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RESUMEN

La infecciéon por el Virus de Inmunodeficiencia Humana/Sindrome de Inmunodeficiencia
Adquirida (VIH/SIDA) en pacientes pediatricos trasciende por sus caracteristicas clinicas y
epidemioldgicas Unicas. Objetivos: Determinar caracteristicas clinicas y epidemiologicas de la
infeccion por el VIH/SIDA en pacientes pediatricos de la Unidad de Infectologia Pediatrica de
un Hospital Nacional de Tercer Nivel y explorar factores asociados a la mortalidad, estadio

clinico inmunolégico y comorbilidades. Materiales y Métodos: Estudio descriptivo,

observacional, tipo serie de casos con exploracion de asociaciones que evalu6 100 historias
clinicas de pacientes pediatricos menores de 14 afios con diagnéstico de infeccion por el
VIH/SIDA de la Unidad de Infectologia Pediatrica entre el 2001 a 2014 en un Hospital Nacional
de Tercer Nivel utilizando pruebas estadisticas sobre las variables epidemioldgicas y clinicas.
Se excluyeron las historias clinicas que estuvieron incompletas o depuradas. Resultados y
Conclusiones: De 100 pacientes se excluyeron 28, evaluandose 72 en donde se evidencio un
predominio del sexo femenino, la mediana de edad de diagndstico fue de 2 afos, 87.5%
procedia de Lima metropolitana, y 43.06% estaba en extrema pobreza. La transmisién vertical
predomind y 25% de pacientes eran huérfanos de madre. El estadio clinico CDC-B fue el mas
frecuente. La mediana de edad al inicio del tratamiento antirretroviral fue de 4 afios y el 31.9%
tenia SIDA. La mayoria de hospitalizaciones fueron por problemas respiratorios bajos y
gastroenteroldgicos. Las comorbilidades de consulta externa predominantes fueron problemas
respiratorios altos. EI no encontrarse en pobreza extrema es un factor protector a la primera
falla al tratamiento antirretroviral, el pertenecer al primer periodo del estudio mostro una
tendencia a estar asociado a la primera falla al tratamiento y el ser adolescente estuvo asociado
a iniciar tratamiento en estadio SIDA.

PALABRAS CLAVE: VIH, SIDA, Pediatria, Epidemiologia, comorbilidades, tratamiento

antirretroviral



ABSTRACT

Human Immunodeficiency Virus/Acquired Immune Deficiency Syndrome (HIV/AIDS)
infection in pediatric patients is important because of its clinical and epidemiological features.
Obijectives: To determine clinical and epidemiological features of infection by HIV in pediatric
patients of the Pediatric Infectology Department of a Third Level Hospital, and find associations
between mortality, clinical-immunological stages, treatment failure and comorbidities.
Methods: Descriptive and observational case series with explorations of associations. The
sample was taken from pediatric patients diagnosed with the HIV infection in the Pediatric
Infectology Department of Cayetano Heredia Hospital between 2001-2014. The statistical tests
used for the explored characteristics. Clinical histories that were incomplete or partially lost

were excluded. Results and Conclusions: Out of 100 patients, 28 were excluded, leaving a total

of 72 patients into our analysis. Around 56.8% were female, 87.5% came from Metropolitan
Lima, and 43.06% were found to be in extreme poverty; while the average age of diagnostic
were 2 years, and 4 years at the beginning of the treatment. HIV was mainly spread in vertical
transmission, and 25% of the patients were orphans of the mother. The CDC-B clinical stage
was found to be the most frequent and about 31.9% of the sample were diagnosed with AIDS.
The more common causes of admission were lower tract respiratory and gastroenterological
diseases, whereas from ambulatory attention were upper tract respiratory diseases. We found
that not being extremely poor was a protective factor for developing at least 1 episode of
antirretroviral treatment failure, being enrolled in the first period had a tendency to be
associated with treatment failure and initiating of treatment at the of ages 10 to 13 years and 11
months were found to be associated to AIDS.

KEY WORDS: HIV, AIDS, Pediatrics, Epidemiology, comorbidities



INTRODUCCION

La infeccion por el Virus de Inmunodeficiencia Humana/Sindrome de Inmunodeficiencia
Adquirida (VIH/SIDA) en nifios y adolescentes constituye un problema de salud publica por
sus caracteristicas clinicas y epidemioldgicas distintas al de la poblacién adulta (1). Segun la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS), el diagnéstico de infeccion por el VIH/SIDA se da
de dos maneras en los pacientes pediatricos: en pacientes menores de 18 meses se da con una
prueba viroldgica o de sus componentes positiva mas otra segunda prueba viroldgica
confirmatoria, y en mayores de 18 meses se confirma al tener 2 pruebas virologicas rapidas
positivas y una prueba confirmatoria (1). Asimismo, la transmision del VIH/SIDA en esta
poblacién puede darse durante la gestacion, el parto, la lactancia materna, por exposicion
parenteral o sexual (2).

