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Fiebre amarilla en
Ameérica del Sur: casos
y vectores, 2025

La fiebre amarilla (FA) sigue siendo, en pleno 2025, una
amenaza reemergente para la salud publica de América
del Sur (Tabla 1) (1, 2). A pesar de los avances en vigilan-
cia y vacunacion, persisten interrogantes clave sobre su
dinamica epidemioldgica, particularmente en relacion
con el papel de los vectores urbanos (1, 3). En paises
como Brasil y Colombia, la presencia ampliamente do-
cumentada de Aedes aegypti y Aedes albopictus, mos-
quitos con potencial vectorial demostrado para otros ar-
bovirus como dengue, chikungunya y zika, contrasta con
el patrén de transmisién observado para fiebre amarilla
(4). Lejos de generar epidemias urbanas de gran magni-
tud, los brotes recientes han permanecido contenidos
en cifras que, si bien preocupantes, son limitadas en
comparacion con la poblacién potencial susceptible y la
presencia de vectores urbanos (5).

Tabla 1. Casos, muertes y letalidad por fiebre

amarilla en las Américas, 2024-2025, de acuerdo a la
Organizaciéon Panamericana de la Salud

Pais Casos Muertes %, letalidad
Brasil 118 48 40,7
Colombia 117 50 42,7
Peru 57 22 38,6
Bolivia 12 41,7
Ecuador 10 80,0
Guyana 3 0,0
Total 317 133 42,0

Fuente: https://shiny.paho-phe.org/yellowfever/

En lo que va de 2025, Brasil, Colombia, Peru, Bolivia y
Ecuador han notificado brotes de FA que totalizan 317
casos al 10 de julio de 2025, concentrados en regiones
selvdticas y rurales (1, 4), con 133 muertes (42%). En
Brasil, el estado de Sdo Paulo —con alta densidad po-
blacional y presencia urbana de A. aegypti— ha notifica-
do casos humanos vinculados a epizootias en primates
no humanos (PNH) y a exposicion en areas boscosas
periurbanas, pero no se ha documentado transmisién

urbana sostenida (1). Un patréon similar ocurre en Co-
lombia, donde departamentos como Tolima, Putumayo'y
Meta, entre otros, han registrado casos humanos y mor-
talidad especialmente en monos aulladores (Alouatta
seniculus), sin evidencia de brotes masivos urbanos (4).

Este escenario, contrastante con lo que ocurre con otros
arbovirus, plantea preguntas fundamentales. ;Por qué,
a pesar de la presencia ubicua de Aedes, no se observa
una transmision explosiva urbana como ocurrié histéri-
camente en el siglo XIX? ;Es la competencia vectorial el
factor limitante clave? (3, 6).

Estudios experimentales recientes han cuestionado la
competencia vectorial real de A. aegypti y A. albopictus
para el virus de fiebre amarilla (YFV) (1, 3, 6). Si bien his-
téricamente se ha sefialado a A. aegypti como responsa-
ble de grandes epidemias urbanas en América y Africa,
los mosquitos urbanos actuales parecen mostrar menor
susceptibilidad o eficiencia en la transmisién de cepas
selvaticas de YFV circulantes hoy. Un ejemplo claro son
los resultados de los brotes de Brasil 2016-2018, con nu-
merosos pooles de A. albopictus y A. aegypti negativos a
YFV, en contraste con pooles positivos de Haemagogus
y Sabethes (7). Factores genéticos del virus, cambios en
la biologia del vector, o cambios microevolutivos atin no
bien caracterizados podrian explicar esta menor com-
petencia (5).

Estudios experimentales sugieren que el YFV no se repli-
ca con la misma eficiencia en poblaciones urbanas de A.
aegypti como si lo hacen otros flavivirus como dengue o
Zika. De igual forma, A. albopictus, aunque ampliamente
distribuido y adaptado a climas templados y tropicales,
parece tener aun menor competencia para YFV, al me-
nos bajo condiciones de laboratorio. No obstante, la ex-
trapolacion de estos hallazgos a condiciones de campo
sigue siendo objeto de debate (3, 6).

La FA mantiene una letalidad alarmante, que oscila entre
el 20% y el 60% en casos sintomaticos graves no vacu-
nados (Tabla 1). Esta tasa, muy superior a la observada
en otros arbovirus, subraya la importancia critica de la
prevencion primaria mediante la vacunacion y el con-
trol vectorial. La vigilancia en primates no humanos ha
demostrado ser una herramienta sensible para detectar
circulacion viral previa a los casos humanos, dado que
los brotes suelen comenzar con epizootias en monos
susceptibles (1).
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Frente a estas incertidumbres, la vigilancia entomolégi-
ca activa cobra renovada relevancia. Monitorear pobla-
ciones de Aedes, Haemagogus y Sabethes, asi como su
infeccion por YFV, resulta crucial para anticipar posibles
cambios en la dinamica de transmision. Si el virus ad-
quiriera mutaciones que aumentaran la competencia
vectorial de A. aegypti o A. albopictus, como ha ocurrido
con chikungunya, podriamos enfrentar escenarios de
transmision urbana sostenida con potencial epidémico
elevado, especialmente en ciudades densamente pobla-
das y con baja cobertura vacunal (Tabla 2) (5).

La vacuna contra la fiebre amarilla sigue siendo la he-
rramienta mas eficaz, con una eficacia superior al 95%
tras una sola dosis (5). Sin embargo, la cobertura vacu-
nal en muchos paises y en varias regiones de riesgo de
Colombia, Venezuela, Peru y Brasil sigue siendo subdp-
tima, especialmente en poblaciones rurales, indigenas y
migrantes (Tabla 2). Esto expone a estas poblaciones a
un riesgo innecesario, considerando que la vacuna esta
incluida en los programas nacionales de inmunizacion y
es de bajo costo.

Tabla 2. Coberturas de vacunacion oficiales contra fiebre amarilla, Américas, 2014-2024, de acuerdo a la Organizacion

Panamericana de la Salud

Paises
Ano  Argentina Bolivia Brasil Colombia Ecuador Guyana Panama Paraguay Perd Surinam Trinidad Venezuela
2014 100 92 86 100 96
2015 99 100 91
2016 99 85
2017 100 95
2018 96 88
2019 94 98
2020 95 89
2021 94 91
2022 100 93
2023 100 8 90
2024 100 NR 94

80-89%
90-84%

95%<

Fuente: https://www.paho.org/sites/default/files/2025-05/2025-may-23-phe-risk-assessment-yellow-fever-enfinal.pdf

El monitoreo debe incorporar estudios de competencia
vectorial asi como de transmisién transovarica perio-
dicos con cepas locales de YFV y poblaciones locales
de mosquitos, dado que tanto el virus como el vector
presentan variaciones genéticas regionales que pueden
modificar los pardmetros de transmision. Asimismo, la
vigilancia ambiental en areas de interfaz selva-ciudad,
que se generan cada vez mas por el crecimiento urba-
no, sigue siendo clave, dado que es en esos escenarios
donde ocurren los primeros contactos entre mosquitos
infectados, humanos no vacunados y potenciales vecto-
res urbanos.

En el contexto del cambio climatico, la expansioén altitu-
dinal y latitudinal de los vectores y de los hospedadores
vertebrados podria modificar los patrones de riesgo.
Asi, zonas previamente libres de transmisién podrian
volverse vulnerables en el futuro cercano (1).

La situacién actual de la fiebre amarilla en Suraméri-
ca refleja un equilibrio inestable. Por un lado, tenemos
un virus con alto potencial patogénico, vectores urba-
nos ampliamente distribuidos y poblaciones suscepti-
bles. Por el otro, los brotes siguen siendo focalizados,
con transmision mayoritariamente selvatica y limitada
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repercusion urbana. La hipdtesis de una competencia
vectorial insuficiente de A. aegypti y A. albopictus con
las cepas actuales de YFV es plausible, pero no defini-
tiva. Cualquier cambio adaptativo viral, o condiciones
ambientales favorables, podrian alterar este delicado
equilibrio.

Por ello, la vigilancia entomologica, la vacunaciéon masi-
va en poblaciones de riesgo y la deteccién temprana de
epizootias en primates no humanos son las estrategias
qgue deben mantenerse y fortalecerse. Solo asi se podra
evitar el resurgimiento de grandes epidemias urbanas
que, aunque improbables por ahora, siguen siendo un
riesgo latente en el complejo escenario ecoepidemiolé-
gico sudamericano.

Alfonso J. Rodriguez-Morales

Faculty of Health Sciences, Universidad Cientifica del
Sur, Lima, Peru. Grupo de Investigacion Biomedicina,
Faculty of Medicine, Fundacion Universitaria Autdbnoma
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Yellow fever in South
America: cases and
vectors, 2025

In the midst of 2025, yellow fever (YF) remains a reemer-
ging threat to public health in South America (Table 1)
(1, 2). Despite advances in surveillance and vaccination,
key questions persist about its epidemiological dyna-
mics, particularly in relation to the role of urban vectors
(1, 3). In countries such as Brazil and Colombia, the wi-
dely documented presence of Aedes aegypti and Aedes
albopictus, mosquitoes with proven vectorial potential
for other arboviruses such as dengue, chikungunya and
Zika, contrasts with the transmission pattern observed
for yellow fever (4). Far from generating large urban epi-
demics, recent outbreaks have remained contained in
numbers that, while worrisome, are limited compared to
the potential susceptible population and the presence of
urban vectors (5).

Table 1. Yellow fever cases, deaths and case fatality

in the Americas, 2024-2025, according to the Pan
American Health Organization

Country Cases Deaths %, fatality
Brazil 118 48 40,7
Colombia 117 50 42,7
Peru 57 22 38,6
Bolivia 12 41,7
Ecuador 10 80,0
Guyana 3 0,0
Total 317 133 42,0

Source: https://shiny.paho-phe.org/yellowfever/

So far in 2025, Brazil, Colombia, Peru, Bolivia and Ecua-
dor have reported outbreaks of YF totaling 317 cases as
of July 10, 2025, concentrated in jungle and rural regions
(1, 4), with 133 deaths (42%). In Brazil, the state of Sdo
Paulo - with a high population density and urban presen-
ce of A. aegypti - has reported human cases linked to epi-
zootics in non-human primates (NHPs) and exposure in
peri-urban wooded areas, but no sustained urban trans-
mission has been documented (1). A similar pattern oc-
curs in Colombia, where departments such as Tolima,

Putumayo and Meta, among others, have recorded hu-
man cases and mortality especially in howler monkeys
(Alouatta seniculus), without evidence of massive urban
outbreaks (4).

This scenario, in contrast to what happens with other ar-
boviruses, raises fundamental questions. Why, despite
the ubiquitous presence of Aedes, is an explosive urban
transmission not observed as it occurred historically in
the 19th century? Is vector competence the key limiting
factor? (3, 6).

Recent experimental studies have questioned the actual
vector competence of A. aegypti and A. albopictus for
yellow fever virus (YFV) (1, 3, 6). While A. aegypti has
historically been singled out as responsible for large ur-
ban epidemics in the Americas and Africa, today’s urban
mosquitoes appear to show less susceptibility or effi-
ciency in transmitting sylvatic strains of YFV circulating
today. A clear example is the results of the 2016-2018
Brazil outbreaks, with numerous YFV-negative A. albo-
pictus and A. aegypti pools, in contrast to positive Hae-
magogus and Sabethes pools. (7). Genetic factors of the
virus, changes in the biology of the vector, or microevolu-
tionary changes not yet well characterized could explain
this reduced competence (5).

Experimental studies suggest that YFV does not repli-
cate as efficiently in urban A. aegypti populations as do
other flaviviruses such as dengue or Zika. Similarly, A.
albopictus, although widely distributed and adapted to
temperate and tropical climates, appears to have even
less competition for YFV, at least under laboratory con-
ditions. However, the extrapolation of these findings to
field conditions remains a matter of debate (3, 6).

YF maintains an alarming lethality, ranging from 20% to
60% in severe symptomatic unvaccinated cases (Table
1). This rate, much higher than that observed for other
arboviruses, underscores the critical importance of pri-
mary prevention through vaccination and vector control.
Surveillance in non-human primates has proven to be a
sensitive tool for detecting viral circulation prior to hu-
man cases, as outbreaks often begin with epizootics in
susceptible monkeys (1).

In the face of these uncertainties, active entomological
surveillance takes on renewed relevance. Monitoring Ae-
des, Haemagogus and Sabethes populations and their
YFV infection is crucial to anticipate possible changes
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in transmission dynamics. If the virus were to acquire
mutations that increase the vectorial competence of
A. aegypti or A. albopictus, as has occurred with chi-
kungunya, we could face scenarios of sustained urban
transmission with high epidemic potential, especially in
densely populated cities with low vaccination coverage
(Table 2) (5).

Table 2. Official yellow fever vaccination coverage, Americas, 2014-2024, according to the

and migrant populations (Table 2). This exposes these
populations to unnecessary risk, considering that the
vaccine is included in national immunization programs
and is inexpensive.

In the context of climate change, altitudinal and latitu-
dinal expansion of vectors and vertebrate hosts could

American Health

Organization

Countries
Year Argentina Bolivia Brazil Colombia Ecuador Guyana Panama Paraguay Peru Surinam Trinidad Venezuela
2014 100 92 86 100 96
2015 99 100 91
2016 99 85
2017 100 95
2018 96 88
2019 94 98
2020 95 89
2021 94 91
2022 100 93
2023 100 IS 90
2024 83 100 NR 94

80-89%
90-84%

95%<

Source: https://www.paho.org/sites/default/files/2025-05/2025-may-23-phe-risk-assessment-yellow-fever-enfinal.pdf

Monitoring should incorporate vector competence stu-
dies as well as periodic transovarial transmission stu-
dies with local strains of YFV and local mosquito po-
pulations, since both the virus and the vector present
regional genetic variations that may modify transmis-
sion parameters. Likewise, environmental surveillance
in jungle-urban interface areas, which are increasingly
generated by urban growth, continues to be key, since it
is in these scenarios where the first contacts between in-
fected mosquitoes, unvaccinated humans and potential
urban vectors occur.

Yellow fever vaccine remains the most effective tool,
with an efficacy of more than 95% after a single dose (5).
However, vaccination coverage in many countries and in
several at-risk regions of Colombia, Venezuela, Peru and
Brazil remains suboptimal, especially in rural, indigenous

modify risk patterns. Thus, areas previously free of
transmission could become vulnerable in the near fu-
ture (1).

The current yellow fever situation in South America re-
flects an unstable balance. On the one hand, we have a
virus with high pathogenic potential, widely distributed
urban vectors and susceptible populations. On the other
hand, outbreaks continue to be focused, with mostly jun-
gle transmission and limited urban impact. The hypothe-
sis of insufficient vector competence of A. aegypti and A.
albopictus with current YFV strains is plausible, but not
definitive. Any viral adaptive changes, or favorable envi-
ronmental conditions, could alter this delicate balance.

Therefore, entomological surveillance, mass vaccination
in at-risk populations and early detection of epizootics
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in non-human primates are the strategies that should
be maintained and strengthened. This is the only way to
avoid the resurgence of major urban epidemics which,
although improbable for now, remain a latent risk in the
complex South American eco-epidemiological scenario.

Alfonso J. Rodriguez-Morales
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Brotes recientes de
fiebres tifoidea y
paratifoidea en la
Argentina: un desafio
para la vigilancia,
control y prevencion

Las fiebres tifoidea y paratifoidea son enfermedades
bacterianas invasivas causadas por serovariedades de
Salmonella que afectan solo al hombre como Salmonella
Typhiy Salmonella Paratyphi A, B'y C. Tras un periodo de
incubacion de 6 a 30 dias (generalmente 1 a 3 semanas
para fiebre tifoidea y 10 a 15 dias para paratifoidea), la
enfermedad se presenta de forma insidiosa con la apari-
cion gradual de fiebre, fatiga, anorexia, cefalea, malestar
general y sintomas abdominales. Si el tratamiento se re-
trasa o es inadecuado, puede producir meningitis, sep-
sis o perforacién intestinal y hasta la muerte (1).

El estado de portador puede seguir a la enfermedad
aguda o leve, o incluso a la infeccién subclinica, que
continuara excretando la bacteria tras la resolucion de
los sintomas. La infeccion previa confiere inmunidad
parcial.

Se verifica un aumento de la resistencia a los antimicro-
bianos en diferentes regiones del mundo (2). En nuestro
pais se determiné una disminucién de la sensibilidad a
ciprofloxacina en aislamientos de S. Paratyphi B de 2021
a 2023. No se registraron aun aislamientos resistentes
en los casos de S. Typhi.

La transmision se produce principalmente por via fe-
cal-oral, mediante el consumo de alimentos o agua con-
taminados con las heces de un portador. La portacion
crénica cumple un papel en la transmisién en paises no
endémicos, aportando el patdégeno al ambiente. Se ha
registrado en raras ocasiones transmision de persona a

1 SPB puede también encontrarse en animales dado que esta sero-

variedad puede diferenciarse en dos pathovars, sistémico o entérico.

persona, principalmente asociada a hombres que tienen
sexo con hombres (3).

S. tifoidales pueden persistir en el ambiente durante un
periodo prolongado si las condiciones de control y sa-
neamiento son ineficientes, generando un nicho ambien-
tal, potencial fuente de brotes (por ejemplo, a partir de
cultivos de frutas y verduras contaminados con aguas
residuales).

Para 2021, la tasa ajustada global de incidencia para
fiebres tifoidea y paratifoidea se calculé en 127,77 ca-
sos cada 100.000 habitantes y la de mortalidad en 1,5.
Si bien la tendencia global es al descenso, la distribu-
cién es muy desigual, registrandose las incidencias mas
altas en el sur de Asia (379,64), Oceania (293,05), su-
deste asiatico (151,55), Africa subsahariana occidental
(109,27) y oriental (117,84), donde estas enfermedades
son endémicas; mientras que en paises de indice socio-
demografico alto las tasas de incidencia se calcularon
en 1,54 y las de mortalidad en 0,01 (7).

En 2018, la OMS recomendo priorizar la introduccion de
la vacuna contra la fiebre tifoidea en los paises con ma-
yor carga de fiebre tifoidea o de S. Typhi resistente a los
antimicrobianos. También recomendé la vacunacién en
viajeros a zonas endémicas y su uso para el control de
brotes, aunque los datos sobre este uso son aun muy
limitados (4).

En las regiones no endémicas, el diagnostico y trata-
miento oportunos y la vigilancia epidemioldgica son las
medidas para prevenir la transmisioén, en el marco del
acceso de la poblacién a condiciones de agua, higiene y
saneamiento adecuadas.

El creciente flujo de viajeros desde y hacia zonas endé-
micas y el aumento de las temperaturas han incremen-
tado el riesgo de infecciones importadas por Salmonella
tifoidales en paises no endémicos.

En la Argentina, los casos de S. Typhiy S. Paratyphi fue-
ron histéricamente esporadicos y asociados a viajes a
regiones endémicas. No obstante, se registraron en los
ultimos afios dos situaciones que muestran el potencial
riesgo de diseminacion en determinadas condiciones.

Por una parte, en 2018 se registré la emergencia de ca-
sos de la serovariedad S. Paratyphi B, en Salta. Cerca
de 130 casos se notificaron en la provincia ese afio,
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llegando a unos 2000 notificados en promedio entre
2021 y 2023. Luego de varios afios de investigacion, la
provincia implementé la estrategia denominada Cordén
Sanitario Subcuenca Rio Arias-Arenales, basada en la vi-
gilancia epidemioldgica intensificada multidisciplinaria
e interinstitucional de eventos potencialmente asocia-
dos con el agua del rio y vinculados a la planta depura-
dora de liquidos cloacales potencialmente contaminan-
tes. A partir de 2024 los casos registrados disminuyeron
significativamente y en 2025 se registran casos espora-
dicos en un nimero muy inferior al habitual (5).

