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Efecto de la terapia antirretroviral en
la rehospitalización por enfermedad

oportunista en Costa Rica
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Resumen

Objetivo: Caracterizar los egresos hospitalarios por VIH/Sida en el Hospital México, y
evaluar la repercusión que la terapia antirretroviral (TA RV) ha tenido en la probabilidad de
reingreso por enfermedades oportunistas.

Key words: Antiretroviral therapy, H1V, AIDS, oportunistic infections.

Descriptores: Terapja antirretroviral, VIH/Sida, enfennedades oportunistas

Conclusión: El número de egresos hospitalarios por VIH/Sida sigue aumentando. Se trata
de una población joven, en su mayoría hombres solteros. La mortalidad intrahospitalaria es
alta, aunque ha tendido a disminuir. El análisis de sobrevida comprueba la eficacia de la
terapia antirretroviral para disminuir la ocurrencia de nuevas infecciones oportunistas y
reinternarnientos.

Resultados: Se analizaron los datos de 1081 egresos de 623 pacientes, un 85.7% de hombres,
con nna edad media de 36.8 años; y un 69.8% de elos, solteros. El promedio de hospitaliza­
ciones por año fue de 7] pacientes. La mortalidad general observada fue del 30%, pero se
observ6 una tendencia a disminuir. Solo un 42.5% de los egresos correspondían a asegurados
directos. El análisis de sobrevida Kaplan Meier reveló que la media para desarrollar una segun­
da enfermedad oportunista fue de 466.2 días (IC95% 382.8-549.7) para el grupo sin TARV, y de
1050. 5 días (IC95% 952.1-1148.9) para el grupo con TARV, con diferencias significativas entre
ambos períodos (Lag Rank, p<0.05). Este resultado no fue inflnenciado ni por el nivel de CD4,
basal ni por la carga viral basal.

Aceptndo: 8 de agosto de 200ó

Metodología: Se recopilaron los datos de todos los pacientes egresados del Hospital México
con diagnóstico de VIH/Sida, entre enero de 1995 y abril de 2003. El análisis descriptivo de la
información se realiz6 utilizando el software SPSS, versión 12.0, con el cálculo de las medidas
de tendencia central y dispersi6n para las variables cuantitativas y de las frecuencias para
las variables cualitativas. Se calculó el análisis de sobrevida por medio del sojiware Minitab,
versión 12.2, con la definición de un nivel de significancia estadística menor o igual a 0.05.
Corno criterio de inclusi6n se seleccionaron todos los pacientes que egresados vivos de su
primer internamiento con el diagn6stico de VIH/Sida y se dividieron en dos grupos según el afio
de su ingreso y su exposici6n a TARY. El primer grupo corresponde al período de enero de
1995 a diciembre de 1997, sin exposición a TARV, ya que los individuos del primer período que
iniciaron TARV fueron excluidos del análisis. El segundo período involucra los egresos hos­
pitalarios con diagnóstico de V1H/Sida entre 1998 y abril de 2003.
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La infección por el virus de inmunodeficiencia humana
(VIH) que causa el Sida como parte de su evolución natu~

ral, se ha convertido en la pandemia, el evento médico y de
salud pública más importante de nuestros tiempos, y desta­
ca entre las principales enfermedades infecciosas en la his­
toria de la humanidad l.

Su expansión ha sido universal, en crisis epidémicas
sucesivas en diferentes regiones. La magnitud de la
catástrofe en salud pública aún no ha sido valorada por
algunos países. Sin embargo, se estima que en 2004 se
infectaron con el VIH 4.9 millones de personas, y falle­
cieron por causas asociadas al VIH 2, 3.1 millones.

Para diciembre de 2004 la Organización Mundial de la
Salud (OMS) estimó que entre 35.9 y 44.3 millones de per­
sonas en el mundo vivían con el VIH; de estos individuos,
entre 2 y 2.6 millones eran menores de 15 años; se reporta
una tendencia creciente en el número de mujeres afectadas 2.