A diferencia de los adultos, los nifios infectados por el VIH tienen una clinica variada,
una mayor replicacion viral y una mayor tasa de destruccion de linfocitos T CD4; no obstante,
son ellos quienes presentan una mejor respuesta al Tratamiento Antirretroviral en el cual estan
incluidos: Inhibidores Nucledsidos de la Transcriptasa Reversa (INTR), Inhibidores No
Nucleosidos de la Transcriptasa Reversa (INNTR), Inhibidores de Proteasa (I P) e Inhibidores
de Integrasa (I 1) (2). Segln el Sistema de Clasificacion para la infeccion por el VIH de los
Centros para el Control y Prevencion de Enfermedades (por sus siglas en inglés CDC = Centers
for Disease Control and Prevention), el paciente infectado por el VIH se clasifica en tres rangos
de recuento de linfocitos T CD4 y en tres categorias clinicas, ambas representadas por una
matriz de nueve categorias mutuamente excluyentes (Ver Anexo 1). Entre dichas categorias,
los estadios A3, B3, C1, C2 y C3 son considerados como SIDA, el cual estd asociado a
infecciones oportunistas y/o neoplasias relacionadas a la infeccién por el VIH, como también
por la presencia de: linfocitos T CD4 < 200 cel/mL o <15% en mayores de 6 afios; <500 cel/mL

0 <22% entre 1 a 5 afios; y <700 cel/mL o0 <26% en menores de 1 afio (3).



Durante el afio 2015, hubieron 1,8 millones de nifios infectados por el VIH en el mundo (4). A
su vez, durante el 2014, 33 000 nifios vivian infectados por el VIH en América Latina (5) y 2
200 de ellos estaban en el Per (6). En cuanto a sus caracteristicas epidemioldgicas, en una
cohorte de 731 nifios entre los afios 2002 y 2007 en Argentina, Brasil, México, Pert y Jamaica,
se reportd que predominaba el sexo femenino con una mediana de edad de 5 afios (RIQ 3.0-
9.0), siendo los estadios clinicos B y C los més frecuentes con el 32,3% cada uno; ademas, el
11.5% tenia un recuento de linfocitos T CD4<15% Y el 9.4% tenia bajo peso (7). En un estudio
descriptivo de 98 nifios menores de 13 afios realizado entre los afios 1992 y 1997 en el Instituto
Nacional de Salud del Nifio (INSN) se encontr6 que la mitad eran varones y menores de 2 afios
al momento del diagnostico, el 82% tenia un nivel socioeconémico bajo y el 79.6% provenia
de Lima, el estadio clinico mas frecuente fue el B y la via de transmision fue la vertical en el
79% de los casos (8). Otro estudio similar con 288 pacientes menores de 18 afios entre los afios
2003 y 2012 en la misma institucion, observo que al momento del diagndéstico la media de edad
fue de 32,7 meses (IQR 14.8-76.3) y un 67% estaba en estadio SIDA; ademas, la transmisién
vertical se report6 en el 93% y el 17% de las madres sabia que tenia infeccion por el VIH antes
del parto. De estas ultimas, el 72% tuvo un parto por via abdominal y el 47% de los recién
nacidos recibieron profilaxis antirretroviral (9). Por otra parte, se ha reportado que no existen
datos de nifios en estado de orfandad desde el 2007, fecha en la que se calculé que hubieron
267 huérfanos infectados por el VIH (<1% de la poblacion nacional) en Lima (10).

La guia internacional realizada por el Grupo de Expertos de Terapia Antirretroviral y
Manejo Médico de Nifos Infectados por el VIH (Panel on Antiretroviral Therapy and Medical
Management of HIV-Infected Children) del afio 2016, sugiere que el esquema antirretroviral
inicial debe incluir a 2 INTR, mas una droga activa como: INNTR, | P asociado a ritonavir (r)
o 11 (11). De manera similar en el Perd, la Norma Técnica de Salud para la Atencion Integral

y Tratamiento Antirretroviral de los Nifios, Nifias y Adolescentes Infectados por el VIH del afio



2013, sugiere el uso de por lo menos 3 antirretrovirales: dos INTR (Zidovudina (AZT),
Lamivudina (3TC)) mas un INNTR (Nevirapina (NVP), Efavirenz (EFV)) o un IP (Nelfinavir
(NFV)) asociado a Ritonavir (12). Ademas, esta indicada la profilaxis con antirretrovirales a
los recién nacidos de madres infectadas por el VIH y el utilizar tratamiento antirretroviral como
profilaxis en estas Ultimas como medida de prevencion durante la gestacion (12,13). Cabe
mencionar que en afios previos, la normativa de atencion para nifios infectados por el VIH en
el PerQ era distinta (14) y podrian haber diferencias entre las caracteristicas de los pacientes
atendidos antes de su modificacidn con respecto a los atendidos en afos recientes.

Tras la introduccion del tratamiento antirretroviral en nifios, la incidencia de infeccion
por el VIH a nivel mundial se redujo en un 70% entre los afios 2010 al 2015, la transmision
vertical disminuy6 a menos del 2% y ahora los pacientes pueden vivir casi de la misma manera
gue uno no infectado (4). En la era previa al tratamiento antirretroviral en el Per(, un estudio
realizado en el INSN mostr6 una mortalidad del 42% durante 7 afios, una supervivencia
promedio de 1 afio al ser infectado de forma vertical y un promedio de 2.2 hospitalizaciones
por paciente y un 75% de desnutricién (8). Luego del inicio de la tratamiento antirretroviral,
otro estudio en la misma institucion mostro un descenso de la mortalidad al 9%, una
supervivencia promedio de 71.4 meses y un total de 567 hospitalizaciones entre 209 pacientes
a lo largo de 9 afios (9). La disminucion en la mortalidad y comorbilidades asociadas a la
infeccion por el VIH en nuestro pais van acorde a los objetivos del milenio establecidos por la
OMS para el afio 2015, donde se propuso detener y comenzar a reducir la propagacion del
VIH/SIDA; y lograr el acceso universal al tratamiento antirretroviral para todas las personas
que lo necesiten (15). No obstante la falta de adherencia al tratamiento y la falta de
universalizacion del diagnostico en los nifios y gestantes son aspectos que limitan la reduccion

de la morbimortalidad a la que esta asociada la infeccion por el VIH en nifios (7,16).