La otra situacién a destacar es el conglomerado de ca-
sos de fiebre tifoidea identificado en marzo de 2025 en
un municipio del conurbano bonaerense. La investigacion
inmediata del mismo permitié advertir que todos los pa-
cientes tenian domicilio en dos edificios contiguos, y se
identific6 como la fuente comun de infeccién el agua de
consumo proveniente de agua de pozo, confirmando la
relacion epidemioldgica de los aislamientos por secuen-
ciacion genémica en el Laboratorio Nacional de Referen-
cia. Las acciones de provision de agua segura, verifica-
cion y remediacion de la infraestructura sanitaria de los
edificios permitieron controlar el brote de fuente comun
en el que se detectaron 47 casos sospechosos vincula-
dos, 27 de los cuales fueron confirmados por laboratorio
entre marzo y mayo (5). Este brote permitié sensibilizar al
personal de salud para la deteccién de casos y optimizar
el circuito de atencién y diagndstico en los establecimien-
tos de salud en el area afectada. Dado que el riesgo de
casos esporadicos o brotes limitados a partir de portado-
res cronicos se sostiene, contintlia hasta la actualidad la
vigilancia y seguimiento de casos y contactos.

Figura 1. Notificaciones de fiebres tifoidea y

paratifoidea segun clasificacion. SE18 de 2018 a
SE25 de 2025

Fuente: Elaboracién propia en base a datos del Sistema Nacional de
Vigilancia de la Salud (SNVS2.0)

Ambas situaciones destacan la importancia de contar
con un sistema de vigilancia sensible para una sospecha
clinico-epidemiolégica capaz de orientar las medidas de
investigacién y control de forma oportuna. Las fiebres
tifoidea y paratifoidea pueden ser dificil de distinguir
de otras patologias con una clinica similar y pueden ser
subdiagnosticadas. Por ello es importante el acceso al
diagnéstico microbioldgico especifico a partir de hemo
y coprocultivo, tanto para la implementacion del trata-
miento adecuado como para la efectiva notificacion de
los casos, que permita una investigacién epidemioldgi-
ca de campo oportuna y las consecuentes acciones de
control.

Asimismo, es indispensable destacar las acciones mul-
tisectoriales e interdisciplinarias que son necesarias
para garantizar el acceso al agua segura al saneamiento
y a la higiene como pilares no solo de la prevencién de
las enfermedades transmitidas por alimentos, sino de la
dignidad y el bienestar humanos (6).
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Recent outbreaks of
typhoid and paratyphoid
fevers in Argentina: a
challenge for surveillance,
control and prevention

Typhoid and paratyphoid fevers are invasive bacterial di-
seases caused by Salmonella serovars that affect only
humans such as Salmonella Typhi and Salmonella Para-
typhi A, B" and C. After an incubation period of 6 to 30
days (in general, 1 to 3 weeks for typhoid fever and 10 to
15 days for paratyphoid), the disease emerges insidious-
ly with the gradual onset of fever, fatigue, anorexia, hea-
dache, malaise and abdominal symptoms. If treatment
is delayed or inadequate, it can lead to meningitis, sepsis
or intestinal perforation and even death (1).

Carrier status may follow acute or mild illness, or even
subclinical infection, which will continue to excrete the
bacteria after resolution of symptoms. Prior infection pro-
vides partial immunity.

An increase in antimicrobial resistance is observed in di-
fferent regions of the world (2). In our country, a decrease
in sensitivity to ciprofloxacin in isolates of S. Paratyphi B
was determined from 2021 to 2023. No resistant isolates
have yet been recorded in cases of S. Typhi.

Transmission occurs mainly by the fecal-oral route, throu-
gh the consumption of food or water contaminated with
the feces of a carrier. Chronic carriage plays a role in
transmission in non-endemic countries, spreading the
pathogen to the environment. Person-to-person transmis-
sion, mainly associated with men who have sex with men,
has been reported on rare occasions (3).

S. typhoidalis can persist in the environment for a pro-
longed period if control and sanitation conditions are in-
efficient, generating an environmental niche, a potential

1 SPB can also be found in animals since this serovar can be differen-

tiated into two pathovars, systemic or enteric.

source of outbreaks (e.g., from fruit and vegetable crops
contaminated with sewage).

By 2021, the overall adjusted incidence rate for typhoid
and paratyphoid fevers was estimated at 127.77 cases
per 100,000 inhabitants and the mortality rate at 1.5. Al-
though the overall trend is downward, the distribution is
very uneven, with the highest incidences in South Asia
(379.64), Oceania (293.05), Southeast Asia (151.55), West
Sub-Saharan Africa (109.27) and East Africa (117.84),
where these diseases are endemic, while in countries with
a high socio-demographic index, incidence rates were cal-
culated at 1.54 and mortality rates at 0.01 (1).

In 2018, WHO recommended prioritizing the introduction
of typhoid vaccine in countries with the highest burden
of typhoid fever or antimicrobial-resistant S. Typhi. It also
recommended vaccination for travelers to endemic areas
and its use for outbreak control, although data on its use
are still very limited (4).

In non-endemic regions, timely diagnosis and treatment
and epidemiological surveillance are the measures to
prevent transmission, within the framework of the popu-
lation’s access to adequate water, hygiene and sanitation
conditions.

The increasing flow of travelers to and from endemic
areas and rising temperatures have increased the risk of
imported typhoidal Salmonella infections in non-endemic
countries.

In Argentina, cases of S. Typhi and S. Paratyphi were his-
torically sporadic and associated with travel to endemic
regions. However, two situations have been recorded in
recent years that show the potential risk of dissemination
under certain conditions.

On the one hand, in 2018, the emergency of cases of the
serovar S. Paratyphi B was recorded in Salta. About 130
cases were reported in the province that year, reaching an
average of about 2,000 cases reported between 2021 and
2023. After several years of research, the province imple-
mented the strategy called “Cordén Sanitario Subcuenca
Rio Arias-Arenales” (Arias-Arenales River sub-basin sani-
tary zone), based on intensified multidisciplinary and in-
terinstitutional epidemiological surveillance of events po-
tentially associated with the river water and linked to the
potentially contaminating sewage treatment plant. From
2024 onwards, the number of registered cases decreased
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significantly and in 2025 sporadic cases are registered in
a much lower number than usual (5).

The other situation to be highlighted is the cluster of
typhoid fever cases identified in March 2025 in a district
of the urban area of Buenos Aires. The immediate investi-
gation revealed that all the patients lived in two adjacent
buildings, and the common source of infection was iden-
tified as drinking water from well water, confirming the
epidemiological relationship of the isolates by genomic
sequencing at the National Reference Laboratory. The
actions of providing safe water, verification and remedia-
tion of the sanitary infrastructure of the buildings made it
possible to control the common-source outbreak in which
47 suspected cases were detected, 27 of which were la-
boratory-confirmed between March and May (5). This
outbreak made it possible to sensitize health personnel
to detect cases and to optimize the care and diagnosis
circuit in health facilities within the affected area. Given
that the risk of sporadic cases or limited outbreaks from
chronic carriers is sustained, surveillance and follow-up
of cases and contacts continues to this day.

Figure 1. Notifications of typhoid and paratyphoid

fevers according to classification. EW18 of 2018 to
EW25 of 2025

Source: Own elaboration based on data from the National Health Sur-
veillance System (SNVS2.0)

Both situations highlight the importance of having a sur-
veillance system that is sensitive to clinical-epidemiolo-
gical suspicion and capable of guiding investigation and
control measures in a timely manner. Typhoid and para-
typhoid fevers can be difficult to distinguish from other
pathologies with similar clinical presentation and may
be underdiagnosed. Therefore, it is important to have
access to specific microbiological diagnosis based on
blood and stool cultures, both for the implementation of
appropriate treatment and for effective case reporting,

allowing timely epidemiological field investigation and
consequent control actions.

It is also essential to highlight the multisectoral and in-
terdisciplinary actions needed to ensure access to safe
water, sanitation and hygiene as pillars not only of food-
borne disease prevention, but also of human dignity and
well-being (6).
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ARTICULO ORIGINAL

Caracterizacion del descarte de los
antimicrobianos en el ambito domiciliario en la
ciudad de Concordia: enfoque “Una salud”

Maria Florencia Prieto’? , Rodolfo Quirds?®

RESUMEN

Introduccién: El concepto “Una Salud” hace referencia
a la importancia del enfoque global acerca de la salud
humana, animal y del medio ambiente. Esta interrelacién
no puede quedar ajena al manejo de las enfermedades
del ser humano. La resistencia antimicrobiana es un
problema cada vez mayor y es responsabilidad de los
gobiernos una pronta iniciativa en pos de evitar la per-
petuidad de esta problematica.

Objetivo: Investigar coémo se descartan los antimicrobia-
nos en el ambito domiciliario de la ciudad de Concordia
en 2022.

Metodologia: En el estudio se utilizé un enfoque cuan-
titativo a través de encuestas estructuradas especificas
no autoadministradas en una muestra no probabilisti-
ca de la poblacién de la ciudad de Concordia. Para el
analisis de los datos recopilados se aplico estadistica
descriptiva y anadlisis de Chi-cuadrado para identificar
asociaciones entre variables.

Resultados: En cuanto a los antimicrobianos, la mayoria
de la poblacién encuestada los descarta en la basura o
los tira al inodoro, y un porcentaje considerable no se fija
en la fecha de vencimiento o los usa por un tiempo pos-
terior luego de su vencimiento. Estos hallazgos resaltan
la necesidad de una mayor conciencia y educacion so-
bre el manejo adecuado de los medicamentos vencidos
y de los antimicrobianos.

Conclusiones: Existen importantes falencias en cuanto
a los conocimientos generales de la poblacién respecto
al uso adecuado de este tipo de medicamentos, de los
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conceptos bdsicos inherentes a los riesgos de su con-
sumo innecesario y de la forma en que se desechan los
mismos.

Palabras clave: descarte de antimicrobianos, Una salud,
esiduos domiciliarios
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Introduccion

La resistencia a los antimicrobianos (RAM) es un proble-
ma grave que involucra a la salud humana mundialmente,
ya que el desarrollo clinico de nuevos antimicrobianos
se encuentra retrasado con relacién a la emergencia de
nuevos mecanismos de resistencia. En 2019, la Organiza-
cién Mundial de la Salud (OMS) identificé 32 antibidticos
en fase de desarrollo clinico contra los patégenos mas
preocupantes, pero solo seis fueron clasificados como
innovadores (1).

Dentro de los patégenos mas preocupantes, la gran ma-
yoria de ellos se encuentran presentes en todo el ecosis-
tema donde vivimos (e]. agua, suelo, plantas, animales y
el propio ser humano) (2).

La RAM vy los alimentos que no son inocuos son otros
ejemplos de amenazas para la salud de alto impacto.
Estimaciones recientes revelan que la RAM produjo, en
2019, aproximadamente 5 millones de muertes asocia-
das a la RAM y casi 1,3 millones de muertes atribuibles
(3). Los Objetivos de Desarrollo Sostenible (ODS) y la
Agenda de Salud Sostenible para las Américas 2018-2030
(ASSA2030) promueven un enfoque integrado de la salud
y el desarrollo, enfatizan la equidad y la sostenibilidad, y
son pertinentes para todos los paises de la Region de las
Américas. El enfoque multisectorial de “Una salud”, que
aborda la interconexién entre los determinantes sociales,
medioambientales y econémicos de la salud, esta en con-
sonancia con los marcos de los ODS y la ASSA2030.

Distintos factores han favorecido la emergencia y trans-
mision de la RAM. Entre ellos se destacan el mal uso de
los antimicrobianos tanto en salud humana como animal,
falta de higiene y saneamiento ambiental, falta de acceso
al agua potable tanto para animales y humanos, acceso de-
ficiente a medicamentos y vacunas, falta de conocimiento
y el incumplimiento de las legislaciones vigentes (4).

Dentro de toda esta problematica, el descarte de antimi-
crobianos de uso comunitario o doméstico constituye el
foco del presente trabajo. Por lo general, los centros de
atencién sanitaria 0 nosocomios cuentan con una logis-
tica de manejo y control del desecho de los antimicrobia-
nos segun normas, pero lamentablemente no existe tal
normativa para el consumidor particular.

A su vez, no se realizan campafias de educacion y promo-
cion para concientizar a la poblacién acerca de los riesgos

que implica el consumo de antimicrobianos vencidos o el
desecho inadecuado de los mismos (contaminacion del
agua de consumo, bioacumulacién en seres vivos, reingre-
so al ser humano a través del consumo animal o vegetal).

En la Argentina existe la Ley 24.051 (5) sancionada el 17
de diciembre de 1991, de manejo de residuos patoldgi-
cos, y varias provincias han adherido a la misma, entre
ellas Entre Rios a través de la Ley 8880 sancionada y pro-
mulgada en noviembre de 1994 (6).

Este trabajo caracterizé el modo de eliminacién de los
antimicrobianos en la ciudad de Concordia, para poder
luego hacer uso de esos datos y enfocar en las mejoras
pertinentes en el caso de que sea necesario implemen-
tarlas a futuro.

Objetivo general: caracterizar como se descartan los an-
timicrobianos en el ambito domiciliario de la ciudad de
Concordia en 2022.

Objetivos especificos:

1. Describir la manera de descarte de los antimicrobia-
nos en la comunidad.

2. Evaluar el grado de conocimiento de la problematica
en la comunidad.

Material y métodos

A través de encuestas estructuradas especificas no au-
toadministradas se llevo a cabo un estudio cuantitativo
en una muestra no probabilistica de la poblacién de la
ciudad de Concordia durante 2022.

Fueron incluidos en el estudio las personas mayores de
18 afos que concurrieron a los diferentes centros de sa-
lud publicos municipales y provinciales de la ciudad de
Concordia, asi como también aquellas que asistieron a
consultorios externos de diferentes instituciones priva-
das. De esta manera se intentd abarcar toda el area de
extensién de la ciudad y personas con diferentes niveles
de ingreso y cobertura de salud. Se llevé a cabo un cues-
tionario que permitid ser respondido de manera sencilla
por cualquier ciudadano. Antes de iniciar la encuesta se
les explicd la utilidad del estudio y se les solicit6é su con-
sentimiento para realizar la misma. Solo se incluyeron en
el estudio aquellas personas que aceptaron participar.
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La primera parte del cuestionario se centr6 en preguntas
acerca de la edad del entrevistado, nivel de escolaridad,
presencia de alguna enfermedad crénica. La segunda
parte del cuestionario incluyd preguntas acerca de los
medicamentos presentes en la unidad de vivienda, ha-
ciendo hincapié especialmente en los antimicrobianos,
si estos fueron adquiridos por indicaciéon médica o no, la
fecha de vencimiento de estos, acerca del modo de uso
de los mismos, y dénde se guardaban. La Ultima parte del
cuestionario incluyé la forma de desecho y descarte de
los antimicrobianos.

Analisis estadistico

En el estudio se utilizé6 un enfoque cuantitativo a través
de encuestas estructuradas especificas no autoadmi-
nistradas. Para el analisis de los datos recopilados se
aplicé estadistica descriptiva y se realizaron pruebas de
Chi-cuadrado para explorar asociaciones entre distintas
variables demograficas y la forma de descarte de anti-
microbianos y medicamentos vencidos en la poblacién
encuestada.

Resultados

Fueron encuestadas 324 personas de 73 barrios diferen-
tes de la ciudad de Concordia.

Un 58,3% eran mujeres y 41,7% varones (46% entre 26-24
afos, 38,3% entre 46-65 afos, 10,8% mayores de 65 afios,
y 4,9% de 18-25 afios).

El 66% respondié que no tenia enfermedades crénicas.
Del resto, padecian inmunosupresion el 39,1%, hiperten-
sion arterial el 21,8%, cardiopatias el 13,6%, enfermeda-
des respiratorias el 10,9%, diabetes el 8,2%, enfermeda-
des neurolégicas el 5,5% e insuficiencia renal el 0,9%.

El 12,7% de los encuestados tenia primaria completa, el
31,8% secundaria completa, el 26,5% nivel terciario y el
28,7% nivel universitario. Solo el 0,3% eran analfabetos.

En cuanto a la cobertura social, la mayoria (63,3%) utili-
zaba la obra social, el 24,7% prepagas y el 12% cobertura
estatal.

La utilizacién de la guardia del hospital publico fue de
52,4% a veces o casi nunca, el resto se dividié entre
siempre o casi siempre, y nunca. Un 52,8% a veces o

casi nunca concurrio a la guardia de un sanatorio y el
porcentaje restante menciond que lo hacia siempre, casi
siempre, o nunca. La poblacién encuestada 48,5% a ve-
ces o casi nunca concurria a un centro de salud, mien-
tras que, del resto, el 12,3% siempre o casi siempre lo
hacia, y el 39,2% nunca. Se vio una mayor frecuencia de
concurrencia a consultorio privado, 62,3% (siempre o
casi siempre).

El 51,2% de los encuestados manifesté que los antimicro-
bianos sirven para tratar las infecciones producidas por
bacterias, el 37% para cualquier tipo de infeccion, el 8,3%
para tratar las infecciones producidas por virus y el 3,4%
para la fiebre (Figura 1).

Figura 1. Respuesta de la poblacién encuestada en

cuanto a la utilidad de los antimicrobianos

Fuente: elaboracién propia en base a la encuesta realizada ad hoc por

el investigador.

Al nombrarles diferentes medicamentos y preguntarles
cudl de ellos era un antimicrobiano, el 93,2% respondié
amoxicilina, mientras que el 3,1% ibuprofeno, 2,8% para-
cetamol y 0,9% insulina.

En cuanto a la resistencia a los antimicrobianos, el 75,6%
respondid que es la capacidad de un microbio para resis-
tir los efectos de un antibiético, el 19,1% no sabia, el 4,6%
optd por la opcion “no querer tomar antibidticos” y el 0,6%
la capacidad que tienen los antibiéticos para ser utiles
antes de su vencimiento.

En la Figura 2 se puede observar que el 70,4% no tomé
antimicrobianos en los ultimos tres meses. Del resto, el
31,3% no recordaba el nombre. Del 68,8% que recordaba,
el 75,8% nombro a la amoxicilina, cefalexina 10,6%, azi-
tromicina (4,5%), ciprofloxacina (4,5%), clindamicina (3%),
penicilina (1,5%).
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Figura 2. Respuesta de la poblacion acerca del

antimicrobiano que tomo en los ultimos 3 meses

Fuente: elaboracién propia en base a la encuesta realizada ad hoc por

el investigador.

Dicho antimicrobiano fue indicado por un médico en el
75% de los casos, mientras que en el resto el 17,7% se
automedicé, el 3,1% lo recibié de parte de un amigo o
familiar, el 2,1% se lo dispens6 un farmacéuticoy el 2,1%
un enfermero.

De la poblacion encuestada, el 81,2% menciond que iba
siempre o casi siempre al médico cuando precisaba an-
tibidticos. El 46,3% a veces o casi nunca consulté con un
farmacéutico y el 40,7% nunca. El 56,8% nunca le pidi6 a
un familiar o amigo cuando precisaba antimicrobianos, el
resto refirio solicitarlo a los amigos o familiares en mayor
o menor medida. El 44,4% nunca utilizé un antibiotico que
le haya quedado de un tratamiento anterior, mientras que
el 9,3% lo uso siempre o casi siempre y el 46,3% a veces
0 casi nunca.

El 54,9% nunca compré antimicrobianos sin receta, el
37,6% a veces o casi nunca, mientras que el 7,4% siempre
o casi siempre los compré sin receta.

Al preguntarles el motivo por el cual adquirieron el
antimicrobiano sin receta médica, el 36,3% manifes-
t6 que se debia al tiempo prolongado para tener una
consulta con el médico, el 31,5% porque podia acce-
der facilmente a los medicamentos ya sea por botiquin
personal o amigos/familiares. El 26,7% por otro lado
podian adquirirlos en las farmacias sin receta, el 2,7%
por costo de la consulta médica y 2,7% por falta de
cobertura médica.