América Latina ha presentado un incremento en el
número de casos de nuevas infecciones por VIH, pasando
de 190 000 en 2002 a 240 000 en 2004. Para diciembre de
2004 la OMS estimó que en la región vivían entre 1.3 y 2.2
millones de personas infectadas por el VIH, para una preva­
lencia del 0.5 al 0.8% '.

En Costa Rica se reporta un acumulado de 2546 casos
de Sida desde 1983 hasta diciembre de 2004, con un total de
1613 fallecidos y una incidencia anual, por millón de habi­
tantes, de 17.01 para 2003, y una razón hombre - mnjer para
el mismo año, de 3.73 ".

Clínicamente, la enfermedad por VIH se caracteriza por
una inmunosupresión profunda y progresiva que, de no
intervenirse conduce al individuo a la muerte por enfer­
medades oportunistas, infecciones o tumores 4.5. Los gastos
de atención médica de las enfermedades oportunistas son
elevados y suelen involucrar hospitalizaciones prolongadas,
incapacidades y pensiones prematuras. Dado que a nivel
mundial el principal grupo afectado por la infección por
VIH es el comprendido entre los 25 y los 40 años, los cos­
tos médicos y sociales para las economías han sido muy
altos y han tenido repercusiones importantes, en los países
en desarrollo.

Luego de la identificación del VIH como agente causal
del Sida (', uno de los principales avances científicos ha sido
el desarrollo de medicamentos antirretrovirales para tratar a
los infectados 7,H. La introducción de la TARV combinada
ha cambiado la historia natural de la enfermedad,
convirtiéndola de una de tipo mortal, en la mayoría de los
casos, a una crónica, dado que los nuevos esquemas ter­
apéuticos lograron una supresión viral completa por largos
períodos 'f.-II.

Múltiples estudios en países desarrollados han
demostrado beneficios sustanciales con la TARV, en
términos tanto de sobrevida como de calidad de vida de los

pacientes con VIH/Sida 9.10. Recientemente, investigaciones
en países en desarrollo, como Brasil, han evidenciado ben­
eficios similares 12; también en Jamaica y Bermudas se ha
reportado una reducción en la mortalidad y en las hospita­
lizaciones por infecciones oportunistas 13.

Se ha comprobado la efectividad de la TARV tanto en
prevenir enfermedades oportunistas como en mejorar la
sobrevida en personas infectadas con VIH 14_17.

Ensayos clínicos controlados en relación con la TARV,
el riesgo de Sida o muerte en pacientes infectados es de la
mitad en comparación con tratamientos menos potentes 17.

Estudios observacionales han dado cuenta de que la
TARV ejerce un efecto protector al momento de aparecer
la primera enfermedad que define la condición de Sida,
disminuyendo a cerca de un tercio el riesgo al compararse
con la administración de monoterapia lno.

Además, la TARV reduce la agresividad ante la
presentación de patologías como el sarcoma de Kaposi 21. A
pesar de estos grandes beneficios y de las recomendaciones
brindadas por la OMS-OPS 1_1,22, el acceso a la terapia a nivel
mundial ha sido muy limitado, probablemente por su alto
costo Ó, dado que, por ejemplo, el costo anual directo para
la atención de VIH en EEUU excede los US $20 000 por
individuo 23. En los países de bajos y medianos ingresos,
solo alrededor de 440 000 personas recibían TARV para
junio de 2004, lo que significa qne 9 de cada 10 de quienes
requieren el tratamiento, no lo estaban recibiendo; de
continuar con estas bajas coberturas, en los próximos dos
años morirán entre cinco y seis millones de personas por
consecuencia del Sida 2. América Latina y el Caribe dispo­
nen de una cobertura estimada del 55% de la población
adulta afectada con el VIH '.

