prof. Dr. Antonio Arbo

Objetivo. Determinar las principales causas infecciosaBadpitalizacion de nifios con SD en un
hospital de referencia y evaluar si el SD condigiaruna peor evolucion de los pacientes (pts).

Materiales y Métodos Estudio retrospectivo, caso-testigo, de pts<ldsafon SD hospitalizados
entre 2000-2008 por patologia infecciosa. El grigstigo lo formaron pts del mismo sexo, edad y
diagnostico sin SD (proporcién 1:3) hospitalizadosmparandose las caracteristicas clinicas,
laboratoriales y evolucion.

Resultados Se hospitalizaron 32 pts con SD (grupo testig®6), con una edad media de 398
meses Yy relacion Masc/Fem 1.7:1. 13 pts (41%) épr8sentaban cardiopatia congénita asociada.
Las neumonias (n=24, 75%) y las infecciones deyeartes blandas (n=5, 15%) representaron las
principales causas de hospitalizacién. Mas ptsSIoringresaron afebriles (28% vs 2%, p<0.01),
con GB normales o leucopenia (63% vs 26%) (p=A.p@tbacterémicos (16% vs 4%, p<0.05).
Los pts con SD y neumonia requirieron mas frecmesitde ingreso a ARM [8/21 (38%) vs 8/63
(12%), p=0,015)], mas dias de suplemento g¢€63I +3 vs 3 +2, p<0.05), y hospitalizacion mas
prolongada (10 6.5 vs 6.4 +3 dias, p<0.05). La tasa de mortalidad obsereadambos grupos
fue similar (3% en pts con SD vs 1%).

Conclusion El presente estudio demuestra que pts con SDsqubospitalizan por cuadros
infecciosos cursan mas frecuentemente sin fiebrecog menor frecuencia de cambios
hematolégicos reactivos, exhibiendo mayor prevaderde bacteriemia, y severidad de las
infecciones respiratorias.

38



Rev. Inst. Med. Trop.

Rev. Inst. Med. Trop. 2009;4:39-39

Estudio Comparativo de la Meningitis Bacteriana Agula (MBA) Causada por
Serotipos de Streptococcus pneumoniae Incluidos yoNncluidos en la Vacuna
Conjugada Antineumocéccica (PCV7).

Dra. Cinthia Aranda, Biol. Gabriela Sanabria, Drdlivian Delgado, Dra. Soraya Araya,
Dra Dolores Lovera, Prof. Dr. Antonio Arbo

Objetivo: Comparar la evolucion clinica de los casos de MBAsados por serotipos incluidos en
la PCV7 vs los no incluidos.

Materiales y métodos.Estudio observacional, retrospectivo, realizadoeetMT en el que se
incluyeron pacientes (pts) <16 afios con MBASapneumoniadaislamiento). Los pts fueron
agrupados segun que el serotipo aislado se eneuzmip incluido en la PCV7, comparandose las
caracteristicas demogréficas, clinicas y laborales] factores predisponentes y secuelas
neuroldgicas.

Resultados.Se incluyeron 48 pts con una edad media_deafios y distribucién similar de sexo.
De los 36 casos serotipificados, 17 (47%) fueromsados por serotipos vacunales. No hubo
diferencias en la presencia de factores predispeséh/19 vs 0/17), edad media (3.3+4.5 vs 4.5+6
afnos), ATB previo (3/16 vs 0/17), dias de evolugéeadmision (2+1.7 vs 28.4), Glasgow <12

al ingreso (21% vs 29%), y convulsiones (52% oY entre los casos no vacunales y vacunales
respectivamente. El 41% de las cepas vacunalebiesdn resistencia a penicilina vs sélo el 5% de
las cepas no vacunales (p<0.01). La mortalidadagldb la serie fue de 13/48 (27%), no siendo
diferente en ambos grupos. El 14% de los casosaoonales egresaron con secuelas graves vs el
29% de los vacunales.

Conclusion. No se observo diferencias en la evolucion de logscde MBA causados por serotipos

incluidos en la PCV7 vs los no incluidos. La vacuP@V7 tendria una ventaja adicional de
proteccion frente a cepas con mayor prevalenciagistencia a penicilina.
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Factores Prondsticos de Mortalidad en la Neumoniadguirida de la
Comunidad (NAC) en Nifios que Requieren Hospitalizaén.

Dra. Soraya Araya, Dra.Katia Peralta, Biol. Gab@eSanabria, Dra. Cinthia Aranda,
Dra.Julia Acuiia, Dr. Silvio Apodaca, Dra Doloresvara, Prof. Dr. Antonio Arbo

Objetivo: Identificar los factores pronosticos de mortalidean NAC en niflos que requieren
hospitalizacion.

Método: Estudio observacional, que incluyd a pacientés) (@16 afios que se hospitalizaron entre
2004-2008 por NAC, distribuyéndose en dos grupagirseque hayan fallecido o sobrevivido

durante la hospitalizacion. Se compararon varialdemograficas, clinicas, laboratoriales, y
evolutivas. La comorbilidad se definio en 3 catéagr | (sobrepeso, DCP 1), Il (cardiopatia
congénita, Sx de Down) y Ill (VIH, cancer hematabdg desnutricién grave). Se realizé analisis
univariado y multivariado.