El 72,8% de los encuestados refirio que se informaba
acerca de los efectos beneficiosos o perjudiciales de
los medicamentos al consultar con el médico. Mas de la
mitad se informaba a través del prospecto, y el resto lo

hacia a veces, casi nunca, o nunca leyé el prospecto. El
49,7% a veces o casi nunca le consultoé al farmacéutico,
mientras que 38,6% nunca le consulto, y el 11,7% siempre
o casi siempre se informé a través del farmacéutico. En
cuanto a la informacién obtenida por amigos o familiares
acerca de los efectos beneficiosos o perjudiciales de los
antimicrobianos, el 7,7% consulto siempre o casi siempre,
el 45,7% lo hizo a veces o casi nuncay el 46,6% nunca se
informd de esta manera. Finalmente, en cuanto a la bus-
queda de informacion acerca de los beneficios o efectos
perjudiciales de los antimicrobianos, el 42,3% buscé infor-
macion, el 42,6% lo hizo a veces o casi nunca y el 15,1%
nunca lo hizo.

El 32,7% de los encuestados se consideré estar “total-
mente informado” o “muy informado” acerca de los ries-
gos de los antimicrobianos, mientras el 26,5% manifesto
estar “poco informado” o “nada informado”.

Al preguntarles si habian tomado alguna vez medicacion
vencida, el 87,7% refirié que “nunca” lo habia hecho, 8,3%
que si lo habia hecho y finalmente un 4% no miré la fecha
de vencimiento.

El 87,9% respondié que finalizaba el tratamiento antimi-
crobiano tal como se lo indicaron, mientras que el porcen-
taje restante a veces o casi nunca lo finaliz6, y o incluso
nunca lo termind. Por otro lado, 44,7% nunca suspendié
al antimicrobiano cuando se sentia mejor, mientras que
32,4% a veces o casi nunca lo suspendidé y 13,3% siempre
o casi siempre lo hizo.

El 59,9% manifesté haber tomado antimicrobianos por
una infeccién bacteriana, el 26,4% por dolor de garganta,
el 8,6% por gripey el 4,6% por fiebre.

El79,6% consider6 que siempre es necesaria lareceta mé-
dica, 18,8% respondié que solo es necesaria en algunas
ocasiones, cuando lo que le sucedia era grave o cuando
no sabia lo que le sucedia, y por ultimo el 1,5% manifesté
gue nunca es necesaria la receta médica.

En cuanto a los antimicrobianos vencidos, el 89,2% los
tiraba, el 6,8% no se fijaba en la fecha de vencimiento y 4%
los usaba por un tiempo mas (Figura 3). A este respecto,
el 30,8% refirié que los usaba por menos de un mes, 30,8%
entre uno y dos meses mas de la fecha de vencimiento,
15,4% por dos y tres meses y el 23,1% restante lo hacia
por mas de tres meses.
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Figura 3. Conducta de la poblacion encuestada

Figura 4. Modo de descarte de los antimicrobianos

acerca de los antimicrobianos vencidos

vencidos por parte de la poblacion encuestada

Fuente: elaboracién propia en base a la encuesta realizada ad hoc por

el investigador.

En la Figura 4 se puede apreciar que el 59,3% descartd
los antimicrobianos en la basura junto con los demas re-
siduos domiciliarios, 24,1% los tiraba al inodoro, 11,4% los
llevaba a un centro asistencial, 3,7% los quemaba y 1,5%
los enterraba.

Fuente: elaboracién propia en base a la encuesta realizada ad hoc por

el investigador.

En la Tabla 1 se pueden observar los resultados compara-
tivos. Se apreci6 una correlacion significativa entre la edad
y la forma de descarte de los antimicrobianos (Chi-cuadra-
do: 25,888; p = 0,011); asimismo, se evidencié una relacion
significativa entre el nivel de escolaridad (Chi-cuadrado de
32,730y p = 0,008) y el presentar enfermedades crénicas
con la forma de descarte de los antimicrobianos (Chi-cua-
drado de 11,940; p = 0,018). Aquellas personas que identi-
ficaron correctamente cual de los farmacos mencionados
era un antimicrobiano eran mds propensas a llevar los an-
timicrobianos vencidos a un centro asistencial (p = 0,035).

Tabla 1. Resultados comparativos en cuanto a la forma de descarte del antimicrobiano (ATM) y los antimicrobianos vencidos

Forma de descarte ATM
. Los tira en la basura junto
Edad Los entierra Los IIe\{a aun Los quema L.o s tira al con los demas desechos Valor p
centro asistencial inodoro domiciliarios
18-25 afios 0 0.0% 0 0.0% 0 0.0% 2 2,5% 14 7,3%
26-45 afios 1 20.0% 10 27.0% 3 25.0% 34 43,5% 101 52,6% 0011
46-65 afios 2 40.0% 21 56,7% 7 58,3% 33 42,3% 61 31,7%
mayor 65 afios 2 40.0% 6 16,2% 2 16,6% 9 11,5% 16 8,3%
Enfermedad crénica
No 3 60.0% 17 45,9% 6 50.0% 49 62,8% 139 72,4%
Si 2 40.0% 20 54,1% 6 50.0% 29 37.2% 53 27,6% 0,018
Nivel de escolaridad
Analfabeto 0 0.0% 0 0.0% 0 0.0% 1 1.3% 0 0.0%
Primaria completa 2 40.0% 1 2,7% 6 50.0% 10 12,8% 22 11,5%
Secundaria completa 1 20.0% 15 40,5% 4 33,3% 24 30,8% 59 30,7% 0,008
Terciario 1 20.0% 13 351% 2 16,6% 24 30,8% 46 23,9%
Universitario 1 20.0% 8 21,6% 0 0.0% 19 24,4% 65 33,8%
Conocimiento espec. ATM
No 1 20.0% 0 0.0% 3 25.0% 5 |64% 13 6,8%
Si 4 80.0% 37 | 100.0% 75.0% 73 | 93,6% 179 93,2% 0,035
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Descarte ATM vencidos
Sexo Los tira Los usa por un tiempo mas | No se fija en la fecha de vencimiento Valorp
Femenino 176 60,9% 7 53,8% 6 27,3%
Masculino 113 39,1 6 46,2 16 72,7 0,008
Consumo medicacion vencida
No 268 92,7% 53,8% 9 41.0%
No mira la fecha de vencimiento 4 1,4% 0.0% 41.0% 0,01
Si 17 59% 46,2% 4 18.0%

En cuanto al descarte de antimicrobianos vencidos, se
observé un Chi-cuadrado significativo con respecto al
sexo (9,623; p = 0,008). Las diferencias en el consumo de
medicacion vencida presentaron resultados importantes
(Chi-cuadrado: 115,130; p = 0,001).

Discusion

Desde el enfoque “Una salud”, el descarte inadecuado de
antimicrobianos no solo afecta la salud humana, sino que
contribuye a la contaminacion del agua y del suelo, pro-
moviendo la resistencia antimicrobiana en microorganis-
mos ambientales. La falta de normativa especifica y de
puntos de recolecciéon accesibles también son factores
que perpetlan este problema.

De acuerdo a los resultados obtenidos de las encues-
tas realizadas en la poblacién, el 48,7% desconoce para
qué se utilizan los antimicrobianos, mencionando que se
usan ante infecciones producidas por virus, cualquier tipo
de infecciones o incluso para la fiebre. Por otro lado, un
40,1% de la poblacién encuestada refiere haber tomado
antimicrobianos por otras causas, no por infecciones
bacterianas (dolor de garganta, fiebre o gripe). Esto da
cuenta de que aln existe un concepto erréneo acerca del
uso de estos farmacos, y que se sigue asociando su uso
ante infecciones de vias aéreas superiores. Esto contras-
ta con las respuestas obtenidas acerca de la percepcién
de los encuestados en cuanto al conocimiento de los ries-
gos de los antimicrobianos, donde solo el 26,5% responde
que se siente poco o nada informado. Varios trabajos han
demostrado que la poblacién continda prefiriendo recibir
antimicrobianos ante un cuadro infeccioso en curso, sin
comprender que la etiologia de estos muchas veces pue-
de ser viral (7, 8, 9), otorgando mejor calificacién al profe-
sional que indicaba antimicrobianos.

Al encuestar a la poblacion de la ciudad de Concor-
dia, mas del 75% respondié correctamente acerca del

concepto de la RAM, lo cual es muy importante. Este
concepto deberia ser mas tenido en cuenta por los pro-
pios médicos, tal como se puede evaluar del trabajo de
Zetts (10) donde los médicos de atencién primaria ge-
neralmente no reconocen a la RAM y a la prescripcién
inadecuada como problemas en su practica. En cam-
bio, los médicos pediatras fueron quienes mas identi-
ficaron a la RAM como un problema de salud publica a
tener en cuenta.

Como podemos observar, hace falta trabajar en todos los
ambitos, no solamente educando a la poblacion, sino a
los profesionales de la salud, quienes son los que prescri-
ben los antimicrobianos. Hace falta incorporar programas
para la optimizacién del uso de antimicrobianos (PROA),
tanto en el ambito hospitalario como ambulatorio, para
poder unificar criterios, mejorar la seguridad del paciente,
prevenir complicaciones y evitar el uso de antimicrobia-
nos de reserva por la RAM (11).

En cuanto a la automedicacién, 17,7% de las personas en-
cuestadas afirmé que se habia automedicado y el 45,1%
gue compro antibidticos sin receta en cierta medida. Va-
rios estudios han demostrado que los porcentajes de au-
tomedicacion son mas elevados en paises de bajos ingre-
sos y en desarrollo, como la Argentina (53%), India (54%)
y Colombia (56%). En parte, esta situacion se exacerba
ante las dificultades para acceder al sistema de salud, el
largo tiempo de espera para tratamiento médico y la falta
de conocimiento acerca de la RAM (12). Segun el trabajo
de Aponte-Gonzalez (12), las personas en general prefe-
rian no automedicarse y consultar con un médico, pero
las largas esperas o los costos elevados de las consultas
llevaron a que adquieran los antimicrobianos sin la pres-
cripcién. Este tipo de situaciones fueron mencionadas
por la poblacion en la encuesta realizada en la ciudad de
Concordia, llegando hasta el 68,5% de las causas referi-
das como factores predisponentes para llegar al medica-
mento sin la receta correspondiente. Resultados simila-
res se vieron en un estudio realizado en Serbia a través de
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encuestas en hogares, donde ademas de observar la gran
cantidad de personas que se automedicaban, se advirti6
una tendencia en quienes tenian dificultad de acceder al
médico generalista (13).

Siguiendo con el andlisis de las respuestas obtenidas, una
cierta cantidad de encuestados respondi6 que solamente
considera necesaria la receta médica cuando desconoce
lo que le sucede o cuando se trata de algo grave, mientras
gque una minoria considera que nunca es necesaria la re-
ceta médica. Esto implica que es muy importante educar
a la poblacion en cuanto al desconocimiento de las po-
sibles implicancias de no ser evaluado previamente por
un profesional, y que sea quien determine la necesidad
o no de tratar con un antimicrobiano el cuadro clinico del
usuario.

En otra instancia se evalué el comportamiento poblacio-
nal con respecto a los medicamentos vencidos, donde la
gran mayoria los tiraba, mientras que el resto no repara-
ba en la fecha de vencimiento e incluso los continuaba
utilizando por un tiempo mas. Al indagar acerca de esto
ultimo, se desprende que solo un tercio de ellos los con-
tinuaba usando por menos de un mes, mientras que el
porcentaje restante lo hacia por dos, tres o incluso mas
de tres meses desde la fecha de vencimiento del medi-
camento. Nuevamente, se evidencia la falta de conoci-
miento con respecto a los medicamentos en general y las
eventuales consecuencias de seguir utilizandolo luego
del vencimiento. De acuerdo a los resultados obtenidos
en el estudio, se puede observar que el sexo de la persona
encuestada influye en las practicas de descarte, lo que
sugiere que existen diferencias de comportamientos en-
tre géneros en cuanto al descarte de los medicamentos
vencidos (Tabla 1). Por otro lado, aquellas personas que
identificaron correctamente cual de los farmacos men-
cionados era un antimicrobiano eran mas propensas a
llevar los antimicrobianos vencidos a un centro asisten-
cial (p = 0,035). Esto evidencia que el mayor grado de co-
nocimiento de los medicamentos influye en la forma de
descarte de los mismos.

Mas de la mitad de los encuestados refirié que descarta-
ba los antimicrobianos tirandolos a la basura con el res-
to de los residuos domiciliarios; y el resto los enterraba,
guemaba o los tiraba al inodoro, con las consecuencias a
nivel de la alteracidn de la flora de las aguas y afluentes
de la ciudad, con el dafio consecuente del ecosistema e
introduciendo el concepto “Una salud” mencionado, uno
de los objetivos de este trabajo.

Del andlisis de las variables estudiadas, la edad mostro
una relacién significativa en cuanto a la manera de des-
carte de los antimicrobianos vencidos, sugiriendo que
diferentes grupos etarios presentan diversas practicas
de manejo. A su vez, segun los resultados estadisticos
realizados, las personas con enfermedades cronicas
también presentaron practicas diferentes en el descarte.
Por ultimo, el nivel de escolaridad influyd en la forma de
descarte, sugiriendo que un mayor nivel educativo puede
correlacionarse con un mejor conocimiento en el manejo
de antimicrobianos (Tabla 1).

Acorde a la resolucidn del Consejo Directivo de la Organi-
zacion Panamericana de la Salud en 2021, la politica “Una
salud” implica fomentar la coordinacién y la colaboracion
entre los diferentes marcos de gobernanza de los progra-
mas de salud humana, animal, vegetal y medioambiental
con el propédsito de mejorar la prevencion y la preparacion
para los retos actuales y futuros a la salud entre los seres
humanos, los animales y el medioambiente (14).

Conclusiones finales

El propdsito de este trabajo fue investigar como se des-
cartan los antimicrobianos en la ciudad de Concordia
en el dambito domiciliario, teniendo en cuenta el concep-
to “Una salud”. De acuerdo a los resultados obtenidos
de las encuestas realizadas se pudo recabar numero-
sos datos, no solamente con respecto a los objetivos
iniciales, sino acerca del conocimiento de la poblacién
en cuanto a los antimicrobianos y la forma de uso de
los mismos.

El haber podido realizar la encuesta de manera personal
ha permitido un acercamiento a los encuestados de ma-
nera tal que se ha logrado recabar informacién muy valio-
sa que de otra forma no se hubiese podido hacer.

La resistencia a los antimicrobianos esta aumentando
debido a varios factores impulsores complejos e interre-
lacionados, como el uso de antimicrobianos en humanos
y animales, y con la contaminacion ambiental. Los progra-
mas que promueven el uso adecuado de los antimicrobia-
nos son esenciales para controlar la RAM. Muchos paises
estan adoptando iniciativas basadas en “Una salud”, pero
aun existen desafios en la adopcién de medidas multisec-
toriales y la educacion.

De acuerdo a los resultados de este trabajo, en los hoga-
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res de la ciudad de Concordia se detectaron datos preo-
cupantes sobre el manejo de los antimicrobianos. La alta
proporcién de personas que desechan antibiéticos en la
basura o el inodoro (mas del 80%) evidencia una falta de
conciencia sobre los riesgos ambientales y sanitarios.
Ademas, el hecho de que un porcentaje significativo de
la poblacién no revise la fecha de vencimiento o use an-
tibiéticos vencidos refuerza la necesidad de campafias
educativas. Los resultados muestran una clara relacion
entre diversos factores demograficos y la forma de des-
carte de antimicrobianos y medicamentos vencidos. Las
variables que mostraron significancia podrian guiar futu-
ras campanas de sensibilizacion y educacién para mejo-
rar la gestién de medicamentos en el hogar.

Es recomendable implementar programas educativos
dirigidos a grupos con menor nivel de conocimiento y a
aquellos en contextos geograficos especificos que pre-
sentan practicas de descarte deficientes.

La venta de antimicrobianos sin receta en farmacias se
ha abordado con la Ley 27.680, pero persisten las ventas
en lugares no autorizados.

Propuestas de mejora

Se necesitan medidas para mejorar la eliminacién de
antimicrobianos y educacién sanitaria para transmitir el
concepto de RAM a la comunidad. La promocién del en-
foque de “Una salud” requerira la generacion y difusion
de nuevos conocimientos, con la participacion activa del
sector académico, los organismos de financiamiento de
la investigacion y los institutos nacionales de salud.

Es necesaria una politica de salud publica que otorgue
ayuda para solventar el costo inherente al descarte ade-
cuado de los antimicrobianos, promoviendo y favorecien-
do al medio ambiente.

Se debe alentar a las instituciones académicas a incor-
porar el enfoque “Una salud” en sus planes de estudio,
promover la investigacion para fortalecer la colaboracién
multisectorial, comprender las dificultades que limitan
el control de las enfermedades zoondticas, y fomentar
el desarrollo de vacunas, antimicrobianos y alternativas,
permitiendo la publicacién de resultados de investigacion
relevantes en revistas cientificas arbitradas.

Por lo tanto, de acuerdo a los resultados observados, se-

ria clave que las autoridades de Concordia implementen
estrategias como:

+ Campafias de educacion y concientizacion sobre el
descarte adecuado de antimicrobianos.

+  Creacion de puntos de recoleccion en farmacias y
centros de salud.

+ Regulacion sobre la venta de antibiéticos sin receta
para reducir la automedicacién (ver con colegio de
farmacéuticos).

+ Incentivos para la correcta eliminaciéon de medica-
mentos vencidos.
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Characterization of antimicrobial disposal in house-
hold setting in the city of Concordia: a “one health”

approach

Introduction: The “One Health” concept, refers to the
importance of a global approach to the human, animal
and environment health. This interrelationship cannot
be ignored in the management of human diseases.
Antimicrobial resistance is a growing world problem,
and it is the responsibility of governments to take prompt
action to prevent the perpetuation of this issue.

Objective: To investigate how the antimicrobials
are discarded in the household setting of the city of
Concordia in 2022.

Methodology: The study used a quantitative approach
through specific structured non self-administered
structured surveys, in a non-probabilistic sample of the
population of the city of Concordia. For the analysis of
the collected data, descriptive statistics were applied
and Chi-squared analysis to identify associations
between variables.

Results: Regarding antibiotics, the majority of the
population discards them in the trash or throws them into
the toilet, and a considerable percentage does not pay
attention to the expiration date or uses them for a longer
time after their expiration. These findings highlight the
need for greater awareness and education on the proper
management of expired medications and antibiotics.

Conclusions: There are significant shortcomings in the
general knowledge of the populationregarding the proper
use of these type of medications, the basic concepts
inherent to the risks of their unnecessary consumption;
and the way they are discarded.

Key words: Antimicrobial dispose, One Health,
households
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Efectividad de un programa de cuidados crénicos
para adultos viviendo con VIH en Buenos Aires

(“"PAMI en positivo”)

Gabriela Alejandra Blugerman' , Hernan Salaya? , Cristina Fleitas’ , Cintia Noviello' , Agustin
Quesada’ , Maria Antonella Alvarez' , Glenda Genchi' , Maria Victoria Martinucci' , Mariela Silvana

Pérez Lalli* , Maya Mathiasen?

RESUMEN

Introduccién: El modelo de cuidados crénicos (MCC)
intenta mejorar la calidad de atencion. Nos propusimos
evaluar la efectividad de un programa basado en MCC
para adultos predominantemente mayores viviendo con
VIH en Buenos Aires, Argentina (“PAMI en positivo”), des-
cribir clinica, demografica y psicosocialmente a los parti-
cipantes y analizar el costo del tratamiento antirretroviral
(TARV).

Material y métodos: Estudio cuasi-experimental, pre-post
intervencion. La efectividad se evalué como un aumento
significativo en la proporcion de personas en TARV con
carga viral (CV) indetectable. Se describen hallazgos cua-
li-cuantitativos encontrados durante la evaluacién psico-
social de los participantes.

Resultados: Se incluyeron 40 participantes, 18 (45,0%)
eran mujeres, edad 64,6 (51,3-70,6) afos, tiempo desde
diagnéstico 12 (6,7-21,3) afos, 30 (75,0%) jubilados y
25 (62,5%) con comorbilidades. La proporcién en TARV
pasé del 85% a 100% (p-valor 0,03125) y la proporcion en
TARV con CV indetectable pasé de 73,5% a 92,5% (p-valor
0,001953). El costo mensual medio del TARV por persona
pasé de USD 768 a USD 603 (p-valor 0,04282). Se encon-
traron dificultades en el apoyo de una red vincular (por
estigma autopercibido o red insuficiente), la contencién
del sistema de salud, la adherencia al TARV y socioeco-
némicas. La mitad percibia jubilacién minima y el 35%
requiri6 acompafiamiento psicosocial.