La TARV se introdujo en la Caja Costarricense de
Seguro Social (CCSS) en octubre de 1997. Sin embargo, na
se dispone de un estimado acerca del costo de la atención
integral por paciente.

Dado que en el país la eficiencia de la TARV no ha sido
objetivamente evaluada hasta el momento dentro de la
seguridad social, el presente trabajo evalúa la repercusión
que esta ha tenido en la rehospitalización por enfermedades
oportunistas en el Hospital México, en San José, Costa Rica.

Materiales y métodos

La investigación corresponde a un estudio de cohorte
retrospectivo, que define con variable de exposición el
empleo de la TARV, y como evento, la rehospitalización por
enfermedad oportunista. El período de observación estable­
cido fue entre enero de 1995 y abril de 2003.
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Manejo de bases de datos

Se obtuvo la información del registro de egreso hospi­
talario del Hospital México con el diagnóstico de VIH/sida,
según la clasificación internacional de enfermedades (elE),
en sus novena y décima revisiones. entre enero de 1995 y
abril de 2003.

Para los análisis de la probabilidad de reingreso por
enfermedad oportunista se depuró la infornlaci6n excluyen­
do a quienes fallecieron en la primera hospitalización. Estos
casos se estratificaron en dos grupos, según la fecha de
egreso hospitalario de la primera vez. El primer período
correspondió a los pacientes egresados entre enero de 1995
y diciembre de 1997, es decir, al grupo de pacientes no
expuestos a TARV. El segundo periodo comprendió los egre­
sados entre enero de 1998 y abril de 2003, y representa a los
pacientes que recibieron TARY. Los que formaron parte del
primer grupo fueron excluidos del segundo y se concluyó su
período de observación el 31 de diciembre de 1997.

Se complementó la información correlacionando la
base de datos del egreso con la de la Cünica de VIH del
mismo centro hospitalario, para tomar en consideración el
valor basal de linfocitos T CD4+ y carga viral.

El grupo expuesto a TARV se estratificó para posterior
análisis, según el conteo de linfocitos T CD4+, en dos
grupos: los que tenían un CD4 menor de 200 células/nunJ

y los que tenían un CD4 por encima de tal valor.

El grupo de pacientes expuestos a TARV también se
estratificó, según la carga viral, en dos subgrupos: los que
tenían una carga viral superior o igual a 75000 y los que
tenían una carga viral inferior a esta.

Análisis estadístico

El análisis descriptivo de la información de ambos gru­
pos se realizó por medio del software SPSS, versión 12.0,
con el cual se calcularon las frecuencias de las variables
cualitativas y de las medidas de tendencia central y disper­
sión de las variables cuantitativas.

Se llevó a cabo una prueba de homogeneidad de
Chi-Cuadrado (X') entre ambos grupos, para las variables
categóricas y pruebas de t-Student, con el fin de comparar
las medias de las variables cuantitativas y evaluar la homo­
geneidad entre grupos al inicio del periodo de observación.

Se realizó un análisis de sobrevida no paramétrico de
Kaplan-Meier, utilizando el software Minitab 14.IS, versión
12.2, con la aplicación de la prueba de Log Rank para la
comparación entre grupos, con la definición de un nivel
de significancia menor a 0.05 (a<O.OS). El análisis de
sobrevida fue realizado posteriormente con la es[ratifi­
caeión de los pacientes con TARV (grupo expuesto), según
el nivel basal de linfocitos T CD4+ y carga viral.

Resultados

Entre enero de 1995 y abril de 2003 se registraron un
total de 1080 egresos hospitalarios con el diagnóslico de
VIH/sida del Hospital México, los cuales correspondieron
a un total de 623 pacientes, para 1.6 internamientos por
paciente, en el período en estudio.

Un 85.7% de los pacientes pertenecían al sexo masculi­
no; en cuanto al estado civil, un 70.0% eran solteros, UIl

16.5% casados y un 13.S% tenían otras condiciones. La
media de edad a la fecha del egreso fue de 36.8 años. El
promedio de hospitalizaciones por año fue de 115 pacientes
(rango 56-152).