Dentro de los factores asociados estudiados se encuentran mortalidad, comorbilidades,
la primera falla al tratamiento antirretroviral y el estadio clinico inmunolégico. En primer lugar,
la mortalidad en nifios infectados por el VIH/SIDA en ausencia de tratamiento es alta durante
el primer afio de vida (16); y en aquellos que inician antirretrovirales, se ha visto que el presentar
malnutricion severa, niveles de CD4 <10% vy el tener menos de 3 afios al iniciar tratamiento
estan asociados a mayor mortalidad (17,18). La falla virologica se ha visto relacionada con falta
de adherencia, estadio SIDA y esquemas de tratamiento que incluyan Ritonavir o NVP (19—
21). A su vez, la falta de adherencia, segun un estudio en Africa posee multiples determinantes
farmacoldgicos, psicoldgicos y sociales entre los que destaca la pobreza extrema (22). Las
comorbilidades, exploradas como riesgo de hospitalizacion, se han reportado asociadas a
niveles bajos de CD4 y a niveles elevados de carga viral (23). Finalmente, el estadio clinico
avanzado al iniciar el tratamiento se ha visto asociado a una mayor comorbilidad y a mayor
riesgo de falla viroldgica (24).

Tras revisar la literatura mencionada y existiendo pocos estudios en nuestro medio que
han determinado las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas, y que evallen factores asociados
como la primera falla al tratamiento antirretroviral, comorbilidades y mortalidad dentro de los
nifos y adolescentes infectados por el VIH, es que el presente estudio busca documentar la
experiencia que se tiene luego de ya 10 afios de instaurado el acceso al tratamiento
antirretroviral en la poblacion pediatrica.

El presente estudio tiene como objetivo principal determinar las caracteristicas clinicas
y epidemioldgicas de la Infeccidn por el VIH/SIDA en pacientes pediatricos de la Unidad de
Infectologia Pediatrica de un hospital nacional de tercer nivel y explorar factores asociados a la

mortalidad, estadio clinico e inmunologico, falla al tratamiento y sus comorbilidades.



MATERIALES Y METODOS

Se realizé un estudio descriptivo, observacional tipo serie de casos con exploracion de
asociaciones en la poblacion de pacientes menores de 14 afios con diagnostico de infeccion por
el VIH/SIDA que acudieron a la Unidad de Infectologia Pediatrica, del Departamento de
Pediatria, entre los afios 2001 al 2014 en un Hospital Nacional de Tercer Nivel.

Criterios de inclusion

Pacientes menores de 14 afios con infeccién por el VIH/SIDA atendidos en la Unidad de
Infectologia Pediatrica entre los afios 2001 al 2014

Criterios de exclusion

Pacientes cuya historia clinica se encuentre incompleta o haya sido depurada.

Definicion Operacional de Variables:

Edad de diagndéstico: Tiempo entre el nacimiento hasta el diagndstico de transmision vertical.

Supervivencia del progenitor: Estado de supervivencia del progenitor al ingreso del paciente

Edad de inicio de tratamiento: Tiempo pasado desde el nacimiento hasta iniciar el tratamiento.

Carga viral (CV): Recuento del nimero de copias replicadas del VIH que circulan en sangre.

Carga viral indetectable: Carga viral por debajo del limite de deteccion (40-50 copias/ml).

Nivel de linfocitos T CD4: Numero de linfocitos T con marcador de superficie CD4 en sangre.

Tratamiento como profilaxis en gestantes completa: Administracién de antirretrovirales para

prevenir la transmision madre-nifio del VIH. Se da desde las 14 semanas de gestacion.

Profilaxis del nifio completa: Administracion de antirretrovirales dentro de las 24 horas

posterior al nacimiento del paciente expuesto al VIH. Se administra por 6 semanas.

Primera falla al tratamiento: Supresion viral incompleta posterior a 6 meses de iniciado el

tratamiento antirretroviral o rebote viral después de haber logrado la supresion viral.

Periodo de estudio: Periodo en el cual el paciente ingreso a la Unidad de Infectologia Pediatrica,

definido como primer periodo al comprendido entre 2001 y 2008; y segundo, entre 2009 y 2014.



Esquema de primera linea: Esquema indicado a pacientes sin uso previo de antirretrovirales.

Estadio clinico-inmunolégico del CDC: Clasificacion basada en hallazgos clinicos asociados a

la infeccion por el VIH y el conteo linfocitario CD4+. (Ver Anexos 1) (3)

Nivel Socioecondémico: Estado de pobreza extrema o no pobreza designado por el

Departamento de Servicio Social del Hospital Cayetano Heredia (HCH) por medio de una ficha
de evaluacion socioecondémica utilizado a nivel nacional.

Escala de Waterlow: Escala de valoracidn del estado nutricional de los pacientes en base a las

tablas de crecimiento de la OMS en menores de 5 afios y CDC en mayores de 5 afios.
Procedimientos y Técnicas

Tras la aprobacion del Comité Institucional de Etica e Investigacion en Humanos de la
Universidad Peruana Cayetano Heredia y del HCH, se utilizé una base de datos proporcionada
por la Unidad de Infectologia Pediatrica para la obtencion de los numeros de las historias
clinicas de este estudio. Se tomé como unidad de analisis las historias clinicas de los pacientes
seleccionados y se reviso cada una de ellas en el Archivo de Historias Clinicas Especiales del
HCH, previa aprobacion por la Oficina de Estadistica e Informatica. La informacion obtenida
fue transcrita a la Ficha de Recoleccion de Datos (Anexo 5). Se uso la base de datos con el
software Microsoft Excel 2013 y la informacion se codificé segin el nimero de ficha,
asegurando los aspectos €ticos del trabajo.