Resultados Se hospitalizaron 341 pts con NAC, (edad medi&+83l,8 meses), de los cuales 37
(11%) fallecieron. La edad <6 meses (RR 0.12, 103@.47, p=0.006), la presencia de
comorbilidad 1l y 1l (RR 0.25, IC 0,14-0,45, p=0@03), hipotensién (RR 0.05, IC 0.03-0.11,
p=0.00001), convulsiones (RR 0.20, IC 0.10-0.39).p5) o Glasgow®2 (RR 0.02, IC 0.01-0.05,
p=0.00001) al ingreso se correlacionaron con menantalidad. Laboratorialmente, la presencia de
GB <4000 (RR 0.21, IC 0.07-0.07, p=0.02), p&; HCQ <15 (RR 0.02, IC 0.01-0.06,
p=0.00001), saturacion de,@90% (RR 0.2, IC 0.11-0.36, p=0.0007), hiponatee®R 0.1, IC
0.04-0.23, p<0.05), y compromiso multilobar fuesignificativamente méas frecuentes en los que
fallecieron (RR 0.06, IC 0.02-0.17, p<0.005). Dueala evolucion clinica, el riesgo de morir se
correlacion6 con la necesidad de ARM y presencimsigficiencia renal. (RR 0.04, IC 0.02-0.07,
p=0.0001)

Conclusiones.La mortalidad en NAC que se hospitaliza es sigaifie. Se han identificado

condiciones predisponentes, variables demografdascas, de gabinete y evolutivas altamente
predictoras de mortalidad.
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Impacto de la Introduccién de la Vacuna AntiHaemophilus influenzaeen
Paraguay.

Dra. Cinthia Aranda, Dra. Soraya Araya, Dr. Sindgpodaca, Dra. Dolores Lovera,
Biol. Gabriela Sanabria, Prof. Dr. Antonio Arbo

Objetivo: Evaluar el impacto de la introduccion de la vacwonjugada antdtaemophillus
influenzaeen Paraguay en el patron etiologico y de la qudikdad de gérmenes causantes de
MBA.

Materiales y métodos:Estudio observacional y retrospectivo en el quénskiyeron todos los
casos de MBA en <15 afos hospitalizados en el IM{fee1993 y 2006. Los pacientes fueron
estratificados segun el afio de hospitalizacionres periodos (PER): PER | (1993-97), PER I
(1998-2002) y PER IlI (2003-06). Se determino laMCa PEN y CFX de los aislados &
pneumonia€Spn) por E-test, realizandose la serotipifica@édnla reaccion de Quellung.

Resultados:Se hospitalizaron 394 pts con MBA. La edad med@&aZ.94 afios, con una relacion
masculino/ femenino 1.2/1. Hallazgos relevantesdn los siguientes:

PER | PER Il PER Il
N° de pts 86 (22%) 160 (40%) 148 (38%)
Edad media 2.3+ 3.7 2.3+38 2.2+36
N° con cultivo (+) |36 (42%) 61 (38%) 41 (28%)
HiB 19 (53%) 39 (64%) 10 (24%)
Spn 16 (44%) 13 (21%) 20 (49%)
Meningococo 1 (3%) 3 (5%) 2 (5%)
% de Spn PEN-R 0 % 15 % 40 %
% de Spn CTXR 0% 0% 5%

La serotipificacion realizada en 31 cepas de Sppa(tr del 2000) mostré que solo 50% de los
serotipos correspondieron a los incluidos en lauracconjugada antineumocdccica actualmente
disponible, siendo el 14 (9/31, 29%) el mas fretelen

Conclusiones:La introduccion de vacuna anti Hib produjo urmb# epidemioldgico de la MBA
en nuestra institucion, constituyendo actualmeht& @neumoniaeel principal causante de MBA.
Se siguen observando casos esporadicos de MBHAIBor Aunque se constata un incremento de
la resistencia de Spn a PEN, la resistencia a §EThalla todavia <10%.
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Perfil actual de la susceptibilidad a antibiéticos/ serotipos deS. pneumoniae
aislados de nifios con infeccién neumocdccica invasi(INI) hospitalizados en un
centro de referencia.

Biol. Gabriela Sanabria, Dra. Soraya Araya, Df2olores Lovera, Prof. Dr. Antonio Arbo

Objetivo. Determinar la prevalencia de la resistencia @igticos de l10sS. pneumoniaeaisladas
de INI en nifilos asi como identificar los serotiptés frecuentes.

Materiales y métodos Estudio en el que se incluyeron cepasSdpneumoniaaisladas de pts <15
afos hospitalizados entre el 2000-2008 en el IMF @uadros infecciosos sistémicos. La
resistencia se determiné por el método de difusidulisco y por diluciones utilizando los niveles
de corte CLSI 2008. La serotipificacion se reafipd el método de Kellung.