El número de egresos por año aumentó en forma pro­
gresiva de 1994 -56 egresos- hasta 1998 -152 pacientes con
este diagnóstico-o Entre 1999 y 2001 los egresos por esta
causa mostraron una tendencia a disminuir para elevarse
luego en 2002. En relación con los días de estancia hospi­
talaria, el promedio varió de 11.4 días (IC95% 10.8-13.9),
como valor más bajo para 1997 a 12.1 días (IC95% 13.7­
18.6), como el más elevado para 1999.

Del total de individuos egresados por VIH/sida, 190
(30%) fallecieron durante el primer internamiento. La edad
media de estos pacientes al momento del deceso fue de 39.5
años (IC.s% 37.8-41.1) y el promedio de días estancia para
los fallecidos fue de 14.8 (lC.S% 12.6-17.0), con una
tendencia decreciente durante el periodo de observación
(Figura 1).

De total de pacientes seleccionados y que no fallecieron
durante la primera hospitalización, 214 (45.0%) reingre­
saron por presentar alguna enfennedad oportunista durante
el período de estudio para ambos grupos.

La comparación de las variables categóricas y cuantita­
tivas al inicio del perfodo de observación no evidenció
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Figura 1. Mortalidad intrahospitalaria por VIH/S¡da, según año.
Hospital México. 1994-2002
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Cuadro 1. Comparación de variables basales enlre los grupos en estudio. Hospital México, 1995-2003

Va,;able G,<JPO s," TARV GrL'110 ,"", TARV 1'81LJO",,1

" P,(lfl1edio ICS5% " Pron,edin IC95% ,
Edad (aoos) 136 34,6 331-:3(;6 '"' 35.9 345·37.4 0.85
CD4+ t>asal
Icels/~MS) " Z58.1 167.2-348.9 m 298.1 2506-3451 0.67
CV basal
(copjas/) " W~ 3.3-171.8X1OG '" 94136 6.77·12.95X 104 0.55
Días ele estarteia ,~ 14.7 12.4-17.0 '"' 15.8 14.0·17.6 0.31

difereoc,a, ,igniticaliv"" cn ningu,w de la, ,aracle,í"i,'''''
b.,ale, dc loo grulX" (Cua<!n) 1).

= ,,.,
TiDmpo Idiu)

r\I estratifi,ar el g",l'" c'pues'" a TARV. sel;ú" lo,
nivele, h."ks de li"focit()< d~ T C1:M+.. no se obtu"ierorl
difer~ncia, ,ignitlcativas en el anAli,i, de reing'cl<O (>O<

Al ",ali/.a, el análi,is de .<obreviJa dc Kaplan Mócr se
determinó que la media 1"'''' dcsatTOllM una segunda cnlá·
rIJ<dod <'J'Ur1"niSla fue de 466.2 dilo< (IC"~ 382.8-549.7)
para ej ~rupo ,~) "'roc"o a TI' RV. y J< 105Q,4 día, (ICo,..
~'i2.()·1148.9) para el ex)'"",to. lo que demlJ<"t'. diferen·
Clas e"adí"icamcnlC 'ignificali"a, en're am"'" I"'riodos
(1.o~_R.nk)(\IQ [><flo)f)))

En el grupo no eX¡>lJ<"o. la ",ilad (68/136) de la
población habí, ,cingresado PO! enfermed..J oponllni"a a
los 254 di.s de "'I;u¡mion'" desde su primera hospi'ali.
zación En el expu.'to. durome el mismo tiempo de
"'~";m;e,ltO ,ol() el .15% (fi81197) de los individuo,
(¡><lUlO 1) hahi3 presentad" un ",ingreso r<"" enfern",dad
oportunl'ta (hgura 2)

En relación co" la ~"a"ei" 1"'>0>o,lio de ho<p'tal''''''ióI,
,k 1". paciente. eml(l,ados. se e,·,<I<·""i(, poca ,,",iJlh,l;d,,1
erltre los 011", de ,"'",,,·.,,,i61\. ,. SI' delerminó mu, cc,elln"
,,1 promedio de estancia I""pi'ala,ia 1"" ntras causas en t(),
",i,m,,-, .ños et' el Depa"'''n~'''o d~ I\.kdiein" Interno
(promedio de 12 <Ií,,,).