Plan de analisis

Las variables cualitativas y cuantitativas se describieron con la frecuencia simple en porcentajes
y por medidas de tendencia central. Se dividio a la muestra en 2 periodos (2001-2008) y (2009-
2014) segun su fecha de ingreso a la Unidad de Infectologia Pediatrica y se compararon sus
caracteristicas. Para la exploracion de asociacion entre variables analiticas se usé el Odds Ratio,

y el Test exacto de Fisher para mortalidad, ambas con un Intervalo de Confianza considerandose
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como estadisticamente significativo un p<0.05. Toda la data fue procesada con el paquete

estadistico Openinfo 3.7.

RESULTADOS
De 100 pacientes se excluyeron 28 por tener historias clinicas incompletas o depuradas, siendo
evaluados 72 pacientes. El 56.94% (n=41) fue de sexo femenino, la mediana de la edad de
diagnostico previo a la normativa actual (afios 2001-2008) fue de 2 afios (RIQ 1.33-6.0) y de
1,5 afios (RIQ 0.9-2.0) posterior a esta (afios 2009-2014), 63 pacientes (87.50%) provenian de
Lima Metropolitana y 31 (43%) se encontraban en pobreza extrema. El estadio clinico B fue el
mas frecuente (n=43, 59.72%) (Ver tabla N° 3). El 65.2% (n=47) nacié por via vaginal. El
84.72% (n=61) se infectd por transmision vertical, 9.72% (n=7) por transfusion sanguinea y
5.56% (n=4) por la via sexual. De aquellos con transmision vertical, el 12.30% (n=8) recibid
profilaxis con antirretrovirales al nacer, 58.46% (n=38) recibio lactancia materna por al menos
3 mesesy 7.69% (n=5) de las madres recibid tratamiento antirretroviral como profilaxis durante
el embarazo. La proporcion partos vaginales fue mayor en el segundo periodo De los pacientes
de entre 10 a 13 afios 11 meses la via de transmision fue sexual en el 36.6% (n=4) de ellos, por
transfusidn sanguinea en el 18.9% (n=2) y por transmision vertical en el 45.5% (n=5). Del total
de pacientes, el 84.72% (n=61) de las madres y el 58.33% (n=42) de los padres tenian el
diagnostico de infeccion por el VIH. Ademas, el 25% (n=18) de las madres y el 25% (n=18) de
los padres ya habian fallecido cuando su hijo inicio tratamiento. El 12.5% (n=9) de los pacientes
eran huérfanos de ambos padres. La proporcion de huérfanos, asi como la proporcion de
tratamiento antirretroviral como profilaxis en gestantes y recien nacidos fue similar entre ambos
periodos de estudio.

Previa a la introduccion de la normativa actual, la mediana de edad de inicio del

tratamiento antirretroviral fue 48.5 meses (R1Q 29.0-81.0) y posterior a esta de 42 meses (RIQ
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19.0-98.0). El 31.94% (n=23) se encontrd en estadio SIDA y la mediana de la carga viral fue
181 854 copias/ml (R1Q 72 807-385 420). Se observo que el esquema antirretroviral de primera
linea se modifico en todos los pacientes tras la nueva normativa del 2009 reemplazando el NFV
por EFV. Once pacientes (15.27%) tenian entre 10 a 13 afios 11 meses de edad al iniciar
tratamiento y 7 de ellos (63.63%) estaban en estadio SIDA. De todos los pacientes estudiados,
el 79.17% (n=57) de los pacientes iniciaron tratamiento con AZT mas 3TC y NFV, 19.44%.
Durante el primer afio de iniciado el tratamiento se observo que la proporcion de pacientes en
estadio SIDA disminuy6 a 4.17% (n=3) con respecto al 31.94% inicial y el 34.7% (n=25)
convirtio su carga viral indetectable. Durante todo el periodo de estudio se registré que un
66.67% (n=48) del total tuvo una primera falla al tratamiento.

Con respecto al estado nutricional, segln la escala de Waterlow, se observé que de 38
pacientes, el 36.84% (n=14) tenian desnutricién al ser diagnosticados de infeccién por el VIH.
Luego del tratamiento, la proporcion de pacientes desnutridos disminuy6 a 18.42,% (n=7). El
59.72% (n=43) de los pacientes se hospitalizaron al menos una vez y la media de
hospitalizaciones fue 2.03. Las enfermedades respiratorias bajas fueron la causa en el 54.47%
(n=67), siendo un 47.15% por neumonia bacteriana (n=58). Ademas, se reportaron 7 casos de
infecciones oportunistas. Las caracteristicas clinico-epidemioldgicas estan en los Anexos 2y 3.