Conclusiones: El programa resulté efectivo en cuanto al
aumento significativo en la proporcién de personas en
TARV con CV indetectable, disminuyo el costo del TARYV,
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y permitioé un abordaje integral. Enmarcar el cuidado de
adultos predominantemente mayores viviendo con VIH
en un programa interdisciplinario permitié visibilizar as-
pectos integrales, dejando entrever la vulnerabilidad sa-
nitaria, social y emocional de esta poblacién.

Palabras clave: VIH, modelos de atencion de salud, eva-
luacion de programas y proyectos de salud, estigma so-
cial.
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Introduccion

La pandemia de VIH representa uno de los mayores desa-
fios en salud a nivel global. Se estima que 88,4 millones
de personas contrajeron el VIH, de las cuales 42,3 millo-
nes fallecieron a causa de enfermedades relacionadas
con el virus. En 2023, entre aquellos viviendo con VIH en
el mundo, el 86% conocia su estado, el 77% tenia acceso
al tratamiento antirretroviral (TARV) y el 72% tenia carga
viral indetectable (1). Se estima que en 2023, 140 mil per-
sonas vivian con VIH en la Argentina y de ellas el 13%
desconocia su diagnoéstico (2).

El TARV demostré aumentar la sobrevida y disminuir el
riesgo de transmisién del VIH (3-6). A nivel global se im-
plementaron acciones para lograr la indetectabilidad de
las personas viviendo con VIH y asi disminuir la transmi-
sion por via sexual, y a su vez campafas como “Indetec-
table = Intransmisible” (I=1, o U=U por sus siglas en inglés)
para disminuir el estigma y la discriminacién relaciona-
das al VIH. Resulta esencial que las personas viviendo
con VIH conozcan su diagndstico, accedan a un cuidado
adecuado y al mejor TARV disponible, y mantengan una
carga viral indetectable como parte de los objetivos 95-
95-95 de ONUSIDA para 2025 (7) y para lograr el fin de la
pandemia en 2030 (8).

La proporcién de adultos de edad avanzada viviendo con
VIH (consensuada como 50 afios o mas) (9) estd au-
mentando cada afio a nivel mundial, y se calcula que su-
perara el 70% del total de personas viviendo con VIH en
2030 (10). La atencién de estas personas conlleva mul-
tiples desafios, ya que presentan mas comorbilidades,
polifarmacia y habitualmente mayor fragilidad fisica y
psicosocial que los jovenes, por lo que se estan reali-
zando esfuerzos para adecuar los sistemas de salud y
dar respuesta a las necesidades de esta poblacion, y se
proponen modelos de atenciéon que vayan mds alld de
la supresion virolégica (11-14). Varios estudios han evi-
denciado que la carga de estigma presente en este gru-
po de personas viviendo con VIH puede ser mayor que
en los jovenes, y muchas veces se sienten doblemente
estigmatizados, por vivir con VIH y por el edadismo, o
triplemente si se agrega el estigma por su orientacion
sexual. Esto puede resultar una barrera a la hora de bus-
car contencioén en su red vincular y redundar en mayor
aislamiento social (14-18). Asimismo, algunos estudios
encontraron proporciones elevadas de depresién en
adultos mayores viviendo con VIH, que llegan a superar
el 50% (17). Como factor adicional, en la Argentina, a

abril de 2024, el haber jubilatorio medio era de $265.257
(USD 314), y el 42% de los jubilados percibia el haber
minimo de $134.445 (USD 159), por lo que en las perso-
nas envejeciendo con VIH en nuestro pais podria estar
presente un cuarto estigma relacionado con la pobreza,
no observado en estudios realizados en paises con ele-
vados recursos (19).

El modelo de cuidados crénicos (MCC) fue desarrolla-
do por Edward Wagner (20) con el objetivo de mejorar
la calidad de atencién de personas con enfermedades
cronicas, cuyas necesidades no eran cubiertas por sis-
temas de salud disefiados para enfermedades agudas.
La Organizacion Panamericana de la Salud (OPS) su-
giere incorporar este tipo de modelos como parte de
los “Cuidados innovadores para las condiciones cré-
nicas” (21). El MCC identifica seis elementos clave a
desarrollar (Organizacién del sistema de salud, Apoyo
para el autocuidado, Apoyo para la toma de decisiones,
Disefio de provision de servicios de salud, Sistemas de
informacién clinica y Recursos y politicas en la comu-
nidad) para lograr una interacciéon mas productiva en-
tre personas informadas y activas y un equipo de salud
preparado y proactivo, habiéndose demostrado que to-
mar acciones simultaneas en varios elementos resultd
mejor que hacerlo en cada elemento por separado (22).
Varios estudios evaluaron la efectividad del MCC en
distintos grupos de personas viviendo con VIH, obser-
vando mejoras en el acceso y adherencia al TARV, en el
autocuidado y en resultados clinicos, inmunolégicos y
virolégicos, demostrando que tiene un bajo costo (23-
29). Sin embargo, no encontramos ninguno que se haya
implementado especificamente en personas viviendo
con VIH de edad avanzada, ni ninguna experiencia pre-
via con este modelo en personas viviendo con VIH en
América Latina.

El Instituto Nacional de Seguridad Social para Jubila-
dos y Pensionados (PAMI) es una obra social publica
no estatal que alberga a los jubilados, pensionados y
discapacitados y a su nucleo familiar en Argentina. Es
la obra social que mads afiliados tiene en el pais, supe-
rando los 4 millones, y en la ciudad de Mar del Plata
tiene alrededor de 135.000 afiliados. En esta ciudad del
drea programatica de la Unidad de Gestion Local (UGL)
Xl, PAMI dispone del Hospital Dr. Bernardo A. Houssay
(Hospital Houssay), un efector propio que cuenta con
consultas ambulatorias, guardia e internacién de baja,
mediana y alta complejidad. Los afiliados a PAMI vi-
viendo con VIH en la regién se atienden en diferentes
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centros de salud, por lo que no se cuenta con infor-
macidn centralizada para generar indicadores ni existe
articulacion entre los infectélogos que los atienden y
otros profesionales de la salud. Durante 2021 se tomé
la decisién en la UGL XI de PAMI de fomentar el desa-
rrollo de programas interdisciplinarios para la atencién
de personas con enfermedades crénicas, de acuerdo a
lo recomendado por la OPS. Estos programas debian
contar con la participaciéon no solo de médicos sino
también de enfermeros, psicélogos y licenciados en
servicio social, y los profesionales que se evaluaran
necesarios para dar una atencién integral a determina-
dos grupos de personas, entre las que se encontraban
aquellas viviendo con VIH, por lo que se disefi6 e imple-
mento en el Hospital Houssay el programa interdiscipli-
nario denominado “PAMI en positivo”.

El propdsito principal de esta investigacion es evaluar
la efectividad de un programa basado en el MCC para la
atencién de personas adultas predominantemente mayo-
res viviendo con VIH, que posibilite |la validacién cientifica
y el sostenimiento de practicas de atencidn integrales en
esta poblacion.

Objetivo general

Evaluar la efectividad de una intervencién interdisciplina-
ria basada en el MCC para adultos predominantemente
mayores viviendo con VIH afiliados a PAMI atendidos en
el Hospital Houssay de Mar del Plata, definida como un
aumento significativo en la proporcién de personas en
TARV con carga viral (CV) indetectable.

Objetivos especificos:

-Describir las caracteristicas demograficas y clinicas de
las personas incluidas en el estudio.

-Comparar diferentes indicadores de calidad de cuidado
pre y post intervencion.

-Evaluar el costo mensual del TARV de los participantes
pre y post intervencion.

-Describir hallazgos cuali-cuantitativos encontrados du-
rante la evaluacién psicosocial de los participantes.

Material y métodos
Diseio

Estudio cuasi-experimental (antes-después) en el que se
evalué la efectividad de una intervencion sobre un grupo
de personas viviendo con VIH retenidas en cuidado en un
programa, a las que ademas se les realizaron entrevistas
psicosociales para una posterior descripcién cuali-cuan-
titativa de sus realidades en algunas dimensiones de in-
terés. El muestreo fue consecutivo, incluyéndose a todas
las personas que cumplieron los criterios de seleccion.

Criterios de inclusion

Afiliados a PAMI viviendo con VIH con edad >=18 afios
que tuvieron al menos una consulta infectoldgica en el
Hospital Houssay en el periodo de inclusién (01/2022-
01/2023) y que dieron su consentimiento informado para
participar en el estudio.

Criterios de eliminacion

Tener solo una consulta durante el periodo de seguimien-
to 01/2022-01/2024, o un intervalo entre la primera y la
ultima consulta menor a 90 dias.

Intervencion

Se cre6 e implementé un programa basado en el MCC
para la atencidn de este grupo de personas, denominado
“PAMI en positivo”, que incluyé acciones en cada compo-
nente del modelo:

Organizacion del sistema de salud: Se trabajé para que
los afiliados a PAMI viviendo con VIH en la regién acce-

dieran a recibir una atencion interdisciplinaria en el Hos-
pital Houssay (un efector propio que cuenta con multiples
profesionales de diferentes disciplinas), entendiendo que
esta podia resultar superadora al seguimiento infectolgi-
co que venian recibiendo estas personas, y permitiéndo-
nos centralizar la informacién para la gestion. Se desarro-
[16 un padrén de personas viviendo con VIH atendidas en
el programa e indicadores de calidad de atencién actuali-
zados semestralmente.

Apoyo para el autocuidado: Se disefié y entregd a cada
participante una libreta de autocuidado para que pudieran

registrar variables relacionadas a su salud (laboratorio
CD4/Carga viral, TARV, vacunas aplicadas, etc.). Se arti-
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culd con el area de prestaciones sociales de PAMI para
fomentar la participacién de las personas en talleres so-
ciopreventivos.

Apoyo para la toma de decisiones: Se trabaj6 en forma in-
terdisciplinaria entre infectologia, enfermeria, servicio so-

cial y psicologia para resolver problemas encontrados por
las personas en su atencion o en la provision del TARV. Se
revisaron periédicamente nuevas guias de VIH y se pre-
sentaron los resultados de indicadores durante ateneos
de equipo y con otras areas para definir acciones.

Disefio de provision de servicios de salud: Se diagramd¢ la
atencién integral en el hospital de las personas viviendo

con VIH. Cada persona fue evaluada por Servicio social y
Psicologia al menos una vez, y realiz6 controles semes-
trales con Infectologia y Enfermeria (para llenado de la
base de datos, toma de medidas antropométricas y con-
trol de carnets de vacunas) en conjunto. Se asigné una
administrativa para facilitar el acceso a turnos.

Sistemas de informacién clinica: Se disefié una base de
datos que centraliza la informacién de los participantes y
es completada por enfermeria durante la consulta.

Recursos y politicas en la comunidad: Se difundié el pro-
grama en organizaciones de personas viviendo con VIH

(Red de personas viviendo con VIH de Mar del Plata), au-
toridades y en otros centros de salud de la ciudad donde
se atienden personas viviendo con VIH afiliadas a PAMI o
proximas a jubilarse, para favorecer su derivacién al Hos-
pital Houssay para su inclusion en el programa.

Recoleccion y manejo de la informacion

Para el almacenamiento de la informacién del programa
se disefi6é una base de datos relacional ad hoc en Micro-
soft Access® bajo contrasefia. Esta base de datos fue
completada por Enfermeria durante la consulta y valida-
da contra la historia clinica electrénica del hosptital (Go-
medisys) por Infectologia en caso de datos faltantes o
inconsistentes.

La informacién respecto a los laboratorios realizados
para control y las vacunas recibidas fue recabada de pro-
tocolos, carnets o certificados de vacunas traidos por los
participantes durante las consultas con Infectologia/En-
fermeria. En caso de no encontrarse presente una vacuna
en los registros (en papel o electrénico) se consideré no
vacunado al participante. En cada consulta se le pregun-

16 a los participantes si se encontraban tomando TARV
(autorreferido). La adherencia autorreferida se indago
preguntando al participante: “Desde la ultima consulta, si
tuviera que calificarse del 1 al 10, siendo 1 que no tomé la
medicacioén ningin diay 10 que latomé todos los dias, qué
ndmero se pondria?”. La variable “problema de provisiéon
de TARV” se indagd preguntando al participante: “Desde
la dltima consulta, tuvo algun problema en el acceso a la
medicacion antirretroviral?”. Para la variable “Proporcién
de participantes con registro de anticuerpo anti antigeno
de superficie (AntiHbs) >=10 IU/L en algin momento de
su vida” se revisaron las evoluciones previas en la historia
clinica del hospital y se solicitd a los participantes que tra-
jeran todos los laboratorios previos que encontraran. En
caso de no contar con ningun registro de AntiHbs se soli-
cito el estudio. En caso de ser negativo y no tener registro
de vacunacion, se indicé la vacunacién contra HVB y se
midié otra vez después de la ultima dosis, y en caso que el
participante hubiera sido vacunado antes se solicit6 nue-
vamente el estudio luego de aplicacidn de un booster de
vacuna antiHVB. Las comorbilidades fueron evaluadas en
forma autorreferida (se pregunté a los participantes por
su presencia y se registraron sus respuestas).

Para el andlisis se tomo en cuenta la informacién recaba-
da durante la primera y la ultima consulta de cada perso-
na dentro del programa durante el periodo de seguimien-
to (para el caso de laboratorios y vacunas, se tomaron
en cuenta los primeros y los ultimos datos disponibles
dentro del periodo del estudio, aunque no coincidiesen
exactamente con la fecha de primera y ultima consulta).

Estrategia de analisis

El criterio de valoracion para medir la efectividad del
programa fue el aumento significativo en la proporcién
de personas en TARV con carga viral indetectable. En
este estudio se decidié utilizar como punto de corte para
definir CV indetectable la definicién sugerida por el De-
partamento de Salud y Servicios Humanos de los Esta-
dos Unidos (US DHHS por su sigla en inglés), CV<200
copias/ml, teniendo en cuenta que una carga viral entre
50y 200 copias podria tratarse de un nivel de carga viral
detectable aislado que es seguido por un retorno a la
supresion virolégica (blip) que no suele predecir fracaso
virolégico (30).

Otros indicadores de calidad analizados pre-post in-
tervencion fueron: tratamiento antirretroviral (autorre-
ferido), serologia anual de hepatitis B (HVB), serologia
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anual de hepatitis C (HVC), serologia anual de sifilis
(VDRL), vacunacién antigripal en el dltimo afio, vacuna-
cion antipneumocdccica parcial y completa (con vacuna
conjugada VCN13- y con vacuna polisacarida VPN23-)
y registro de anticuerpo anti antigeno de superficie de
hepatitis B >=10 IU/L en algin momento de su vida.

Para evaluar el costo mensual de los tratamientos de
los participantes se consideraron los precios mas eco-
noémicos de cada esquema TARYV registrados en el siste-
ma de recetas electrénicas de PAMI, denominado “Clave
Gnica PAMI” (CUP), al dia 12/4/2024. En caso de contar
con mas de una opcién de combinacion de marcas po-
sibles para un mismo esquema se utilizé la opcién mas
econdémica. Para cada combinacion se decidié utilizar el
mismo precio para el “antes” y para el “después”, para no
incluir en el andlisis la variabilidad asociada a la volatili-
dad de precios del pais durante el periodo de estudio. El
costo de los esquemas fue convertido a délares segun
la cotizacion oficial del Banco de la Nacion Argentina del
12/4/2024 (1 USD = $845,5).

Las variables cuantitativas se informan con mediana y
rango intercuartilico (RIC) o media y desvio estandar (DS)
de acuerdo a su distribucion, las categoricas con numero
absoluto y porcentaje. Las variables de resultado se in-
forman con su intervalo de confianza del 95% (IC 95%).
Se utilizaron pruebas de contraste de hipotesis para dos
grupos pareados (se utiliz6 el test binomial debido a que
no se cumplieron los supuestos para utilizar el test de Mc-
Nemar). Se consideré estadisticamente significativo un
p-valor <0,05. Para el andlisis estadistico se utilizo el sof-
tware R® con suinterfaz RStudio® version 2023.12.1+402
«Ocean Storm» para Windows.

Evaluacion psicosocial

De acuerdo alos recursos disponibles, la atencion desde
el drea psicosocial utilizé dos metodologias diferentes
a lo largo del estudio. Durante 2022, el equipo de acom-
pafiamiento psicosocial telematico de la Facultad de
Psicologia de la Universidad Nacional de Mar del Plata
realizé una primera evaluacion telefénica de los partici-
pantes del programa. Operativamente, se llamé al nime-
ro de teléfono que los participantes habian suministra-
do, realizando tres intentos de contacto como maximo
para cada uno. Se los invité a participar de la evalua-
cion, y con quienes aceptaron se realizé una entrevista
estructurada que incluyo las preguntas de la Escala de
ansiedad y depresion hospitalaria (HADS) creada por

Zigmond y Snaith en 1983 (31), en su versién validada
en espariol en personas viviendo con VIH (32), y otras
preguntas de interés para el programa (ver Material
complementario). La escala HADS es un cuestionario
de 14 items que incluye dos subescalas de siete items
cada una, en escala Likert 0-3 (ansiedad items impares,
depresion items pares, con rango de puntuacion en cada
subescala de 0-21). A mayor puntuacién, mayor ansie-
dady depresién. Para ambas subescalas, los autores su-
gieren que las puntuaciones superiores a 11 indicarian
«caso» y mayores a 8 se considerarian «caso probable»
(de ansiedad o depresidn respectivamente). La informa-
cion fue almacenada en una base Excel®.

Durante 2023 se realiz6 una evaluacion psicosocial in-
terdisciplinaria entre las areas de Psicologia y Servicio
social del Hospital Houssay a la totalidad de los partici-
pantes incluidos en el estudio. Por medio de entrevistas
semidirigidas se abordaron algunas dimensiones para
comprender la experiencia y necesidades particulares de
estas personas, evaluandose aspectos tales como adhe-
rencia al tratamiento, red vincular y estigma, tratamientos
de salud mental actuales o previos, valoracién subjetiva
del estado animico, evaluacién sociofamiliar y socioeco-
némica. Se registrd el contenido de las entrevistas por
medio de notas. Desde el programa se trabajé activa-
mente para acompafar a los participantes en la busque-
da de soluciones a los problemas referidos por ellos en
las diferentes dimensiones durante las entrevistas (por
ejemplo, en la tramitacién de autorizaciones del TARV u
otras prestaciones como turnos con otros especialistas,
estudios médicos o derivaciones a hogares y centros de
dia, en la ampliacién de su red vincular para lograr una
mayor contencion en general, en la gestién de subsidios
econémicos como el Programa de Apoyo a la Dependen-
cia y Fragilidad —PAD y F— en aquellos participantes que
lo necesitaban, etc.).