Ft c<wdio re,II.,.-Io nnal'·,,\ .. t ,'nm[">""micnto de la
lJospilali<oción de lo, r"'ic"1OS con VIIII<1da ~n uoo mue,·
Ira que represerHa la ~uin," f""'e ,k lo poblacl6n afeuada
según la< <"adistÍ<.. 6<1 .\lini"mn ,le Sal",1 de COSt.1 R,,"<'o

El anAh,l, d~ ",,.hre,·;,ia de' Kapl,n-.\1eier. dorltk '"
"",ILIÓ 1" rcho,pitati'<I(,ó" po,. enfe,medaJ oponlLni"".
e,ide"",,, ~ue 1,,, paeien'es "on T.'\RV duplica",n el ti~ml'()

lib", de U''" e,M"ll<"d"J "Ix>nuni"" en relación cutl el
grul>O no e'l'uos10. re"uhado q,,,, nO '" "io ioI1uc",,;,"1o 1""
1", "i\ele; ba,ale, de ("1) 4+ m ""ga \"irol. halt".',~o ,,,"'­
bi"n de"";,,, en d""",s",, inve"igaáll1cs 'lite denlú"'O'O"
la reducción en jo p'úbob;lida<! de lo co"diá'm ,le si,la y ,le>
mllene ~n paCiC'1E"' con infección deroostraJa.

Discusión

El análist' de lo (]~)rtalldJ>d para 1", IX",,,,',,e, ,'O"
VII-I/,ida h",pilali,,,,Io,, mo<tró una ,'Iaro tcn<k'fK';a al
de"""1>". as""",o en el que c, ,k ;m¡x>rraflCi.1 "",,,tear 'l"e
la gmo mayor'" de 1", paciente, falkc~o dUf.nt~ ,n r,imera
lJospitah;¡ación. aolo, dol i"i"io ,1;, la TARV" hab,~nd()b

'c<oihido por un cort<J l><:fÍ,1do. lo que c()(1cuerda con lo
d""',i'" ¡X" Han,"",,)-' cobbor,.Jo""

enfermedad oportunista (l.og-Ro"'=O.53. 1'=0.75) (l'ifu,a
3). Simib, resultado se oI>r.uvo ton lo estralif'ead"" jX"

carga "",-dl b","1 (1~'g.Ran~=O.11. ¡>-----{l.73) (Figura 4 l.

-----------

~3"k. 2S 15. p<O.OOl

,,
".,----­~------~

",.
O.,,
"", ,.

••
1 ",.

"
"

s," ,....,.. "",.,.","",,, (n.':JIl1
Cc<, ""'l" ""·,~.t",,,,~., {n.339)

f>:jur3 2. Esr'''''''''''n po< mét<:>do de Kapta"·M<;-ie, do t"mpu 00
",""""" <le ootermedod o,x:<t.... ,'" ~n ~ote,VIHI<.ida.•egiln
p"'Í<XJo. sin y 000 TARV f>osp~1I1 l\o<é,ico. EnorQ t995·.bri 2003

En Jiv"",", invest;go,":<\e; lo> "i,·~b bo,ab ,lo

CN+ y 1", ok la'VI "iml ha" dcmost"do Influ,,'en la «lO<'

hinl()I1alid,,1 de la e"f~r",<"d"d. ,",uao.:ió" qLl~ ~n c."e e,tu­
dio no '" ",·i,k",,;ó. p<>stblememe 1-"" la bita <k' po'encia
e"adí'tlc,. IX"- efee'" ,kll.1mO;;0 de lo ,m,e""
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Figura 3. Determinación por método de Kaplan-Meier de tiempo
de aparición de enfermedad oportunista, según conteo basal de lin­
focitos T CD4+. Hospital México. Enero 1998-abril 2003.