Cuarenta y ocho (66.67%) pacientes continuaron su tratamiento en la Unidad de
Infectologia Pediatrica, 16 (22.2%) pacientes se trasladaron al Departamento de Enfermedades
Infecciosas, Tropicales y Dermatoldgicas (al cumplir los 14 afios) u otro centro de salud no
referido, 6 (8.33%) abandonaron el seguimiento, y 2 (2.78%) fallecieron. Se encontro la causa
de muerte en uno de los casos: Linfoma sin determinar tipo ni estadiaje, este fallecio a los 5
afios de iniciado el tratamiento. La causa de muerte del otro caso no fue registrada y fallecié a

los 2 afios de edad. Ambos casos tenian reportes de falta de adherencia por parte de los tutores.
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En la exploracién de asociaciones se encontré que el tener entre 10 a 13 afios y 11 meses
estaba asociado a encontrarse en estadio SIDA al iniciar tratamiento (OR 5.2; 95% IC: 1.33-
22.93; p=0.008) y se identificd como factor protector el no tener el nivel socioeconémico de
pobreza extrema con el tener una primera falla al tratamiento (OR 0.17; 95% IC: 0.04-0.72;
p=0.006). Al aplicar la prueba exacta de Fisher no se observé significancia estadistica en la
asociacion entre mortalidad y estadio SIDA, supervivencia de la madre, nivel socioeconémico,
profilaxis materna completa, estado nutricional inicial y edad de diagndstico mayor a 2 afios.
Finalmente, se observd una tendencia a la significancia estadistica en la asociacion entre el
periodo de estudio y el desarrollo de una primera falla al tratamiento (OR 2.94; 95% IC: 0.78-

11.21; p=0.054).

DISCUSION

Los pacientes evaluados mostraron una ligera predominancia del sexo femenino. Esto es similar
a lo reportado en Latinoamérica por Alarcon y colaboradores (7); mientras que un estudio a
nivel nacional reporta un predominio por el sexo masculino (8). La mediana de la edad de
diagnostico previa a la introduccion de la normativa a actual fue de 2 afios y posteriormente, de
1.5 afios; si bien es menor a la media de otros estudios nacionales (9), alin serian consideradas
como diagnéstico tardio (24). Segun una cohorte de 55 nifios en Brasil entre los afios 2002 y
2011, el diagnéstico tardio de la infeccion por el VIH (después del afio de edad) estuvo asociado
a falta de profilaxis antirretroviral durante el parto. (25) Mas de la tercera parte de los pacientes
se encontraba en situacion de extrema pobreza; sin embargo, se sabe que los pacientes atendidos
en el hospital del presente estudio provienen de distritos con sectores pobres y extremadamente
pobres (26) lo cual podria justificar el predominio de dicho nivel socioecondémico en nuestros
pacientes. En estudios hechos en el Per( y Latinoamérica se observo, de forma similar a lo

observado en este estudio, que el estadio clinico mas comun fue el B (7,9). En contraste, en el
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2014 en Colombia se identifico al estadio clinico A como el més frecuente (n=268, 24.61%) a
nivel nacional en 1086 menores de 13 afios con infeccidon por el VIH (27); por su parte
Venezuela, también reporto al estadio clinico A como el mas comun en 26 (43.3%) pacientes
de un total de 60 menores de 14 afios infectados por el VIH/SIDA (19). Por otro lado, la mayor
parte de nuestros pacientes tuvo transmision vertical del VIH, el 65.2% nacid por parto vaginal,
mas de la mitad recibio lactancia materna y el 7.69% de las madres recibi6 profilaxis contra el
VIH durante la gestacion. Estas proporciones coinciden con lo visto en una cohorte europea
(28) que evaluo factores de riesgo asociados a transmision vertical y encontraron que el parto
por cesarea era un factor protector, mientras que la presencia de cargas virales elevadas y
ausencia de terapia antirretroviral en las gestantes estaban asociadas a la transmisién de la
infeccion por el VIH al recién nacido. Quian y colaboradores sugieren que el no recibir
profilaxis durante la gestacion, incluso contando con el tratamiento gratuito, podria estar
relacionado a la influencia cultural (analfabetismo), tener una familia monoparental (no apoyo
de pareja) y la no prescripcién del tratamiento por el médico (29). Por otro lado, 8 (12.12%)
pacientes de este estudio recibieron profilaxis al nacer y se infectaron por el VIH a pesar que
en 5 de ellos sus madres habian recibido profilaxis. Esto Gltimo puede deberse a que siendo el
hospital del presente estudio un centro de referencia, parte de los pacientes recibieron atencion
prenatal, nacieron y fueron diagnosticados de infeccién por el VIH en centros de salud distintos.

Se identificaron en total 9 (12.5%) nifios huérfanos de ambos padres en una proporcion
similar a la reportada por Miranda y colaboradores (17.5%) en 75 nifios infectados por el VIH
en el INSN (30). Otro estudio realizado en Camboya, India, Indonesia, Malasia, Tailandia y
Vietnam en 4300 nifios infectados por el VIH reportd que el 25% de sus pacientes eran
huérfanos de ambos padres y que estos iniciaban tratamiento a una mediana de edad de 7 afios

(31) siendo esto muy similar a la mediana de edad de los huérfanos de nuestro estudio: 6.75
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afios. Esta relacion puede deberse a la inseguridad economica de la familia que limita el acceso
a servicios de salud adecuados para los nifios (10).

Por otra parte, la mediana de inicio de tratamiento calculada en nuestro estudio previo
a la normativa actual fue de 48,5 meses y posterior de esta de 42 meses; ambas difieren
aproximadamente en 2 afios de la mediana de edad de diagnostico en nuestros pacientes con
transmision vertical. Un estudio multicéntrico en cuatro paises de Asia y Africa sugiri6 que las
posibles causas de retraso y abandono entre diagnostico e inicio de tratamiento eran la necesidad
de varias sesiones de consejeria en adherencia, el requerimiento de un recuento de CD4 previo
inicio de antirretrovirales y la falta de sistemas de referencia eficientes (32). Otro estudio en
Africa sugiere que dicha brecha podria deberse a factores estructurales tales como el tiempo
entre la toma de muestra y el recojo de resultados de pruebas virologicas (33).