Consideraciones éticas

El protocolo del presente estudio fue aprobado por el
Comité de Etica de Investigacién del Hospital Houssay
el 14/12/2021 (nimero 03/21, folio 43). Este estudio fue
realizado en total acuerdo con la normativa nacional e
internacional vigente: la Declaracién de Principios Eticos
para las investigaciones médicas en seres humanos de
Helsinki de la Asociacidon Médica Mundial y sus enmien-
das posteriores, las Guias de Buenas Practicas Clinicas
de la Conferencia Internacional de Armonizacién ICHy las
leyes regulatorias locales. La informacién recabada para
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este estudio fue tratada con maxima confidencialidad du- [ ICREIVECINERC RN LY LG E LR
rante todo su desarrollo, almacendndose bajo contrasefa
con acceso restringido solo para el personal autorizado

estudio

a los fines del estudio. Se obtuvo el consentimiento in- Parsonas invitadas a participar I
. en el estudio = 46
formado de todas las personas que aceptaron participar Personas que o dieron su l
en el estudio. Los formularios de consentimiento fueron consentimiento = 1
almacenados en formato papel. Personas incluidas en el estudio
=45

Personas eliminadas del estudio ‘

=5
Resultados 3 tuvieron sélo 1 consulta en el

|| periodo (2 dejaron de ser
afiliados a PAMI y 1 fallecio por

- .. . . tribuibl | VIH
De los 45 afiliados a PAMI viviendo con VIH incluidos en Causas no aribuibies & ViH)

este estudio, cinco debieron ser eliminados antes del ana-

2 tuvieron mas de 1 consulta en
el periodo, pero con un intervalo

lisis y 40 tuvieron un seguimiento minimo de 90 dias (ver menor a 90 dias
flujograma de participantes en Figura 1). Los cinco parti-

. . . Personas incluidas en el analisis
cipantes eliminados del estudio se encontraban en TARV final = 40

(con inhibidores de proteasa o inhibidores de integrasa de
segunda generacion); de ellos, dos estaban detectables
y refirieron problemas en la provision del TARV antes de PN TITT e EtR e TRV A1 T gV T L)
la intervencion. Se registré una pérdida de seguimiento
del 11,1%. La mediana de seguimiento fue de 490 (RIC
367-560) dias. Se destaca que el 75% de los participantes
eran de edad avanzada para VIH (>=50 afos), el 45% eran
mujeres, el 42,5% desconocia el mecanismo de transmi-
sion, el 62,5% presentaba comorbilidades y el 75% perci-
bin haberes jubilatorios (52,5% la jubilaciéon minima). Se
presentan las caracteristicas demograficas de los partici-
pantes en la Tabla 1, la descripcion del TARV al momento
de la primera y la Ultima visita en la Tabla 2 y la Figura 2,
los indicadores de calidad definidos para el programa en
la Tabla 3 y la cascada de cuidado pre y post intervencion
en la Figura 3.

Figura 2. Esquema TARYV recibido por los

Figura 3. Cascada de cuidado pre y post intervencion
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Tabla 1. Caracteristicas demograficas de los participantes en el estudio (n = 40)

Variable Resultado
Sexo al nacer, n (%)
Femenino 18 (45,0)
Masculino 22 (55,0)
Género, n (%)
Mujer cis 17 (42,5)
Varon cis 22 (55,0)
Varén trans 1(2,5)
Edad al ingreso al programa en afios, mediana (RIC) 64,6 (51,3-70,6)
Ciudad de residencia Mar del Plata, n (%) 39 (97,5)
Tiempo desde el diagndstico de VIH en afios, mediana (RIC) 12 (6,7-21,3)
Mecanismo de transmision, n (%)
Heterosexual 16 (40,0)
HSH 7(17,5)
Desconocido 17 (42,5)
Convivientes, n (%)
Vive solo 12 (30,0)
Pareja 11(27,5)
Hijos 7(17,5)
Pareja e hijos 5(12,5)
Padres/hermanos 2(5,0)
Otros 2(5,0)
Percibe jubilacion, n (%) 30 (75,0)
Minima 21 (52,5)
Entre 1y 2 minimas 4(10,0)
2 0 mas minimas 5(12,5)
Trabaja actualmente, n (%) 16 (40,0)
Posee certificado de discapacidad (CUD), n (%) 11(27,5)
Méximo nivel educativo alcanzado, n (%)
Terciario/universitario completo 7(17,5)
Terciario/universitario incompleto 5(12,5)
Secundario completo 10 (25,0)
Secundario incompleto 6 (15,0)
Primario completo 6 (15,0)
Primario incompleto 6 (15,0)
Co-infecciones, n (%)
Hepatitis B * 1(2,5)
Hepatitis C t 2(5,0)
Sfilis 1 4(10,0)
Presencia de comorbilidades §, n (%) 25 (62,5)
1 15 (37,5)
2 7(17,5)
3 0
4 2(5,0)
5 1(25)
Comorbilidades, n (%)
Hipertension arterial 10 (25,0)
Diabetes 4(10,0)
Dislipemia 8(20,0)
Sobrepeso (BMI>25) 31(77,5)
Insuficiencia renal (CrCl <60) 2(5,0)
Consumo de psicofarmacos 10 (25,0)
Tabaquismo 7(17,5)
Consumo de alcohol 12 (30,0)
Consumo recreativo de otras drogas 3(7,5)

* Presencia de HbsAg positivo.

1 Presencia de Anti HVC positivo (IgG o IgM) en aquellos sin antecedentes de HVC curada, o de CV HVC positiva en aquellos con antecedentes de HVC curada.
1 Presencia de VDRL positiva.

§ Referidas por el participante.
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Tabla 2. Esquema TARV recibido por los participantes

Variable Primera consulta Ultima consulta p-valor
NUmero de participantes en TARV, n (%) 34 (85,0) 40 (100)
Numero de participantes recibiendo primer esquema TARV, n (%) 8 (23,5) 4(10,0)
Antigliedad TARV actual en afios, mediana (RIC) 3,4 (1,0-7,9) 1,1 (0,5-2,0)
Adherencia auto-referidat, mediana (RIC) 10 (9,3-10) 10 (10-10)
Problemas de provision de TARV autorreferidos t, n (%) 19 (55,9) 7(17,5)
Esquema TARV, n (%)
Biterapia 3TC+DTG 0(0) 6 (15,0)
Biterapia DRV/r+DTG 3(8,8) 2 (5,0)
Terapia triple con backbone INNRT de 1ra generacion 6(17,6) 0(0)
Terapia triple con backbone IP 6(17,6) 4(10,0)
Terapia triple con backbone INSTI de 1ra generacion 4(11,8) 0(0)
Terapia triple con backbone INSTI de 2da generacién 15 (44,1) 28 (70,0)

Media (DS) del costo mensual de TARV por participante incluido *

Costo total mensual del TARV del total de participantes incluidos *

USD 768 (347)

USD 26110

USD 603 (295) 0,04282

USD 24114

* Precios obtenidos de CUP PAMI y cotizacion del délar oficial del BNA al 12/04/2024 (1 USD = $845,5).

T Desde la ultima consulta.

Abreviaturas: TARV = Tratamiento antirretroviral, 3TC = Lamivudina, DTG = Dolutegravir,

DRV/r = Darunavir boosteado con ritonavir, INNRT = Inhibidores no nucledsido de transcriptasa

reversa, IP = Inhibidores de proteasa, INSTI = Inhibidores de integrasa.
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Tabla 3. Indicadores de calidad de cuidado (n = 40)

Ultima consulta

Variable Primera consulta p-valor
Proporcién de participantes en TARV, % (IC95%) 85,0 % (69-94%) 100 % (89-100%) 0,03125
Proporcion de participantes en TARV que estanindetectables
73,5 % (55-86% 92,5 % (79-98% 0,001953

(CV<200), % (1C95%) ( ) ( )
Proporcion de participantes con registro de serologias en el
ultimo afio, % (IC95%)

Hepatitis B 65,0 % (48-79%) 67,5 % (51-81%) 1

Hepatitis C 70,0 % (53-83%) 77,5 % (61-89%) 0,375

VDRL 92,5 % (79-98%) 85,0 % (69-94%) 0,4531
Propo,rc'ién deNparticipantes conregistro de vacuna antigripal 75,0 % (58-87%) 70,0 % (53-83%) 07539
en el Ultimo afio, % (IC95%)
Proporcion de participantes con registro de al menos 1
vacuna antipneumocdccica (VCN-13 y/o VPN-23) en algin 72,5 % (56-85%) 77,5 % (61-89%) 0,5
momento de su vida, % (IC95%)
Proporcion de participantes con registro de esquema

. 25,0 % (13-41% 57,5 % (41-73% 0,0002441

antipneumococcico completo (VCN-13 + VPN-23), % (IC95%) ( ) ( )
Proporcion de participantes con registro de anticuerpo anti
antigeno de superficie >10 10 IU/L en algin momentode su 42,5 % (27-59%) 50,0 % (35-65%) 0,5

vida, % (IC95%)

La proporcién de personas en TARV aumenté un 15%
(p-valor 0,03125). La proporcién de personas en TARV
que estaban indetectables pas6 de 73,5% (55-86%) an-
tes de la intervencion a 92,5% (79-98%) luego de la mis-
ma (p-valor 0,001953). La proporcién con esquema an-
tipneumocdéccico completo aumenté un 32,5% (p-valor
0,0002441). Asimismo, el costo mensual medio (DS) de
los TARV disminuy6 de USD 768 (347) a USD 603 (295)
(p-valor 0,04282), lo que equivale a USD 165 por persona,
y para el total de participantes disminuyé en USD 1996,
incluso habiendo aumentado el nimero de personas en
TARV (ver Tabla 2).

De los 34 participantes que estaban en TARV antes de la
intervencion, nueve se encontraban detectables. De estos,
dos estaban en TARV coninhibidores de integrasa (INSTI)
de primera generacién y no refirieron problemas en la pro-
vision del TARV, ninguno estaba en TARV con inhibidores

no nucleésidos de la transcriptasa reversa (INNTR) de pri-
mera generacion, mientras que los otros siete estaban en
TARV con INSTI de segunda generacién o con darunavir/
ritonavir y seis de ellos refirieron problemas en la provi-
sion del TARV. Estos ultimos continuaron con el mismo
esquema y lograron una CV indetectable luego de la inter-
vencién. Por otro lado, los seis participantes que estaban
en TARV con INNTR de primera generacion y rotaron a
INSTI de segunda generacion se encontraban indetecta-
bles antes y después de la intervencion.

Conrespecto a la evaluacion psicosocial, durante 2022 se
intent6 contactar telefénicamente a los 35 participantes
incluidos en el programa hasta ese momento, logrando
contactar a 23. De ellos, 22 aceptaron participar de la
entrevista telefénica psicosocial. De esas entrevistas se
destacan los resultados que se trasncriben a continua-
cion.
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Los participantes refirieron, en sus propias palabras, ha-
ber vivido el diagnéstico de VIH como un “hecho inespe-
rado”, “catastrofico’, de “incertidumbre”, “con rechazo” y
“angustia”. Quince participantes refirieron que se afecté
su vida cotidiana luego del diagndstico en alguno de es-
tos aspectos: disminucion de apetito, temor para mante-
ner relaciones sexo afectivas, sentimiento de verglienza o
culpabilidad, dificultad para conseguir empleo, distancia
con personas queridas, estigmatizacion. Siete refirieron
haber tenido escasa informacién respecto al virus y su
tratamiento al momento del diagnéstico, estando asocia-
do su imaginario con la muerte, el peligro, los prejuicios o
el temor. Trece participantes habian compartido su diag-
néstico con su red vincular, recibiendo un buen apoyo por
parte de la misma. Al momento de la entrevista, un parti-
cipante refirié encontrarse en tratamiento psicolégico. En
la escala HADS, cinco puntuaron como caso clinicamente
significativo para ansiedad, mientras que dos participan-
tes lo hicieron para depresion. Ante la pregunta por su de-
seo de recibir tratamiento psicoldgico, 12 respondieron
no creerlo necesario.

Durante 2023 se realiz6 una evaluacion psicosocial del to-
tal de los participantes del estudio (n=40), detectandose
la necesidad de acompafiamiento posterior en 14 de ellos
(35,0%). De estas entrevistas se destacan los siguientes
puntos:

- Seindagé en la red vincular actual, entendiendo la mis-
ma como el conjunto de relaciones emocional y social-
mente significativas para el sujeto. Algunos participan-
tes, especialmente aquellos con diagndstico en el dltimo
afio, refirieron dificultades para compartir su diagnésti-
co con su red vincular. Al profundizar en este punto sur-
ge la cuestion del estigma autopercibido, registrandose
frases como “me da mucha verglienza”, “mis amigas
son muy prejuiciosas”, “mis hijos no lo entenderian”, “mi
familia no va a querer tomar ni un mate conmigo”. Por
otro lado, algunos participantes tenian una red vincular
escasa o nula.

- También se encontraron dificultades en la dimensién de
adherencia al TARV (dificultades en la toma regular de la
medicacion, en la obtencién de autorizacién de la misma
por parte de PAMI, inasistencias a turnos con Infectologia,
entre otras). Se destacan frases tales como “Estoy con
muchas cosas”, “Se me pasé el turno y no me acerqué a
sacar otro”, “Presenté los papeles y estoy esperando que
llegue la medicacién”. Observamos que en algunos casos

los participantes se encontraban atravesando otras difi-

cultades vitales (procesos de duelo o separacién, otras
enfermedades, etc.).

- Los participantes refirieron sentir mayor contencién con
la atencion recibida dentro del programa en comparacion
con su experiencia previa en el sistema de salud, indepen-
dientemente de requerir acompafiamiento psicosocial o
no. Se destacan frases en relacion al seguimiento ante las
inasistencias como “Gracias por estar pendientes, no me
acordaba que tenia el turno esta semana”, o en relacion
al espacio de acompafiamiento psicosocial “Es la primera
vez que me ofrecen esto”.

- Algunos participantes refirieron dificultades socioeco-
némicas, manifestando que percibian haberes jubilato-
rios minimos y este monto no era suficiente para hacer
frente a sus gastos cotidianos: “Se me complica los ulti-
mos dias del mes”, “Sigo trabajando porque la jubilacién

es muy poca plata”.

Discusion

Los participantes de este estudio pertenecen a una po-
blacién de personas viviendo con VIH envejecida (la mi-
tad tiene mas de 65 afios y tres de cada cuatro tienen
mas de 50 afos), con una proporcién similar de mujeres
y hombres, instruida (més de la mitad finaliz6 sus estu-
dios secundarios) y con presencia de comorbilidades, en
la que una de cada cuatro personas tuvo un diagndstico
hace menos de siete afios y casi la mitad no sabe cual fue
el mecanismo de transmision. Por otro lado, observamos
gue presentan una carga de estigma autopercibido que
afecta, entre otras cosas, su capacidad de establecer una
red vincular. Un tercio refiere vivir solo, la mitad percibe
haberes menores a 200 USD mensuales, y encontramos
casos de ansiedad y depresidn que no estaban recibiendo
tratamiento.

Con respecto a la efectividad del programa, la proporcién
de personas en TARV y la proporcion de estas que estan
indetectables aumentaron significativamente desde la
incorporacion en el mismo, posiblemente por multiples
factores (entre ellos podria encontrarse el seguimiento
interdisciplinario recibido en el contexto del programa, la
asistencia frente a problemas de acceso al TARV y otras
prestaciones, la eleccién de esquemas TARV con pocos
comprimidos, eventos adversos e interacciones). Tam-
bién aumenté significativamente la proporcién de parti-
cipantes con registro de vacunacién antipneumocéccica
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completa para la edad. Esto podria deberse a que Enfer-
meria reviso con el participante su calendario de vacuna-
cién en cada visita para mantenerlo actualizado.

Los esquemas TARV se modificaron sustancialmente
luego de la intervencién. Antes del programa habia una
proporcion mayor al 25% recibiendo INNTR de primera
generacion (efavirenz, nevirapina) o INSTI de primera
generacion (raltegravir). Todos los participantes con es-
tos esquemas fueron rotados luego de su ingreso al pro-
grama a esquemas con drogas de alta barrera genética
como terapia triple con INSTI de segunda generaciéon o
biterapia lamivudina/dolutegravir. Este ultimo esquema
resulta particularmente Util para personas de esta pobla-
cién que cumplen los criterios para recibirlo. De acuerdo
al ultimo Consenso Argentino de Terapia Antirretroviral
(33), los criterios para recibir biterapia con lamivudina/
dolutegravir son: para inicio: CV < 500.000 copias/mL y
HBsAg no reactivo; para switch con CV suprimida: su-
presion viroldgica durante los ultimos seis meses, sin
evidencia de resistencia previa a INSTI, sin coinfeccion
con VHB ni riesgo de adquirirla por no ser inmunes, ya
que son de edad avanzada, con multiples comorbilida-
des (cardiacas, metabdlicas, renales y éseas) y frecuen-
te polifarmacia, y ningun participante lo recibia antes de
la implementacion del programa. Las modificaciones en
los esquemas TARV posiblemente contribuyeron a me-
jorar la proporcion de participantes con carga viral inde-
tectable, dentro del conjunto de acciones tomadas como
parte del programa que posiblemente permitieron un
mayor acceso de los participantes al TARV, aumentando
la adherencia (aunque no fue medida objetivamente en
el presente estudio). Resulta interesante que la mayoria
de las personas en TARV detectables al inicio del estudio
se encontraban recibiendo esquemas de alta barrera ge-
nética, y que todas las que recibian esquemas con INNTR
se encontraban indetectables antes de la intervencion.
Esto indica que la optimizacion de esquemas TARV no
fue el unico motivo por el que el programa resulté efec-
tivo en cuanto a aumentar la proporcién de personas en
TARYV indetectables, y muestra el peso relativo del resto
de las acciones del programa en este aspecto. Por otro
lado, las modificaciones en los esquemas TARV represen-
taron una disminucién del costo para PAMI en términos
de costos de los TARV. Teniendo en cuenta que en Argen-
tina cada subsistema de salud (publico, seguridad social
y privado) negocia los costos de los antirretrovirales en
forma independiente, la disminucién del costo del TARV
encontrada en este estudio podria no ser extrapolable a
los otros subsistemas.

Como limitaciones, por tratarse de un estudio cuasi expe-
rimental (una sola rama de intervencién), los participan-
tes pueden haber modificado su comportamiento por el
solo hecho de saber que estaban siendo investigados (es
decir, por ejemplo, que la adherencia al TARV puede haber
mejorado debido al estudio y no debido al programa en
si mismo). Por otro lado, por mas que se tomaron accio-
nes para mejorar el acceso de los participantes al TARV y
la adherencia al mismo, y varios de ellos lograron alcan-
zar una CV indetectable sin realizar modificaciones en el
TARV indicado, una proporcion elevada continué refirien-
do problemas en la provisidn del TARV y tres participan-
tes persistieron con CV detectable al final del estudio, po-
siblemente debido a fallas en la adherencia. Esto atenta
contra la posibilidad de evaluar la efectividad de este tipo
de intervenciones, ya que por mas que los participantes
tengan indicada la medicacién y el apoyo del programa
para lograr una buena adherencia, si no tienen acceso al
TARV no habra forma de conseguir una CV indetectable.

Como fortalezas, logramos demostrar la efectividad de,
hasta donde sabemos, el primer programa de atencién
basado en el MCC para personas viviendo con VIH en
Ameérica Latina, y en particular para personas de una
poblacion envejecida atendida a través de la seguridad
social argentina. Los participantes refirieron sentirse
mas contenidos por parte del equipo de salud dentro
del programa. Pequefias acciones produjeron cambios
significativos: se diagramé un circuito de entrega de tur-
nos mas eficiente con la administrativa del programa, y
se evitaron dos consultas por afio a cada participante al
entregarles la orden de laboratorio de control durante la
segunda consulta trimestral para entrega de recetas (por
mas que realizamos esfuerzos desde el programa para
modificarlo, actualmente los afiliados a PAMI no cuentan
con la opcion de recibir seis recetas de TARV durante una
misma consulta, por lo que deben realizar como minimo
cuatro consultas infectoldgicas por afio en lugar de las
dos recomendadas por las guias). A raiz del programa evi-
denciamos una necesidad de atencidn psicosocial que no
estaba cubierta, y pudo ser atendida por los profesionales
del mismo. Por otro lado, detectamos comorbilidades (al-
gunas autoreferidas y otras incidentales) en estos partici-
pantes, por lo que comenzamos a articular con otras es-
pecialidades para incluirlas en el programa y asi facilitar
su abordaje interdisciplinario.