El sistema de seguridad social costarricense ha logrado
grandes beneficios en la salud y el bienestar de la población;
con una inversión económica relativamente pequeña,
debido al bajo producto interno bruto del país, se han logra­
do índices de salud similares a los de países desarrollados y
se cuenta con gran diversidad y accesibilidad de los
servIcios.

Sin embargo, los avances científicos en el manejo y
tratamiento de las enfennedades establecen presión sobre el
sistema, al crear la necesidad de brindar terapias muy caras
a pequeñas fracciones de la población con enfermedades
relativamente poco frecuentes.

Los resultados brindan. por tanto, clara evidencia de
dos logros obtenidos con la implementación de la TARV
en Costa Rica: un descenso en la mortalidad hospitalaria
por VIH/Sida y un significativo aumento del período libre
de enfermedad oportunista en los pacientes que la reciben.

Abstract

Aim: To characterize the hospitable debits by VIHIAJDS in
the Hospital Mexico, and lo evaluate lhe repercussion that
the antiretroviral therapy (ARVT) has had in the probabili­
ty of re-hospitaUization by opporturustic diseases in rhese
individuals.

Methodology: the data of aH tlie withdrawn patients of the
Hospital Mexico were compiled with HIV/AIDS diagnosis
between January of 1995 and April of the 2003. The
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Figura 4. estimación por método de Kaplan-Meier de tiempo de
aparición de enfermedad oportunista, según nivel basal de carga
viral. Hospital México. Enero 199B-abril 2003.

descriptive analysis of the information \Vas made using
software SPSS version 12.0 with the ealeulation of the
measures of central tendency and dispersion for the quanti­
tative variables and calculation of the frequencies for the
qualitative variables.

The calculation of the survival analysis was made by the
software Minitab vesi6n 12,2 with lhe defmition of a statis­
tieal significanee level of smaller or equal to 0.05. As inclu­
sion criterion aH the patients selected themselves who with­
drew alive of their ftrSt hospitalization with the HIV/AIDS
diagnosis and divided in t\Vo groups according to the year
of their entrance and its exhibition to ARVT. The firsl grollp
eorresponds to the period of January of 1995 to December
del997 and nol exposed to ARVT, lhe individuals of the
first period lhat ¡nitiated ARVT were excluded from the
analysis. The seeond period of 1998 to April of 2003
involves the hospitable debits with HIVI AlDS diagnosis.

Results: The data of 1081 debits eorresponding to 623
patients, 85,7% men \Vere analyzed, with an average age of
36,8 years, 69,8% were unmarried. The average of hospi­
talizations per year was of 70,9 patients. Observed general
mortality \Vas of 30%, but it \Vas observed in same a tenden­
cy to diminish. Only 42,5% of all the debits corresponded
to direct insured.

The Kaplan Meier analysis revealed that the average to
develop a second opportunistic disease was of 466,2 days
(IC95% 382.8-549.7) for the group without ARVT and of
1050,5 days (IC95% 952,1-1148.9) for the group underthe
therapy with significant differences between both periods
(Log Rank, p<O.05). Thi.s result was influeneed neither by
the basallevel of CD4 nor by the basal viral load.
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Conclusion: The number of hospilable debits by
VIHlAIDS continues increasing. One is a young popula­
tiao, in his majority men, unmarríed. Intrahospitable
mortality is high, although il has tended 10 dirninish. The
survival analysis verifies the effectiveness in OUT means of
the antiretroviral therapy to diminish the occurrence of new
opportunistic infections and new hospitalizations.
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