El intervalo de tiempo en nuestro estudio impidié el analisis uniforme de los esquemas
de antirretrovirales debido a cambios en la normatividad del MINSA través del tiempo, como
es en el caso del régimen de primera linea con NFV, el cual se dejé de utilizar como tal desde
la aprobacion de la Norma Técnica de Atencion Integral y Tratamiento Antirretroviral de los
Nifos, Nifias y Adolescentes Infectados por el Virus de la Inmunodeficiencia Humana del 2009
(14). La evolucion inmunolégica y de la carga viral evidenciada en este estudio muestra una
tendencia similar a la ya observada en otras poblaciones de nifios con tratamiento antirretroviral
(34). Cerca de 48 pacientes (66.67%) tuvo una primera falla al tratamiento inicial, siendo
similar a lo observado por Rath y colaboradores en su muestra de 46 nifios del INSN, con 56.5%
de pacientes con falla viroldgica al tratamiento en un periodo de 3 afios (35).

El estado nutricional de nuestros pacientes mejoro luego de la iniciacion del tratamiento
al igual que en estudios como el de Hu y colaboradores (36) en donde se evaluaron a 749
pacientes de manera retrospectiva en un intervalo de 2 afios, evidenciandose la mejora de 55.2%

de los 125 pacientes que tenian bajo peso al inicio del estudio. Por otra parte, el predominio de
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hospitalizacién por neumonia bacteriana y el promedio del nimero de hospitalizaciones fue
similares a las vistos en otros estudios nacionales con nifios infectados por el VIH (8,9).
Asimismo, esto coincide con lo reportado en Latinoamérica por Alarcon y colaboradores,
refiriendo que la presencia de altas tasas de neumonia bacteriana a pesar de la presencia de
recuentos adecuados de linfocitos CD4, podria deberse a la persistencia de deficiencias
inmunoldgicas frente al tratamiento (7). Otro detalle a considerar es que en nuestro estudio no
se pudo evaluar la cobertura de vacunaciones, la cual podria explicar parte de estos resultados.

Al explorar asociaciones se encontré como factor protector al nivel socioeconémico con
respecto a la primera falla al tratamiento. Segun la OMS (37) las personas pobres son menos
informadas, tienen menor acceso a cuidados de salud y un mayor riesgo de enfermar. La
enfermedad a su vez, en el contexto de pobreza, afecta la productividad, la calidad de vida y
capacidad de aprendizaje. Por un lado, en nuestro pais, las mujeres de 15 a 24 afios con un nivel
socioecondémico pobre, tienen un menor conocimiento sobre la infeccién por el VIH (15) y por
ende, podrian tener limitaciones para ser adherentes al tratamiento antirretroviral tanto para
aquellas con hijos infectados como para ellas mismas (38). Aplicando estos resultados a nuestro
contexto, se podria sugerir que la mejora de la situacién econémica de un nifio infectado por el
VIH en situacion de extrema pobreza podria prevenirlo de desarrollar su primera falla al
tratamiento antirretroviral. Ademas, se identifico la tendencia a ser un factor asociado a falla de
tratamiento el pertenecer al primer periodo de este estudio. Probablemente, ello se deba a los
cambios instaurados en la normativa de atencion de nifios infectados por el VVIH del 2009 (14)
y el mejor acceso de esta poblacion a diagnostico y tratamiento antirretroviral. Por otro lado, se
identificd la asociacion entre tener de 10 a 13 afios y 11 meses de edad con el iniciar tratamiento
en estadio SIDA. Esto sugiere que el diagndstico fue tardio tanto en aquellos infectados por via

sexual o parenteral como para aquellos infectados por transmision vertical cuyo curso clinico
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corresponde al patrén de progresion lenta visto en el 80% de los casos segun estudios de la
historia natural de la infeccion por el VIH (39).

Una de las fortalezas de este estudio es la exploracion de asociaciones con posibilidad
de plantear hipdtesis. Asimismo, se analizaron los datos correspondientes a 13 afios de
experiencia divididos en 2 periodos con la totalidad de los pacientes atendidos en el hospital
donde se realizo el presente estudio. Las limitaciones de este estudio incluyen la exclusion de
historias clinicas por estar incompletas o haber sido depuradas y el no poder medir
objetivamente la adherencia al tratamiento dado que esta era evaluada mediante el reporte de
los padres o tutores de los pacientes al médico entrevistador.

Como conclusién, el perfil del nifio y adolescente con infeccion por el VIH/SIDA en la
poblacién estudiada fue: tener una edad al diagndstico de 2 afos, iniciar tratamiento
antirretroviral a los 4 afios, proceder en su mayoria de Lima Metropolitana y encontrarse al
menos la tercera parte de ellos en extrema pobreza. Los estadios clinicos B y C fueron los mas
frecuentes. La transmision vertical y el estado de orfandad fueron caracteristicas importantes
ademas de la baja proporcion de profilaxis antirretroviral en el recién nacido. El factor asociado
a proteccion del no desarrollo de primera falla al tratamiento fue el no tener el nivel
socioecondmico de extrema pobreza, la asociacion entre el pertenecer al primer periodo de este
estudio y el desarrollo de una primera falla al tratamiento mostré6 una tendencia a ser
significativo y el ser adolescente estuvo asociado a iniciar tratamiento en estadio SIDA.
Declaracion de Conflictos de Interés: Cada autor certifica el no tener conflictos de interés que

declarar.
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ANEXOS
Anexo 1.