En la implementacion del programa tuvimos aprendizajes
que pueden ser de utilidad para otros equipos interesados
en implementar programas similares en esta poblacion.
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Resulta indispensable contar con el recurso humano (al
menos un profesional de cada disciplina participante del
programa, con horarios reservados para la atencién de
los participantes, asi como para realizar un seguimiento
personalizado desde el area psicosocial, reuniones de
equipo, realizar contacto cuando hay ausencias a turnos
asignados, revision de calidad de los datos del programay
analisis de los mismos, y un administrativo con disponibi-
lidad para asignar turnos y responder inquietudes) y edili-
cio (al menos dos consultorios disponibles con computa-
doras con acceso a la historia clinica y a una impresora, y
un escritorio con computadora y teléfono para el adminis-
trativo) necesario para implementar una intervencién de
este tipo. Asimismo, la comunicacion entre el equipo del
programa y los decisores del sistema de salud (en este
caso de PAMI) debe ser fluida y abierta, para que se pue-
dan realizar las modificaciones propuestas por el equipo
de acuerdo a lo que hayan observado durante la atencion,
y asi mejorar la calidad de atencion (que es el objetivo
principal de cualquier programa de salud). Esto ultimo es
particularmente importante en programas relacionados
al VIH cuando se trata de cuestiones que alteran la conti-
nuidad de cuidado (como por ejemplo el acceso al TARY,
que resulté llamativamente afectado en los participantes
de este programa), ya que este tipo de cuestiones pueden
llevar en algunos casos al abandono del seguimiento y
atentar contra el éxito de este tipo de programas. Final-
mente, si bien habiamos planificado realizar la consulta
infectolégica y la de enfermeria por separado, nos resul-
t6 mas enriquecedor realizarlas en conjunto. Lo mismo
ocurrio con las areas de Psicologia y Servicio social, que
también realizaron consultas interdisciplinarias.

Consideramos que implementar y sostener un programa
interdisciplinario que interviene desde el paradigma de
los cuidados crénicos para adultos mayores viviendo con
VIH fue de vital importancia, ya que se trata de un grupo
poblacional que muchas veces se encuentra en situa-
ciones de vulnerabilidad social y que fue histéricamente
estigmatizado en multiples aspectos. En un contexto de
individualismo y fragmentacion social, los hospitales y
la salud publica no se encuentran exentos y suelen tener
tendencias expulsivas, sin brindar respuestas integrales
a las necesidades de las personas. Esto genera que los
mismos circulen por diversos espacios sin llegar a una
respuesta. De ahi la importancia de un programa integral
de estas caracteristicas, ya que tiende a generar lazos y
facilitar la accesibilidad a los servicios de salud de mane-
ra articulada y centralizada.

Como conclusiones, el programa “PAMI en positivo” basa-
do en el modelo de cuidados crénicos demostré ser efec-
tivo en personas viviendo con VIH predominantemente
de edad avanzada, aun habiendo disminuido los costos
de los tratamientos antirretrovirales indicados. El haber
enmarcado el cuidado de estas personas dentro de un
modelo de cuidados cronicos interdisciplinario permitié
visibilizar aspectos integrales como el estigma autoper-
cibido, dejando entrever la vulnerabilidad sanitaria, social
y emocional de esta poblacion.
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Effectiveness of a chronic care program for adults

living with HIV in Buenos Aires (“PAMI en positivo”)

Background: The chronic care model (CCM) attempts
to improve the quality of care. We aimed to evaluate the
effectiveness of a CCM-based program for predominant-
ly older adults living with HIV in Buenos Aires, Argentina
(“PAMI en positivo”), describe the participants clinically,
demographically, and psychosocially, and the cost of anti-
retroviral treatment (ART).

Methods: Quasi-experimental study, pre-post interven-
tion. Effectiveness was evaluated as an increase in the
proportion of participants on ART with indetectable viral
load (VL). Quali-quantitative findings found during the
psychosocial evaluation of the participants are described.

Results: Forty participants were included, 18 (45.0%)
were women, age 64.6 (51.3-70.6) years, time since diag-
nosis 12 (6.7-21.3) years, 30 (75.0%) were retired and 25
(62.5%) had comorbidities. The proportion on ART increa-
sed from 85% to 100% (p-value 0.03125) and the propor-
tion on ART with indetectable VL increased from 73.5%
to 92.5% (p-value 0.001953). The average monthly cost
of ART per person decreased from USD 768 to USD 603
(p-value 0.04282). Difficulties were found in the support
of an emotional network (due to self-perceived stigma or
insufficient network), in the support of the health system,
adherence to ART, and socioeconomic. Half of them re-
ceived the minimum retirement pension amount and 35%
required psychosocial support.

Conclusions: The program was effective in significantly
increasing the proportion of people on ART with an un-
detectable VL, reduced the cost of ART, and allowed an
interdisciplinary approach. Having framed the care of
predominantly older adults living with HIV in an interdisci-
plinary program allowed to make visible integral aspects,
revealing the health, social and emotional vulnerability of
this population.

Key words: HIV, Healthcare Models, Program Evaluation,
Social Stigma
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Tratamiento de enfermedad de Chagas crénica en

area no endémica

Laura Antonieta Aman

RESUMEN

El propdsito de la investigacion fue evaluar el tratamien-
to de la enfermedad de Chagas en su etapa cronica. Se
realizé un estudio descriptivo, longitudinal y retrospecti-
vo basado en la revisién de historias clinicas de pacien-
tes tratados entre 2012 y 2020. Se analizaron variables
como edad, sexo, evaluacién cardioldgica, droga y dosis
utilizada para tratamiento, eventos adversos, finaliza-
cién del mismo y seguimiento posterior con evaluacion
cardioldgica y titulos seroldgicos.

Se incluyeron 98 pacientes, 73% eran mujeres, con una
mediana en edad de 36,5 afios. La droga utilizada ma-
yoritariamente fue benznidazol. El 54% presenté even-
tos adversos, motivando la suspensién del mismo en
el 25,5% de los pacientes, siendo las manifestaciones
cutdneas la causa mas frecuente. Con el descenso de
la dosis maxima de benznidazol se evidencié un des-
censo de la neuropatia como evento adverso que se
present6 después de los 30 dias cuando el tratamiento
puede darse como finalizado, pero no de la dermatitis,
que se presentd precozmente. En el seguimiento poste-
rior al tratamiento solo se detect6 progresion en la va-
loracion cardiolégica en el 1,5% de los pacientes y una
tendencia a la disminucién en los titulos seroldgicos a
los 7 a 10 afios de finalizado el tratamiento. El desarro-
llo de eventos adversos durante el tratamiento dificulta
la adherencia al mismo y la necesidad de seguimiento
postratamiento prolongado la evaluacién de su eficacia.
Los estudios que evalian nuevas drogas, tratamientos
acortados y herramientas fiables para valorar la eficacia
de los mismos son necesarios para mejorar la atencion
de los pacientes con enfermedad de Chagas.
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Introduccion

La enfermedad de Chagas es producida por el pardsito
Tripanosoma cruzi que se transmite, en la mayoria de los
casos, por la picadura de un insecto hematdéfago infec-
tado, denominado “vinchuca”, siendo en nuestro pais el
Triatoma infestans la especie transmisora mas importan-
te. Esta es la denominada transmisidn vectorial que se
produce en las dreas endémicas.

Otras formas de transmisién son: la transmisiéon congé-
nita vertical o transplacentaria, transfusional, por tras-
plantes de drganos, accidentes de laboratorio por ma-
nipulacion de muestras contaminadas con el parasito e
ingestion de alimentos contaminados con deposiciones
de vinchucas infectadas. La via oral no tiene registro en
la Argentina y las transfusionales y de trasplantes estan
controladas en el pais.

En nuestro pais se calculan alrededor de 2 millones de
infectados y en zonas endémicas la mayor incidencia
de la enfermedad de Chagas se produce antes de los
14 afos, sobre todo en menores de 5 afos. Los esfuer-
zos dedicados al control del vector (rociado de la unidad
domiciliaria y vigilancia entomoldégica) han determinado
que, en los Ultimos afos, este perfil epidemioldgico se
ha modificado y la transmisidn congénita se convirtié
en la via que genera mayor nimero de casos nuevos por
afio (1).

En la Argentina, 19 provincias tienen areas geograficas
con registros histéricos del vector y se logré la certifi-
caciéon por la Organizacién Panamericana de Salud de
la interrupcion de la transmision vectorial en 10 de ellas
(Jujuy, Tucuman, Santa Fe, Misiones, Corrientes, Entre
Rios, San Luis, La Pampa, Neuquén y Rio Negro). De las
nueve provincias restantes, durante el primer semestre
de 2022, cuatro se perfilan como préximas a obtener
indicadores compatibles para dicha certificacion: Salta,
Santiago del Estero, Cordoba y Mendoza. Las provincias
de CABA, Buenos Aires, Chubut, Tierra del Fuego y Santa
Cruz no tienen presencia autéctona histérica de triato-
ma infestans (2).

La ciudad de Puerto Madryn se encuentra localizada en
el noreste de la provincia de Chubut, fuera del area endé-
mica actual e histérica para la enfermedad de Chagas.
Presenta un crecimiento demografico exponencial en las
Ultimas décadas (desde 1970 hasta 2022 aumento mas
de 15 veces su poblacién) con una fuerte inmigracion in-

terna desde otras provincias y externa fundamentalmente
de paises vecinos entre los cuales el de mayor jerarquia
es Bolivia. Esto determina la presencia de poblacién pro-
veniente de areas endémicas, con enfermedad de Chagas
en su etapa crénica. La prevalencia de la enfermedad no
estd determinada. Incidentalmente se presentan casos
de Chagas agudo congénito.

Por este motivo los tratamientos antiparasitarios realiza-
dos en el Hospital Dr. Isola de la ciudad han estado dirigi-
dos casi en su totalidad al adulto en etapa crénica de la
enfermedad. El desarrollo de esta investigacién responde
a la finalidad de conocer diferentes aspectos del trata-
miento indicado en nuestra poblacidn: caracteristicas
demograficas, evaluacién cardioldgica, antiparasitarios
utilizados, dosis empleadas, eventos adversos desarrolla-
dos, finalizacion de tratamiento, motivos de suspensiony
controles posteriores al tratamiento para evaluar progre-
sién de la enfermedad y titulos serolégicos para valorar el
efecto tripanocida.

Materiales y métodos

Para la obtencion de esta informacion se disend un estu-
dio descriptivo, longitudinal, retrospectivo.

Los criterios de inclusién fueron: pacientes con enferme-
dad de Chagas cronica que realizaron tratamiento antipa-
rasitario en el Hospital Dr. Isola de Puerto Madryn entre
2012y 2020.

La identificacidén de los pacientes para ser incluidos en la
investigacién se realizé con datos obtenidos del sistema
nacional de vigilancia en salud (SNVS 2.0) y del registro
nominalizado de los tratamientos antiparasitarios solici-
tados a la Direccién Provincial de Patologias Prevalentes
y Epidemiologia.

La fuente de datos fueron los registros médicos, laborato-
rios y estudios complementarios de las historias clinicas
de los pacientes seleccionados.

Variables estudiadas: edad, sexo, procedencia.

Métodos seroldgicos empleados para diagnéstico de in-
feccioén.

Valoracion cardiolégica previa al tratamiento, para lo cual
se evaluo:
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+ Electrocardiograma, agrupandose las distintas ma-
nifestaciones electrocardiograficas en normal, bradi-
cardia sinusal, trastornos de conduccién a nivel del
haz de His (bloqueo de rama derecha, hemibloqueo
anterior izquierdo, bloqueo completo de rama iz-
quierda, hemibloqueo posterior izquierdo), bloqueos
auriculoventriculares, arritmias supraventriculares
(bradicardia sinusal sostenida < 50 Ipm, fibrilacion
auricular, aleteo auricular), arritmias ventriculares.

+ Telerradiografia de tdrax, valorando el indice cardioto-
racicoen<o>a0.5.

+ Ecocardiograma, agrupando las distintas manifesta-
ciones ecocardiograficas en: sin signos de miocar-
diopatia chagasica, diametro diastélico ventricular
izquierdo (DDVI) > 55 mm, microaneurisma o aneu-
risma de la punta, hipo o acinesia generalizada, dis-
funcion sistdlica (fraccion de eyeccién <55%), trombo
mural.

+  Estadificacion de Kuschnir, siendo estadio 0 elec-
trocardiograma y telerradiografia de térax normales,
estadio | electrocardiograma anormal y telerradio-
grafia de térax normal, estadio Il electrocardiogra-
ma y telerradiografia de térax anormales, estadio Il
electrocardiograma y telerradiografia de térax anor-
males, mas signos y/o sintomas de insuficiencia
cardiaca (en el caso que el paciente tuviera ecocar-
diograma y no telerradiografia de térax se consideré
equivalente los resultados normales o anormales de
ambos estudios complementarios para la estadifi-
cacion) (3).

Drogas utilizadas.

Eventos adversos clasificados en dermatitis, gastrointes-
tinales, hepatitis (transaminasas x 3 veces el valor normal
en paciente sintomatico o 5 veces el valor normal en pa-
ciente asintomatico), neuropatia periférica, efectos sobre
sistema nervioso central, hematolégicos.

Dosis utilizadas en el caso de benznidazol, 5mg/kg/dia
con dosis méaxima de 400 o 300 mg/dia (estas diferentes
dosis maximas responden a que durante el periodo en es-
tudio se publicé una nueva guia nacional para la atencién
del paciente infectado con Tripanosoma cruzi donde se
modificé de 400 a 300 mg/dia la dosis maxima de benz-
nidazol) (3) (4).

Finalizacién de tratamiento clasificado como tratamien-
to completo en 30 0 mas dias y 60 dias de antiparasita-
rio (3).

Evaluacion cardioldgicay de titulos seroldgicos: posterior
al tratamiento se realizé una divisién temporal segtn el
tiempo de realizacion de la consulta posterior a la cul-
minacion del tratamiento, dividiéndolo en control entre el
afio y antes de cuatro afios; entre los cuatro y antes de
siete afos; entre siete y 10 afios.

En la evaluacion cardioldgica se consideré si hubo cam-
bios en las manifestaciones clinicas y/o estudios comple-
mentarios que pudieran corresponder a una progresién de
la afectacién cardioldgica y en los titulos seroldgicos la
variacién con respecto al resultado previo al tratamiento.

Resultados

Se identificaron 98 personas que recibieron tratamiento
especifico durante el periodo en estudio, siendo 72 (73%)
de sexo femenino y 26 (27%) masculino. El rango etario
fue de 3 a 50 afios, con una mediana de edad de 36,5
afos. El lugar de procedencia de las personas fue mayo-
ritariamente de Bolivia, alcanzado el nimero de 76 (79%).
El resto pertenecen a otras provincias de la Argentina
como Mendoza 6 (6%), Chubut 4 (4%), Salta 3 (3%) y otras
como Entre Rios, Cérdoba, Rio Negro, Catamarca, Chaco,
Buenos Aires y Jujuy suman 9 (9%).

El diagndstico de la infeccion encontrado fue por dos
técnicas seroldgicas en 94 personas (96% de los casos),
siendo ELISA y HAI las mas ampliamente utilizadas. Un
solo caso fue hallado por HAI e IFI. De las cuatro perso-
nas restantes, en tres solo pudo encontrarse un método
serologico como diagndstico y una presenta discordan-
cia en los resultados en reiteradas oportunidades, reali-
zandose tres técnicas en diferentes momentos.

En la valoracién cardiolégica surge que realizaron elec-
trocardiograma 95 (97%) pacientes, de los cuales no pre-
sentaron alteraciones electrocardiograficas compatibles
con compromiso cardiolégico por enfermedad de Chagas
80 (82%), y presentaron trastornos de conduccién a nivel
del haz de His 13 (13%) y bloqueos auriculoventriculares
2 (2%). Realizaron telerradiografia de torax 34 (35%), eco-
cardiograma 34 (35%), 10 (10%) fueron evaluados con
ambos estudios y de 20 (20%) no se encontraron regis-
tros de ninguno de los estudios. En todos los casos, las
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radiografias de térax realizadas mostraron un indice car-
diotoracico menora 0,5y en los ecocardiogramas funcion
ventricular sistélica global normal (fraccién de eyeccion
ventricular izquierda = 55%), presentando un solo pacien-
te una hipocinesia segmentaria apical como marcador
predictor de riesgo para desarrollar arritmias y disfuncién
ventricular global (5).

De esta evaluacion inicial podemos ver que la indicacién
de tratamiento estuvo acorde a las guias nacionales dado
que 76 (77%) pacientes pueden clasificarse dentro de los
estadios 0 (65%) y 1 (12%) de la clasificacién de Kusch-
nir. En 22 (23%) pacientes los datos fueron insuficientes
para valorar adecuadamente las manifestaciones cardio-
légicas.

Recibieron tratamiento con benznidazol 97 de las 98
personas tratadas. Nifurtimox fue utilizada de inicio en
un solo caso y en otros pacientes fue usado de segun-
da linea en casos de intolerancia por eventos adversos al
benznidazol.

No presentaron eventos adversos 45 (46%) pacientes, de-
sarrollaron dermatitis 25 (26%), sintomas gastrointestina-
les 9 (9%), neuropatia 7 (7%), hepatitis 2 (2%) y 10 (10%)
no se obtuvieron datos.

Estos eventos adversos motivaron la discontinuacion del
tratamiento en 25 (25,5%) de los pacientes y los moti-
vos fueron la dermatitis en 18 (72%) de los tratamientos
discontinuados por eventos adversos y neuropatia en 4
(16%).

Pudieron finalizar el tratamiento 75 (76,5%) pacientes, no
completaron 12 (12,3%) y no hay datos en 11 (11,2%).

Los pacientes que completaron tratamiento pudieron
realizarlo con: benznidazol por 60 dias 59 (78.3%), benz-
nidazol mds de 30 dias 9 (12,2%), nifurtimox 1 (1,3%) y
cambiando a segunda droga (nifurtimox) 6 (8,2%).

Los motivos de suspension de tratamiento con benznida-
zol entre los 30 y 60 dias (considerado tratamiento com-
pleto) fueron neuropatia 3 casos, dermatitis 3, gastroin-
testinales 1y sin datos en 1. Los motivos de suspensién
antes de los 30 dias fueron dermatitis en 15 pacientes,
hepatitis en 1y neuropatia en 1 (Figura 1).

Figura 1. Motivos de suspension del tratamiento
para enfermedad de Chagas crénica segun dias

alcanzados de tolerancia al benznidazol. Htal Dr.
Isola. Puerto Madryn. 2012-2022 n=25

Fuente: elaboracion propia.

De estos 17 pacientes con tratamiento incompleto, 10
realizaron retratamiento con segunda droga, habiéndolo
finalizado 6 de los mismos.

Recibieron una dosis maxima diaria de 400 mg/dia 62
(63,3%) pacientes, 300 mg/dia 31 (31,6%) y no hay regis-
tro de la dosis indicada en 5 (5,1%). Los pacientes que
tuvieron que suspender el tratamiento con benznidazol
antes de los 60 dias fueron 28 (30,6%) en el grupo con
dosis mdaxima de 400 y 6 (19,3%) en el grupo con dosis
maxima de 300. En el primer grupo no hubo datos para
valorar eventos adversos en 3 (4,8%) pacientes y en el se-
gundo grupo en 7 (22,5%) (Figura 2).

Figura 2. Frecuencia de suspension por eventos
adversos (EA) de tratamiento para enfermedad de

Chagas crénica segun dosis maxima de benznidazol.
Htal. Dr Isola. Puerto Madryn. Chubut. n=93

Fuente: elaboracion propia.
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Los diferentes eventos adversos observados segun las
dosis maximas diarias de benznidazol fueron: en el gru-
po de 400 mg/dia sin eventos adversos en 30 (48,4%),
dermatitis en 16 (25,8%), neuropatia en 6 (9,6%), gastroin-
testinales en 5 (8%), hepatitis 1 (1,6%) y sin datos en 4
(6,4%); en el grupo de 300 mg/dia 12 (38,7%) no presen-
taron eventos adversos, 9 (29%) presentaron dermatitis,
3 (9,7%) sintomas gastrointestinales, 1 (3,2%) neuropatia,
1 (3,2%) hepatitis y de 5 (16,5%) no hay datos de eventos
adversos (Figura 3).

Figura 3. Frecuencia de eventos adversos (EA)
segun dosis maxima empleada de benznidazol en

tratamiento para enfermedad de Chagas cronica.
Htal Dr Isola. Pto Madryn. Chubut. 2012-2022. n=93

Fuente: elaboracion propia.