Resultados. Se dispusieron de 154 cepas de 108 pacientes.esigtancia a eritromicina,
cotrimoxazol y cloramfenicol fueron 6%, 57% y 12%spectivamente. 27 (30%) tuvieron
sensibilidad disminuida a la penicilina por Kirbgier. De las cepas extrameningeas, por dilucién
se determind que todas fueron susceptibles aifpeni(CIM < 2) y cefotaxima. De las 40 cepas
meningeas, 9 (23%) fueron de resistencia disminaidzenicilina por Kirby-Bauer; y 2 (5%)
resistentes por CIM (<0.06 ug/ml). lgualmente, todzenos una, fueron susceptibles por CIM a
cefotaxima (97.5%). Ninguna cepa fue resistenteaacaemicina. Los serotipos predominantes
fueron el 14 (33%), el 5 (14%) y el 1 (11%). Lamte de resistencia a penicilina/cefotaxima fue
significativamente mayor con el serotipo 14 vs ®8erotipos (p=0.02).

Conclusiones En nuestra poblacién, los niveles de resistenaiados no son los requeridos para
substituir a penicilina como tratamiento inicial d&s infecciones invasivas neumocdccicas
extrameningeas ni la adicion de vancomicina enasb ae meningitis. El serotipo 14 fue el
predominante.
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Tamayo, M. (Trabajos de grado) Efecto de la perturbación de los bosques fragmentados sobre el comportamiento y tamaño de una comunidad de primates en el pie de montellanero. Trabajo de Grado. Pontificia Universidad Javeriana, Bogotá, Colombia. 1997
Gutierrez, H. Utilización del canto como característica filogenética en los cucaracheros (Troglodytidae: Aves). Tesis de Maestría. Universidad de Costa Rica, Costa Rica. 1990

Notas a pie de página
Evite el uso de notas a pie de página. La mayor parte de esta información puede ser incluida en el texto principal del artículo para el beneficio de lectores, editores e impresores.

Figuras y tablas
Las figuras no deben estar incluidas dentro del texto del artículo. Cada figura debe ir en una página aparte sin la correspondiente leyenda, pero con los ejes y señaladores claros y grandes. Se deben utilizar unidades de SI (Sistema Internacional de unidades).
Si se envían fotos, éstas deben ser en blanco y negro y de tamaño media carta o carta en papel de alto contraste. Cada figura debe llenar toda una página ya sea en sentido horizontal o vertical, dependiendo de su estructura. Coloque detrás de la página donde está la figura el número correspondiente de la misma en lápiz (por ej. Figura 3). Las figuras originales se envían únicamente cuando el artículo haya sido aceptado para su publicación, mientras tanto se deben enviar fotocopias claras. Incluya en una hoja aparte la leyenda de todas las figuras del artículo. Las tablas tampoco deben ser incluidas en el texto principal del manuscrito.

ARTÍCULOS DE OPINIÓN Y REVISIONES DE LIBROS

La revista acepta artículos de opinión sobre cualquier tema relacionado con las ciencias médicas y afines. Los artículos de opinión deben incluir portada y resumen en inglés y en español, siguiendo las mismas indicaciones que los artículos científicos.
Sin embargo, el texto debe ser continuo, sin secciones (en forma de ensayo),y no excederse en 10 páginas de longitud(sin incluir portada y 
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hojas de resumen). Si el artículo incluye figuras o tablas, éstas se deben elaborar y anexar de la misma manera que para los artículos científicos. Lo mismo se aplica para la literatura citada, notas de pie de página y ecuaciones. Si se envíala revisión de un libro, se debe incluir en la portada una reseña bibliográfica, utilizando el formato para citar libros de la revista (véase arriba). Las revisiones de libros no deben incluir resumen, pero sí un título.
Aplique las demás normas para escribir artículos de opinión en las revisiones de libros.

ENVÍO DE LOS ARTÍCULOS

Los artículos deberán ser enviados (1 copia en papel y un formato electrónico (CD, pen drive), incluyendo fotocopias de las figuras, ilustraciones o fotografías) a la siguiente dirección: 
Departamento de Investigación y Docencia del Instituto de Medicina Tropical
Venezuela casi Florida. Instituto de Medicina Tropical. Asunción  - Paraguay. 
Tel: (+595 21) 292 654 Interno 2030
Departamento de Investigación y Docencia del Instituto de Medicina Tropical
O por correo electrónico a la dirección de e-mail: investigacion_docencia@imt.edu.py
A nombre del:
Prof. Dr. Antonio Arbo Sosa, Editor de la Revista del Instituto de Medicina Tropical.
Una vez el artículo sea aceptado para su publicación, el autor debe remitir a la oficina editorial los originales de figuras y fotos, así como una versión del artículo en procesador de palabra (Word 7.0 o superior).

Proceso de revisión: La primera revisión la realiza el editor para definir si el artículo corresponde a la línea editorial y cumple con los requisitos señalados en estas instrucciones. La segunda revisión la realizan dos árbitros independientes en calidad de revisores pares. La identidad de autores y revisores es confidencial.