Tabla 1. Revision de 1993 del Sistema de Clasificacion CDC para la Infeccion por el VIH y la Definicion Extendida del SIDA para Adolescentes y

Adultos.

CRITERIO PARA DIAGNOSTIVO DE INFECCION POR EL VIH: Personas de 13 o mas afios con 2 pruebas viroldgicas rapidas positivas (ELISA) y una prueba confirmatoria (e.g. Western

blot). Otros métodos especificos de diagndstico al VIH incluyen aislamiento del virus, deteccion de antigeno, deteccion de material genético del VIH por PCR o bDNA.

SISTEMA DE CLASIFICACION

CATEGORIA CLINICA A

CATEGORIA CLINICA B

CATEGORIA CLINICA C

CATEGORIA CLINICA
Recuento de Linfocitos
A B C
TCD4
(1) >0= 500 Al B1 c1
(2) 200-499 A2 B2 c2
(3) <200 A3 B3 c3

Las areas sombreadas requieren ser reportadas como SIDA

— Infeccién VIH
asintomatica

— Linfadenopatia (> 0.5 cm
en mas de 2 sitios)

— Sindrome retroviral

agudo

por

— Condicién sintomatica diferente
a Categorias Ao C

— Ejemplos incluidos pero no
limitados:

— Angiomatosis Bacilar

— Candidiasis Vulvovaginal

(>1mes), que no responde al
tratamiento

— Candidiasis orofaringea

— Displasia Cervical

— Fiebre 2 38.5°C o diarrea >1 mes

Lo superior, debe ser atribuido a
la infeccion por el VIH o tener el
curso clinico o un manejo
complicado por esta infeccion

— Candidiasis: Esofagica, Traqueal, Bronquial
y/o Pulmonar

— Coccidioidomicosis extrapulmonar

— Cryptococcosis Extrapulmonar

— Cancer Cervical Invasivo

— Encefalopatia por el VIH

— Herpes simplex con uUlcera mucocutanea >1
mes, bronquitis, neumonia

— Histoplasmosis: diseminada o extrapulmonar

— Sarcoma de Kaposi

— Linfoma Cerebral
Inmunoblastico

— Tuberculosis Diseminada o Extrapulmonar

— Neumonia por P. jirovecii

— Neumonia Recurrente

— Bacteremia por Salmonella no
Recurrente

— Leucoencefalopatia Multifocal Progresiva

— Toxoplasmosis cerebral

— Sindrome Consuntivo por el VIH

Primario, Burkitt,

tifoidea

Fuente: Saag, Michael S. Guia Sanford para el tratamiento del VIH/Sida 2015-2016. Tabla 4A. 2016. 232 Edicidn
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Anexo 2:

Tabla 2. Caracteristicas Clinicas y Epidemioldgicas de 72 Pacientes Atendidos en la Unidad de
Infectologia Pediatrica en un Hospital Nacional de Tercer Nivel. 2001-2014. Lima-Perd.

CARACTERISTICAS FRECUENCIA % CARACTERISTICAS FRECUENCIA %

Sexo Estadio de la Madre

Femenino 41 (56.94%) VIH (+) 61 (84.72%)

Masculino 31 (43.06%) VIH () 4 (5.56%)
No Datos 7 (9.72%)

Procedencia Estadio del Padre

Lima Norte 46 (63.89%) VIH (+) 42 (58.33%)

Lima Centro 15 (20.83%) VIH () 9 (12.50%)

Lima Sur 2 (2.78%) No Datos 21(29.17%)

Provincias 9(12.5%)

Nivel Socioeconémico Supervivencia de la Madre

No Pobre 6 (8.33%) Fallecida 18 (25%)

Pobre No Extremo 20 (27.78%) Viva 46 (63. 89%)

Pobre Extremo 31 (43.06%) No Datos 8(11.11%)

No Datos

Tipo de Parto
Vaginal
Abdominal

No Datos

Via de Contagio
Vertical
Transfusion Sanguinea
Sexual

Profilaxis del Nifio
No o Incompleta
Completa

No Datos
Lactancia Materna
2 3 meses

< 3 meses

No Datos

Tratamiento-Profilaxis en el Embarazo

No o Incompleta
Completa
No Datos

15 (20.83%)

47 (65.28%)
20 (27.78%)
5 (6.94%)

61 (84.72%)
7(9.72%)
4 (5.56%)

17 (27.86%)
38 (62.30%)
6 (9.84%)

50 (81.97%)
5 (8.19%)
6 (9.84%)

Supervivencia del Padre

Fallecido 18 (25.00%)
Vivo 37 (51.39%)
No Datos 17 (23.61%)
Supervivencia de Ambos Padres

Fallecido 9 (12.50%)
Vivo 43 (59.72%)
No Datos 20 (27.78%)
Linfocitos T CD4 al Inicio del Tratamiento

2200 cel/mm3 49 (68.06%)
<200 cel/mm3 23 (31.94%)

Esquema de Primera Linea

AZT+3TC+NFV 57 (79.17%)
AZT+ETC+NVP 14 (19.44%)
AZT+3TC+EFV 1(1.39%)
Linfocitos T CD4 al Final del Tratamiento

2200 cel/mm3 67 (93.06%)
<200 cel/mm3 3(4.17%)
No Datos 2(2.77%)

Tabla 3. Caracteristicas Clinicas y Epidemioldgicas de 72 Pacientes Atendidos en la Unidad de
Infectologia Pediatrica en un Hospital Nacional de Tercer Nivel Por Periodos: 2001-2008 y

2009-2014. Lima-Per.