En el seguimiento posterior al tratamiento se pudo obser-
var que 51 (68%) de los pacientes con tratamiento com-
pleto realizaron algun control postratamiento, habiendo
cumplimentado 25 de ellos 2 controles, 10 realizaron 3
controles y 4 concurrieron a 4 controles, lo que implicé
una suma de 90 controles postratamiento. En este sen-
tido, pudo observarse que 13 controles fueron antes del
afio de finalizado el tratamiento, 40 entre el afio y antes
de cuatro afios, 25 entre los cuatro y antes de siete afios
y 12 entre siete y 10 afios.

En la evaluacion cardiolégica postratamiento ningun pa-
ciente refirio sintomas ni tuvo signos compatibles con
arritmias o insuficiencia cardiaca. En los 40 controles
realizados entre el afio y los cuatro afios, 33 realizaron
electrocardiograma, habiéndose detectado cambios en
el mismo en uno solo de ellos por presentar extrasisto-
les supraventriculares aisladas que no pueden definirse
como manifestacion de cardiopatia por enfermedad de
Chagas, y 13 realizaron ecocardiograma sin manifestar
signos de cardiopatia, por lo que en este grupo por valora-
cidn clinica, electrocardiografica y/o por ecocardiografia

no se encontrd progresion en las manifestaciones cardio-
I6gicas por enfermedad de Chagas en ninguno de los 33
pacientes evaluados (7 pacientes sin datos).

En los 25 controles llevados a cabo entre los cuatro y los
siete afios, 20 realizaron electrocardiograma, habiéndose
detectado cambios en el mismo en dos de ellos por pre-
sentar en uno un bloqueo de rama derecha que no tenia
previamente y en otro una bradicardia sinusal (entre 50 a
60 latidos por minutos que no puede considerarse como
signo de cardiopatia por enfermedad de Chagas) (5); y
14 realizaron ecocardiograma sin manifestar signos de
cardiopatia. Por lo que en este grupo por valoracién clini-
ca, electrocardiografica y/o ecocardiografica se encontrd
progresion en las manifestaciones cardiolégicas en un
solo paciente (trastorno de conduccién del haz de his),
habiendo 2 pacientes sin datos.

En los 12 controles llevados a cabo entre los siete y 10
afios, 10 realizaron electrocardiograma habiéndose detec-
tado cambios en el mismo en uno solo de ellos por presen-
tar un bloque de rama derecha y 9 realizaron ecocardio-
grama sin manifestar signos de cardiopatia, por lo que en
este grupo por valoracion clinica, electrocardiografica y/o
ecocardiografica se encontré progresion en el compromi-
so cardioldgico por enfermedad de Chagas en uno de los
11 pacientes evaluados (1 paciente sin datos) (Figura 4).

Figura 4. Evaluacion de cardiopatia postratamiento
tripanocida de enfermedad de Chagas crénica

clasificado segtin el tiempo transcurrido desde el
tratamiento al control de la cardiopatia . Htal Dr Isola.
Puerto Madryn. 2012-2022. n=77

Fuente: elaboracion propia.

Pudo valorarse el comportamiento de los titulos serologi-
cos realizados por hemaglutinacién indirecta (HAI) en 26
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pacientes que fueron al control entre el afio y los cuatro
afios de tratamiento, encontrandose un descenso en el
titulo de los anticuerpos en 11 (42%) de los mismos. Entre
los cuatro y siete afios lo realizaron 20 pacientes, detec-
tandose disminucién en 7 (35%) y entre los siete y diez
afios hicieron este control 10 pacientes con descenso de
los titulos en 7 (70%) (Figura 5).

Figura 5. Diferencias cuantitativas de los titulos de
hemaglutinacion indirecta (HAI) para la deteccién
de anticuerpos contra Tripanosoma cruzi entre el

valor previo al inicio de tratamiento tripanocida de la
enfermedad de Chagas crénica y su control a los
7 a 10 aihos postratamiento

Fuente: elaboracion propia.

Discusion

Benznidazol y nifurtimox, drogas desarrolladas hace mas
de 50 afios, son las disponibles para el tratamiento de la
enfermedad de Chagas. Benznidazol es recomendada
como de primera linea por mejor tolerancia y ha sido la
medicacion regularmente disponible desde el Programa
Nacional de Chagas, por lo que fue la droga mds amplia-
mente utilizada en nuestra cohorte de pacientes. Los
pacientes desarrollaron eventos adversos en mas de la
mitad de los tratamientos realizados y suspendieron el
tratamiento por causa de los mismos el 25%, siendo la
dermatitis en primer término y la neuropatia las causas
de interrupciéon mas frecuentes.

La disminucion de la dosis maxima de benznidazol
mostré un claro beneficio en el desarrollo de la neuro-
patia que aparece habitualmente en el segundo mes
de tratamiento y en este sentido habra que esperar los
resultados de estudios que evaltan los tratamientos
acortados de benznidazol (dos a cuatro semanas de
tratamiento con benznidazol) que si demuestran efica-
cia mejorarian la tolerancia y adherencia al tratamiento
(6,7, 5). No fue evaluada durante el estudio la gravedad
y el manejo médico de las reacciones adversas derma-

tologicas, solo se analizo si provoco la discontinuacion
del tratamiento, no pudiendo determinar si hubieran
sido pasible de tratamiento médico para mejorar la ad-
herencia al mismo.

La evaluacion de la eficacia del tratamiento, en los dife-
rentes estudios, presenta problemas tanto para demos-
trar la curacion parasitolégica como la eficacia clinica
valorada por la disminuciéon de complicaciones a largo
plazo, dada la necesidad de seguimiento por tiempos
prolongados. Esto dificulta el desarrollo de nuevas estra-
tegias de tratamiento, como determinar dosis adecuada,
tiempo de tratamiento y valorar nuevos farmacos tanto en
monoterapia como en asociacion a drogas conocidas. La
negativizacion de las pruebas seroldgicas es el tinico mé-
todo reconocido de cura parasitoldgica, pero en la etapa
cronica de la enfermedad esto puede llevar afios o déca-
das, que dificilmente puedan ser evaluados en estudios
clinicos. Por todo esto es necesario el desarrollo de he-
rramientas que demuestren la eficacia tempranamente.

La prueba de reaccién en cadena de la polimerasa (PCR),
que inicialmente fuera promisoria tanto para el diagnés-
tico como seguimiento, fue evaluada en diferentes estu-
dios, encontrando una sensibilidad diagndstica del 40 al
70% con respecto a los métodos seroldgicos; y en el se-
guimiento postratamiento una PCR positiva puede indicar
falla terapéutica, pero una prueba negativa no descarta
tampoco la infeccién dado que en la etapa crénica de la
enfermedad la carga parasitaria es baja e intermitente.

La variabilidad en la sensibilidad diagndstica de la PCR
estd influenciada por varios factores, como el grado de
parasitemia, volumen de sangre recolectada, método de
purificacion del ADN, region/target del ADN a amplificar.
Por todo esto, la PCR de Tripanosoma cruzi tiene limitado
su uso a los escenarios de deteccion de transmision ver-
tical y en contexto de trasplante de érganos o tejidos con
monitoreo seriado, tanto para deteccién de reactivacion
en receptores de trasplantes con infeccién crénica pre-
existente por Tripanosoma cruzi como para la deteccion
precoz de infeccién aguda de un receptor de un érgano o
tejido de un donante infectado.

No hay datos publicados que respalden el uso de un tnico
biomarcador para monitorear la eficacia del tratamiento.
MultiCruzi es una prueba de ensayo de inmunoabsorcién
ligada a enzimas (ELISA) multiplex que ha demostrado
su eficacia para confirmar la presencia de la enfermedad
de Chagas y predecir la recuperacion parasitolégica en
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lactantes y nifios con enfermedad de Chagas aguda o cré-
nica temprana, y se ha adaptado recientemente a la etapa
cronica de la enfermedad ya que al medir la disminucion
gradual de anticuerpos especificos a lo largo del tiempo
aplicando métodos estadisticos se podria predecir la cu-
racion futura, lo que seria un valioso aporte en los ensa-
yos clinicos (5, 8,9, 10, 11).

En las guias para la atencién del paciente con enferme-
dad de Chagas del Ministerio de Salud de Nacién y de
Organizacion Panamericana de la Salud, ambas de 2018,
se recomienda ofrecer tratamiento a los pacientes en
etapa crénica sin enfermedad cardiaca avanzada hasta
los 55 afios, siendo dicha recomendacién condicional, a
favor de tratar, con baja calidad de evidencia. Posterior-
mente a ese afio fueron publicados estudios que agregan
evidencia a favor del tratamiento, por lo que la Sociedad
Brasilera de Cardiologia publicé una guia sobre diagnés-
tico y tratamiento de la miocardiopatia por enfermedad
de Chagas con una recomendacién fuerte con nivel de
evidencia B, reconociendo que el tratamiento etioldgico
puede reducir el riesgo de desarrollar enfermedad cardia-
ca a largo plazo y afirmando que si bien los eventos ad-
versos al tratamiento son frecuentes, la mayoria pueden
ser considerados leves y minimizados con un correcto
seguimiento (5,12, 13, 14).

En las mujeres en edad fértil el tratamiento tiene un do-
ble beneficio tanto en la disminucién del riesgo de desa-
rrollar enfermedad cardiolégica como para la prevencién
de la transmisién vertical de la enfermedad de Chagas.
La disminuciéon de infeccién congénita, actualmente
la forma de transmisién que aporta mayor nimero de
casos en nuestro pais, ya contaba con evidencia como
para recomendar fuertemente el tratamiento etiolégico
(15,16, 17).

Los datos encontrados en este estudio tienen la limita-
cién de ser un estudio retrospectivo sin grupo control. En
nuestra cohorte de pacientes pudo observarse una ten-
dencia a la disminucién de los titulos de anticuerpos en
el grupo de los siete a 10 afios postratamiento, con una
muestra escasa, dado que solo pudo valorarse el 10% de
los pacientes tratados, evidenciando, una vez mas, la di-
ficultad en el seguimiento a largo plazo y la necesidad de
herramientas fiables que nos ayuden a demostrar tem-
pranamente la respuesta al tratamiento antiparasitario.

En la evaluacion cardiolégica postratamiento se obser-
varon solo alteraciones electrocardiogréficas (bloqueo

de rama derecha/hemibloqueo anterior izquierdo) en el
1,5% de los pacientes tratados como marcadores de pro-
gresion de cardiopatia, reconociendo también que solo el
10% de los pacientes realizaron un control entre los siete
y 10 afos postratamiento.
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Treatment of chronic Chagas disease in a non-endemic

area

The purpose of the research was to evaluate the
treatment of Chagas disease in its chronic stage. A
descriptive, longitudinal, and retrospective study was
conducted based on the review of clinical records of
patients treated between 2012 and 2020. Variables
such as age, sex, cardiological assessment, drug and
dosage used for treatment, adverse events, treatment
completion, and subsequent follow-up with cardiological
evaluation and serological titers were assessed.

A total of 98 patients were included, 73% were women,
with a median age of 36.5 years old. The drug most
commonly used was benznidazole. 54% experienced
adverse events, leading to treatment suspension in
25.5% of the patients, with skin manifestations being
the most frequent cause. A decrease in the maximum
dose of benznidazole showed a reduction in neuropathy
as an adverse event, which occurred after 30 days
when treatment could be considered completed, but
not in dermatitis, which presented earlier. During the
follow-up after treatment, only 1.5% of patients showed
progression in the cardiological evaluation, and there
was a trend toward a decrease in serological titers 7 to
10 years after treatment completion. The development
of adverse events during treatment makes adherence
to it difficult, and the need for prolonged post-treatment
follow-up hinders the evaluation of its efficacy. Studies
evaluating new drugs, shortened treatments, and reliable
tools to assess their effectiveness are necessary to
improve the care of patients with Chagas disease.

Keywords: Chagas disease; benznidazole; adverse events
of benznidazole; Chagas cardiomyopathy

Esta obra estd bajo una licencia de Creative
Commons Reconocimiento-NoComercial 4.0
Internacional

https://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/4.0/deed.es

Actual. Sida Infectol., Agosto 2025-Noviembre 2025; 33 (118): 36-45; https//:doi.org/10.52226/revista.v33i118.361



Actual. Sida Infectol. || Fundacién Huésped - Sociedad Argentina de Infectologia || ISSN 2718-7845 46

COMUNICACION BREVE

Disponibilidad de ceftazidima/avibactam en
instituciones de salud en la Argentina. Mas alla
de lo ideal
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RESUMEN

Las infecciones por microorganismos resistentes son

tema de preocupacion creciente desde hace mas de

una década. Dentro de los microorganismos implica- Autora para correspondencia:

dos en las infecciones intrahospitalarias se encuentran Lorena Abusamra, abusamralorena3@gmail.com
los Enterobacterales productores de carbapenemasas

(EPC), con resistencia acompafiante que afecta a otras Recibido: 19/2/25 Aceptado: 5/6/25
familias de antimicrobianos. Nuevas moléculas de an-

timicrobianos fueron desarrolladas para hacer frente

a este flagelo, aunque, por una cuestiéon de costos, no

se encuentran ampliamente disponibles. Actualmente,

el esquema propuesto para el tratamiento de las infec-

ciones por EPC incluye el uso de las combinaciones de

R-lactamicos con inhibidores de R-lactamasas no 3-lac-

tdmicos (Ej: ceftazidima/avibactam —CZA-).

Divisién Infectologia del Hospital Juan A. Fernandez,
CABA, Argentina.

Para conocer la situacién real de la Argentina con res-
pecto a la disponibilidad de estos antibacterianos se
realizé una encuesta a las instituciones de salud de
nuestro pais a través de la plataforma Google Form. Se
obtuvieron 199 respuestas de 19 jurisdicciones, siendo
el 71,4% publicas. Globalmente, el 66,8% no contaba con
CZA para el tratamiento empirico y el 36,2% tampoco
disponia de esta droga para el tratamiento dirigido. Los
resultados muestran que podria existir la necesidad de
mejorar el acceso al tratamiento recomendado, con ma-
yor hincapié en el sistema publico.

Palabras clave: Enterobacterales resistentes a carbape-
nemasas, ceftazidima-avibactam, aztreonam
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Introduccion

Las infecciones por bacterias multirresistentes son tema
de preocupacion en el mundo desde hace ya varios afios
debido a la alta mortalidad con la que se asocian y por el
elevado costo en salud que implican.

El ultimo reporte acerca de la evolucidn de la multirresis-
tencia bacteriana y las proyecciones futuras nos ubica
en una situacion desfavorable ya que se estima que la
Argentina estara entre aquellos con mayor tasa de mor-
talidad para el afo 2050 (1).

La resistencia a antimicrobianos (RAM) es una de las mas
frecuentes y temidas complicaciones en el ambito intra-
hospitalario. Varios reportes indican que un paciente que
adquiere una infeccién por bacterias resistentes tiene
mayor tiempo de internacién y mortalidad (2-4).

Dentro de las principales bacterias relacionadas con el
aumento de la resistencia se encuentran los Enterobac-
terales que, a lo largo de los afios, fueron desarrollando
mecanismos de resistencia enzimaticos que afectan de
manera creciente a los B-lactdmicos y se asocian con
resistencia acompafiante a otras familias de antibacte-
rianos (5). Asi, la produccion de carbapenemasas (B-lac-
tamasas que inactivan a carbapenemes, penicilinas y
cefalosporinas) de tipo KPC (por sus siglas en inglés,
Klebsiella pneumoniae carbapenemase; blaKPC), predo-
minante al inicio y MBL (metalobetalactamasa; blaMB)
mas frecuente en la actualidad, implica un factor de ries-
go de mortalidad en los pacientes que desarrollan infec-
ciones por este tipo de bacterias, especialmente aquellos
internados en unidades de cuidados intensivos e inmuno-
suprimidos (2, 4).

En respuesta a este problema creciente, nuevas molécu-
las fueron introducidas (6). De esta manera, avibactam,
un inhibidor de R-lactamasas no R-lactdamico, combina-
do con ceftazidima (CZA), es un potente inhibidor de las
blaKPC, aunque no efectivo frente a las cepas producto-
ras de blaMBL. Ante la presencia de esta enzima, el an-
tibidtico indicado es el aztreonam (ATM) y dada la alta
frecuencia de coproduccion de blaMBL con R-lactamasas
de espectro extendido (BLEE), el tratamiento recomenda-
do es ATM combinado con CZA.

Con respecto al tratamiento, varios esquemas antimicro-
bianos fueron estudiados. Inicialmente se utilizaron anti-
bidticos no R-lactdmicos tales como fosfomicina, colistin,

tigeciclina o amikacina usados solos o combinados entre
si 0 con altas dosis de meropenem en infusién prolonga-
da. Estos esquemas demostraron ser efectivos aunque
mantienen una elevada mortalidad, especialmente en los
pacientes internados en las unidades de terapia intensiva
(UTI) con otros factores de gravedad como inmunosupre-
sién (7-12). Estudios posteriores demostraron la superio-
ridad de CZA con o sin ATM segun sea la carbapenemasa
producida (13-19).

En la actualidad, las guias de tratamiento de infecciones
por microrganismos multirresistentes (MOR) recomien-
dan el uso de los nuevos inhibidores de B-lactamasas,
(20) aunque, posiblemente debido a su elevado costo, no
estan disponibles en todas las instituciones de salud de
Argentina. Debido a esto, los esquemas iniciales se redu-
cen a la combinacidn de antibacterianos no R-lactamicos
alternativos, como se menciond previamente. La elec-
cion de cada uno de ellos depende de la epidemiologia
de cada institucion y del patrén de sensibilidad a los anti-
microbianos, por lo que suelen utilizarse combinaciones
basadas en colistin o tigeciclina (asociados entre si o con
fosfomicina y/o amikacina).

Frente a la creciente resistencia antimicrobiana y la de-
mostrada superioridad terapéutica de antibidticos como
ceftazidima/avibactam y aztreonam, resulta fundamental
conocer su disponibilidad en las instituciones de salud de
nuestro pais. Con este objetivo, realizamos una encuesta
nacional para obtener los primeros datos formales acer-
ca de esta problematica.

Materiales y métodos

La encuesta se realizé en la plataforma Google Form en-
tre el 10 de agosto y el 9 de septiembre de 2024 y fue
compartida a las instituciones de salud a través del Pro-
grama de Vigilancia de Infecciones Hospitalarias de Ar-
gentina (VIHDA), que cuenta con 268 instituciones que
contribuyen con sus datos para la publicacion del reporte
anual de vigilancia de infecciones asociadas al cuidado
de la salud (IACS), y el Programa Provincial de Prevencion
y Control de las Infecciones Asociadas al Cuidado de la
Salud y Resistencia a los Antimicrobianos de la Provincia
de Buenos Aires.

El cuestionario distribuido constaba de las siguientes pre-
guntas: 1) Nombre de la institucién a la que pertenece; 2)
¢Cuantas camas totales y cuantas de unidad de terapia
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intensiva (UTI) tiene su institucién?; 3) ¢ A qué jurisdiccién
pertenece su institucién?; 4) ;Cuenta con CZA +/- ATM
como tratamiento empirico?; 5) ; Cuenta con CZA +/- ATM
como tratamiento dirigido?

Los datos se volcaron a una planilla de Excel. Se reali-
z6 un analisis descriptivo que incluy6 valores absolutos
y proporciones, y prueba de Chi-cuadrado para evaluar
diferencias entre los grupos; valores de p < 0,05 se consi-
deraron estadisticamente significativos. Las variables de
interés fueron dicotémicas (Si/NO, Publico/Privado). Los
datos se presentan en las figuras.

Resultados
Diecinueve de las 24 jurisdicciones del pais participaron

de la encuesta, con un total de 199 respuestas. Las pro-
vincias que participaron se muestran en la Figura 1.

Figura 1. Jurisdicciones que respondieron la

encuesta (al menos 1 institucién de salud

Del total de las respuestas, el 71,4% correspondio a insti-
tuciones publicas.