PRIMER PERIODO

CARACTERISTICAS

Edad Diagnéstica

<1 aiio

1-5 aiios

6-10 afios

11-15 afios

Edad de Inicio de Tratamiento
<72 meses

>72 meses

Profilaxis del Nifio

No o Incompleta

Completa

No Datos
Tratamiento-Profilaxis de la Madre
No o Incompleta

Completa

No Datos

FRECUENCIA %

5 (12.82%)
24 (61.53%)
9(23.07%)
1(2.58%)

39 (67.24%)
19 (32.76%)

40 (78.43%)
7(13.73 %)
4(7.84%)

42 (82.35%)
4 (7.84%)
5 (9.80%)

SEGUNDO PERIODO

CARACTERISTICAS
Edad Diagnéstica
<1afio 3(30.0%)
1-5 afios 6 (60.0%)
6-10 afios 1(10.0%)
11-15 afios 0(0.0%)
Edad de Inicio de Tratamiento
<72 meses 8(57.14%)
>72 meses 6 (42.86%)

Profilaxis del Nifio

No o Incompleta 8 (80.0%)
Completa 1(10.0%)
No Datos 1(10.0%)
Tratamiento —Profilaxis de la Madre

No o Incompleta 8 (80.0%)
Completa 1(10.0%)
No Datos 1(10.0%)

22
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Anexo 3.

Tabla 4. Estadio Clinico-Inmunoldgico (CDC) de 72 Pacientes Atendidos en la Unidad de

Infectologia Pediatrica en un Hospital Nacional de Tercer Nivel. 2001-2014. Lima-Peru
Recuento CD4+

>500 (>29%) 6 (8.33%) 5 (6.94%) 0 (0%)

200-500 (14%-28%) 5 (6.94%) 20 (27.78%) 0 (0%)

<200 (<14%) 4 (5.56%) 18 (25.00%) 14 (19.44%)

Graéfica 1. Descripcion de las 5 Causas Acumuladas Mas Frecuentes de Hospitalizacion de 72
Pacientes Pediatricos Atendidos por la Unidad de Infectologia Pediatrica en un Hospital
Nacional de Tercer Nivel. 2001-2014. Lima-Pera.

21% = Neumonia

M Enf. Diarreica
Aguda
m Encefalitis viral

Sd. Obstructivo
47% Bronquial
B TBC pulmonar

2%
4%

3% | Otros

Anexo 4:

Tabla 5. Andlisis de las Variables Clinicas y Epidemioldgicas
OR IC 95% Valor de p

Al menos 1 Hospitalizacion

Sexo 2.29 (0.68-7.62) 0.093
Edad Inicio al Tratamiento (mediana) 0.45 (0.14-1.43) 0.097
Procedencia 3.11(0.35-27.42) 0.163
Estadio Previo al Tratamiento 2.76 (0.68-11.12) 0.077
Primera Falla al Tratamiento Antirretroviral

Sexo 0.95 (0.33-2.71) 0.462
Procedencia 0.46 (0.11-1.95) 0.161
Nivel Socioecondmico 0.17 (0.04-0.71) 0.006
Supervivencia Madre 0.73 (0.20-2.67) 0.333
Supervivencia Padre 0.59 (0.13-2.51) 0.253
Lactancia Materna 1.53 (0.45-5.15) 0.250
Edad inicio al Tratamiento (Mediana) 0.56 (0.19-1.62) 0.152
Esquema de Primera Linea 0.46 (0.13-1.58) 0.121
Periodo de Estudio 2.94 (0.78-11.21) 0.054
Estadio SIDA al inicio del Tratamiento

Sexo 0.60 (0.21-1.68) 0.174
Procedencia 0.57 (0.10-2.99) 0.274
Supervivencia Madre 0.87 (0.27-2.80) 0.410
Edad de Inicio de Tratamiento (10-13 afios) 5.20 (1.33-22.9) 0.008
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Anexo 5: Ficha de recoleccién de datos

N" DNI:

N" De Historia Clinica:
Nombres y Apellidos [Iniciales):

Sexo: Om OF

Fecha de nacimiento {dd-mm-aaaa): -

Edad de diagnastico (aa/mm);

Procedencia (provincia/distrito):

Ficha de Recoleccion de Datos [ANEXO 4)

Forma de contagio: O vertical O sexual

Madre recibia Profilaxis  [1C
Profilaxis de RN Uc

Fecha de inicio de TARGA: [dd-mm-aaaa) - -

Fallecis: [ 51, FECHA:
cLinica
Falla al tratamiento DSI, esquema

PERSONA QUE REALIZO ESTA FICHA:

h
m]}

Owo

O parenteral
Cno
Ono

O wo

N FICHA

D4

Carga Viral

Estadio cnC

Inmunoldgico | OMS
Estadio Clinico | CDC

OMS

I. Oportunistas

Comorbilidades

TARGA esquema

Eventos Adversos

Persona que lo trae a

consulta

D4

Carga Viral

Estadio cDc

Inmunaldgico 0OMS
Estadio Clinico | CDC

OMS

I. Oportunistas

Comorbilidades

TARGA esguema

Eventos Adversos

Persona que lo traea
consulta
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