Al discriminar entre sector publico y privado, observamos
una notoria diferencia en cuanto a la disponibilidad del
tratamiento de eleccién tanto empirico como dirigido. A
nivel global, solo el 33,2% de las instituciones de salud
contaba con CZA +/- ATM como tratamiento empirico,
mientras que el 63,8% lo tenia disponible para el trata-
miento dirigido (Figura 2).

Figura 2. Instituciones de salud participantes

y porcentaje de disponibilidad de ceftazidima-
avibactam +/- aztreonam (empirico y dirigido)

En el sector privado, la disponibilidad para el tratamiento
empirico casi alcanzé el 50%, mientras que para el pu-
blico apenas llegé al 27% (p = 0,0013). Esta diferencia
disminuy6é cuando evaluamos el tratamiento dirigido.
Asi, pudimos observar que el sistema privado y el publi-
co disponen del esquema recomendado en el 74 y 60%,
respectivamente (Figura 3). Aunque observamos que la
diferencia en la disponibilidad de CZA +/- ATM para uso
dirigido entre el sistema publico y el privado disminuye,
contintda siendo estadisticamente significativa (p = 0,03).

Figura 3. Proporcion de instituciones de salud que

cuentan con ceftazidima-avibactam +/- aztreonam
en el sistema publico y privado
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Discusion

A pesar de que las infecciones por microorganismos mul-
tirresistentes como EPC implican un alto costo en térmi-
nos de salud, ecolégicos y econémicos, hoy contindian en
ascenso en todo el mundo y en la Argentina en particular.

Nuestros resultados reflejan una preocupante falta de ac-
ceso a tratamientos de primera linea para infecciones por
EPC, especialmente en el sector publico.

Diversos estudios demostraron la superioridad de CZA
(solo o con ATM) frente a colistin, tigeciclina u otras
combinaciones de antibidticos no B-lactamicos, tanto en
eficacia clinica como en reduccion de la mortalidad (14,
16, 17). Esta encuesta fue disefiada para evaluar la dis-
ponibilidad CZA +/- ATM como empirico y dirigido en in-
fecciones por EPC. De los datos obtenidos se infiere que
la mayoria de las instituciones publicas encuestadas de
la Argentina no cuentan con este esquema. Si bien no se
realizd un anadlisis de costos, es posible que este sea un
factor importante a la hora de limitar su disponibilidad en
gran parte del pais.

En pacientes con sepsis o shock séptico, el inicio tem-
prano dentro de las primeras 24 horas de un esquema
terapéutico con mayor eficacia clinica podria contribuir a
la reduccion significativa de la mortalidad (21), especial-
mente en aquellos pacientes criticos cursando infeccio-
nes graves por EPC. No obstante, los datos observados
evidencian que la mayoria de los centros de salud inicia el
tratamiento con esquemas terapéuticos subdptimos en
relacién con las recomendaciones actuales, realizando
ajustes unicamente luego de obtener los rescates micro-
bioldgicos.

Los resultados reportados ponen de manifiesto varios
aspectos relevantes: en primer lugar, la disparidad exis-
tente entre los subsistemas de salud publico y privado,
que evidencia un menor acceso a la terapia de eleccion
en el ambito publico. En segundo lugar, solo una cuarta
parte del sector publico dispone del tratamiento empirico
de eleccion.

Existen herramientas como el score de Giannella (23) o
el INCREMENT (22) que pueden ayudar a guiar el uso ra-
cional de antimicrobianos como CZA y ATM, reservando-
los para pacientes con alto score de riesgo. Ademads, se
estan estudiando nuevas estrategias de tratamiento que
consisten en administrar CZA/ATM en las primeras 48 ho-

ras y, segun sensibilidad, desescalar a otros antibacteria-
nos menos costosos. Esta aproximacién podria optimi-
zar el uso de recursos sin perder eficacia, minimizando el
impacto ecoldgico y preservando estos antimicrobianos
de reserva, que representan el ultimo recurso en el trata-
miento de las infecciones por BGN multirresistentes.

Como limitacién del presente trabajo, debe mencionarse
que la encuesta no incluy6 datos referentes a la epidemio-
logia local de cada centro de salud. Es posible que algu-
nas instituciones que refirieron no disponer del esquema
no lo requieran segun la prevalencia local de EPC. Por
otro lado, este estudio no incluy6 un analisis de costos;
es razonable considerar que las diferencias de disponibi-
lidad observadas puedan estar relacionadas con factores
economicos. Estos aspectos podrian ser abordados en
futuras investigaciones.

Como conclusiodn, los resultados de este trabajo eviden-
cian la urgente necesidad de politicas publicas que garan-
ticen el acceso equitativo a tratamientos efectivos frente
a patogenos multirresistentes. Mejorar la disponibilidad
de CZA/ATM no solo es una cuestidn terapéutica, sino
también de respetar el derecho a la salud.
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Availability of Ceftazidime/Avibactam in Healthcare

Institutions in Argentina: Beyond the Ideal

Infections caused by resistant microorganisms have
been a growing concern for over a decade. Among the
microorganisms involved in nosocomial infections are
carbapenemase-producing Enterobacterales (CPE),
which exhibit concomitant resistance affecting several
families of antimicrobials. New antimicrobial molecules
have been developed to fight this threat; however,
due to cost constraints, they are not widely available.
Currently, the proposed regimen for treating CPE
infections includes the use of B-lactam/B-lactamase
inhibitor combinations with non-B-lactam inhibitors
(e.g., ceftazidime/avibactam -CZA-). To assess the real
situation in Argentina regarding the availability of these
antimicrobial agents, a survey was conducted among
healthcare institutions across the country using the
Google Forms platform. A total of 199 responses were
collected from 19 jurisdictions across the country, with
71.4% representing public institutions. Overall, 66.8%
of respondents reported not having CZA for empirical
treatment, and 36.2% also lacked availability for definite
therapy. A greater disparity in the availability of this
antibiotic was observed when comparing the public and
private healthcare systems, with significantly higher
availability in the private sector. These results suggest a
potential need to improve access to the recommended
treatment, with a particular focus on the public healthcare
system.

Key words: carbapenem-resistant Enterobacterales,
ceftazidime-avibactam, aztreonam
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Acceso a huevos
tratamientos para
infecciones por
Enterobacterales
productores de
carbapenemasas en la
Argentina: una deuda
urgente

Las infecciones por Enterobacterales productores de
carbapenemasas representan uno de los mayores de-
safios actuales en el ambito de la salud publica global
(1). Estas bacterias, resistentes a multiples antimicro-
bianos, se asocian a una elevada mortalidad y morbi-
lidad, especialmente cuando se presentan en forma
de infecciones graves como bacteriemias, neumonias
asociadas a ventilacion mecanica o infecciones in-
traabdominales. El tratamiento de estas infecciones ha
sido histéricamente limitado a esquemas con toxicidad
elevada como colistin, antibiéticos de farmacocinéti-
ca subdptima como tigeciclina o combinaciones poco
estandarizadas, muchas veces con resultados clinicos
insatisfactorios (2).

La introduccion de antimicrobianos, incluyendo nuevos
inhibidores de B-lactamasas como ceftazidima/avibac-
tam, ha transformado el abordaje terapéutico de estas
infecciones. Distintos estudios observacionales han de-
mostrado una reduccién significativa de la mortalidad
con estos esquemas en comparacion con los tratamien-
tos tradicionales, especialmente en pacientes criticos
(2). A nivel local, el estudio prospectivo y multicéntrico
EMBARCAR demostré que el uso de ceftazidima-avibac-
tam, solo o combinado con aztreonam, se asocié con
una disminucién de la mortalidad a 30 dias, en contraste
con otros regimenes activos por antibiograma (3). Es por
este motivo que ceftazidima/avibactam es recomenda-
do actualmente como tratamiento de primera linea para
estas infecciones (4).

Sin embargo, este importante avance terapéutico enfren-
ta una barrera sustancial en contextos de recursos limi-
tados: el acceso. En este nimero de Revista ASEl, Abu-
samra et al. presentan una contribucién critica al exponer
la situacién nacional respecto al acceso a ceftazidima/
avibactam en instituciones de salud argentinas (5). La
informacion se obtuvo mediante una encuesta realizada
a instituciones participantes del Programa de Vigilancia
de Infecciones Hospitalarias de Argentina (VIHDA) y del
Programa Provincial de Prevencién y Control de las Infec-
ciones Asociadas al Cuidado de la Salud y Resistencia a
los Antimicrobianos de la Provincia de Buenos Aires.

Se recibieron 199 respuestas de instituciones pertene-
cientes a 19 jurisdicciones del pais, de las cuales mas
del 70% correspondieron al sector publico. Los resul-
tados son tan reveladores como alarmantes. Solo un
tercio de las instituciones encuestadas contaban con
ceftazidima/avibactam para el tratamiento empirico,
y apenas el 64% lo tenia disponible para el tratamien-
to dirigido. Esta brecha se amplifica al comparar entre
subsistemas: mientras que en el sector privado la dis-
ponibilidad empirica alcanza casi el 50%, en el publico
apenas supera el 27%. Aun para el tratamiento dirigido,
el acceso sigue siendo significativamente inferior en el
sector estatal. La situacion puede ser aun mds critica
dado que las instituciones publicas y privadas evalua-
das pueden no representar la totalidad del sistema, ya
gue muchas instituciones pequefias, donde el acceso a
medicamentos de alto costo suele ser aun mas limitado,
no participan en los programas de vigilancia utilizados
como base para realizar esta encuesta.

La baja disponibilidad reportada en este estudio tanto
para el tratamiento empirico como el dirigido no es un
dato menor. La mayoria de las infecciones graves por
enterobacterias productoras de carbapenemasas se
presenta en pacientes criticos, en los cuales el inicio
temprano de un tratamiento efectivo impacta de forma
directa en la supervivencia (6).

Si bien los autores del estudio reconocen que la epide-
miologia local puede justificar en algunos casos la no
utilizacion de ceftazidima/avibactam, y que el analisis
de costos no fue incluido, los datos sugieren que la limi-
tacién econémica es un factor central.

Este estudio refleja la urgente necesidad de realizar me-
didas orientadas a garantizar un acceso equitativo a an-
timicrobianos de ultima linea. Limitar su disponibilidad
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no solo compromete los resultados clinicos, sino que
también puede incrementar costos indirectos debido a
la mayor toxicidad o prolongacién de la hospitalizacién
asociada con el uso de esquemas terapéuticos menos
seguros y/o menos efectivos.

Por ultimo, es importante recordar que el uso de estos
antimicrobianos de alto costo debe realizarse dentro
de los programas de optimizacién del uso de antimi-
crobianos (PROA) institucionales, asi como en politicas
integrales de prevencién y control de infecciones. Solo
de esta manera sera posible prevenir nuevas infeccio-
nes por patégenos multirresistentes y preservar la efi-
cacia de estos recursos terapéuticos indispensables y
limitados.

Ezequiel Cérdova
Editor asociado, Revista Actualizaciones en SIDA e In-
fectologia (ASEI)
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Access to new
treatments for
carbapenemase-
producing
Enterobacteriaceae
infections in Argentina:
an urgent debt

Infections by carbapenemase-producing Enterobacte-
riaceae represent one of today’s greatest global public
health challenges (1). These bacteria, resistant to mul-
tiple antimicrobials, are associated with high mortality
and morbidity, especially when they present in the form
of severe infections such as bacteremias, pneumonias
associated with mechanical ventilation or intra-abdom-
inal infections. The treatment of these infections has
historically been limited to schemes with high toxicity
such as colistin, antibiotics with suboptimal pharmaco-
kinetics such as tigecycline or poorly-standardized com-
binations, often with unsatisfactory clinical results (2).

The introduction of antimicrobials including new B-lac-
tamase inhibitors such as ceftazidime/avibactam has
transformed the therapeutic approach to these infec-
tions. Several observational studies have shown a sig-
nificant reduction in mortality with these regimens
compared to traditional treatments, especially in criti-
cally-ill patients (2). At the local level, the prospective,
multicenter EMBARCAR study demonstrated that the
use of ceftazidime-avibactam, alone or in combination
with aztreonam, was associated with a decrease in 30-
day mortality, in contrast to other antibiogram-active
regimens (3). For this reason, ceftazidime/avibactam is
currently recommended as first-line treatment for these
infections (4).

However, this important therapeutic advance faces a
substantial barrier in resource-limited settings: access.
In this issue of ASEI, Abusamra et al. present a critical
contribution by exposing the national situation regard-
ing access to ceftazidime/avibactam in Argentine health

institutions (5). The information was obtained through a
survey of institutions participating in the Argentine Hos-
pital-Acquired Infection Surveillance Program (VIHDA)
and the Provincial Program for the Prevention and Con-
trol of Healthcare-Associated Infections and Antimicro-
bial Resistance of the Province of Buenos Aires.

A total of 199 responses were received from institutions
belonging to 19 jurisdictions in the country, of which
more than 70% belonged to the public sector. The re-
sults are as revealing as they are alarming. Only one
third of the institutions surveyed had ceftazidime/avi-
bactam available for empirical treatment, and only 64%
had it available for targeted treatment. This gap widens
when comparing between subsystems: while in the pri-
vate sector empirical availability reaches almost 50%, in
the public sector it barely exceeds 27%. Even for target-
ed treatment, access remains significantly lower in the
state sector. The situation may be even more critical giv-
en that the public and private institutions evaluated may
not represent the entire system, since many small insti-
tutions, where access to high-cost medicines is often
even more limited, do not participate in the surveillance
programs used as the basis for this survey.

The low availability reported in this study for both empir-
ical and targeted treatment is not a minor finding. Most
severe infections with carbapenemase-producing En-
terobacteriaceae occur in critically-ill patients, in whom
early initiation of effective treatment has a direct impact
on survival (6).

While the study authors acknowledge that local epide-
miology may justify in some cases the non-use of cef-
tazidime/avibactam, and that cost analysis was not in-
cluded, the data suggest that economic constraint is a
key factor.

This study reflects the urgent need for measures to en-
sure equitable access to last-line antimicrobials. Lim-
iting their availability not only compromises clinical
outcomes, but may also increase indirect costs due to
increased toxicity or prolonged hospitalization associat-
ed with the use of less safe and/or less effective thera-
peutic regimens.

Finally, it is important to remember that the use of these
high-cost antimicrobials should be carried out within in-
stitutional antimicrobial stewardship programs (ASPs),
as well as in comprehensive infection prevention and
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control policies. Only in this way will it be possible to
prevent new infections by multidrug-resistant organisms
and preserve the efficacy of these vital and limited ther-
apeutic resources.

Ezequiel Cérdova
Associate Editor, Revista Actualizaciones en SIDA e In-
fectologia (Updates on AIDS and Infectious Diseases
magazine) (ASEI)
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REPORTE DE CASO

Reemergencia de encefalitis equina del oeste en
humanos en Viedma, Rio Negro, Argentina

Valeria Cévoli Recio’ , Marta Aparicio?

1 Servicio de Infectologia de Clinica Viedma, Viedma,

RESUMEN
Rio Negro, Argentina.

Este articulo presenta un analisis de cuatro casos hu- 2 Servicio de Infectologia del Hospital Zatti, Viedma,
manos de encefalitis equina del oeste (EEQ) en Viedma, Rio Negro, Argentina.

Rio Negro, Argentina, durante 2024 que requirieron inter-

nacion en dos centros de complejidad. Se evaldan los

sintomas neurolégicos, los métodos diagnosticos y la Autora responsable para correspondencia: Valeria

evolucion de los pacientes, revelando que la enfermedad Cevoli. Sarmiento 263. CP 8500. Viedma, Rio Negro.
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este diagnostico en pacientes que presentan meningoen-

cefalitis sin otra etiologia clara a pesar de la ausencia de

un nexo epidemiolégico confirmado. Se concluye que la Recibido: 29/2/25 Aceptado: 22/5/25

vigilancia, el control vectorial, la vacunacidn de equinos 'y

la educacion sobre prevencién son esenciales para abor-

dar la reemergencia de la EEQ, asi como se destaca la

importancia de ofrecer una respuesta multidisciplinaria

para mejorar la deteccién y el manejo de casos.
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Introduccion

La encefalitis equina del oeste (EEO) es una enfermedad
viral zoonética provocada por el virus de la encefalitis
equina del oeste que se transmite principalmente a tra-
vés de la picadura de mosquitos. Los vectores mas im-
portantes en el sur de América son Culex tarsalis y Aedes
albifasciatus. Otros vectores en estudio en la regién son
Aedes melanimon, Aedes dorsalis, Aedes campestris y Ae-
des hastatus (1).

Aungue la EEO ha sido baja en los ultimos afios, la ree-
mergencia de casos plantea un significativo desafio para
la salud publica (1, 2).

La EEO afecta a los caballos y a humanos de manera in-
cidental y terminal, y el virus genera viremias bajas y bre-
ves. La enfermedad es producida por el virus de la EEQ, o
WEEYV, por sus siglas en inglés (Western Equine Encepha-
litis virus), que es un virus ARN de la familia Togaviridae.
Este virus tiene un ciclo silvestre, infecta roedores y aves
(3). A través de las aves migratorias ingresa a nuevo te-
rritorio, actuando estas y otros mamiferos como reservo-
rios y amplificadores, siendo los mosquitos sus principa-
les transmisores.

En humanos, la presentacion clinica puede variar desde
sintomas leves hasta cuadros graves que comprometen
el sistema nervioso central. El periodo de incubacién des-
cripto en la bibliografia es de dos a diez dias seguido de
sintomas tales como cefalea, fiebre, escalofrios, nduseas,
vémitos y diarrea, que pueden autolimitarse o progresar
a compromiso neurolégico, presentando confusién, con-
vulsiones y somnolencia (1).

Las secuelas neuroldgicas pueden ocurrir en 5-30% de
los casos. El riesgo es mayor (30%) en los menores de
un afio. Se han comunicado en nifios, cuadri/hemiplejia,
espasticidad, epilepsia, déficit en el desarrollo neurocog-
nitivo, calcificaciones intracraneales. En adultos, los re-
portes incluyen déficit psiquiatrico o neurolégico, apnea
central, parkinsonismo. La letalidad varia entre 3-10% y es
mas elevada en lactantes y adultos mayores (1).

Las pruebas de laboratorio muestran una ligera leucoci-
tosis con neutrofilia y alteraciones del LCR: aspecto lim-
pido/opalescente, pleocitosis linfocitaria (<500 células/
mm?®), hiperproteinorraquia (0,4 - 1,10 g/L) y glucorraquia
normal.

El diagndstico se basa principalmente en la deteccién de
anticuerpos especificos, tales como deteccion de IgM
(técnica MAC-ELISA) como técnica de tamizaje e IgG me-
dido por anticuerpos neutralizantes en placa (alcanzan el
pico en las primeras dos semanas). Se requiere par se-
rolégico para la confirmacion diagndstica. Las pruebas
de deteccién de genoma viral en liquido cefalorraquideo
(LCR) suelen tener baja sensibilidad debido a la viremia
de corta duracién (4).

La enfermedad puede presentarse sin un nexo epidemio-
l6gico claro, obligando a descartar otras etiologias. Se
destaca que no existe un tratamiento especifico.

En la Argentina no se habian reportado casos en huma-
nos desde 1996, pero en diciembre de 2023, el Ministerio
de Salud de la Nacién emitié un alerta tras la confirma-
ciéon de un caso en Santa Fe (4, 5).

En diciembre de 2023, se confirmd el primer caso en un
equino en Viedma, provincia de Rio Negro, un evento epi-
demioldgico relevante tras 27 afios sin registros previos.
En 1996, se habia notificado el Ultimo caso de EEO en
base a criterio clinico epidemiolégico, ya que no se de-
mostrd seroconversion en suero y la investigacion epide-
miolégica de terreno evidencio presencia de anticuerpos
en un 16,4% de equinos no vacunados (6).

En este articulo presentamos cuatro casos humanos de
EEO de Viedma confirmados por el centro nacional de
referencia, el Instituto Nacional de Enfermedades virales
humanas, Dr. Julio I. Maiztegui - INEVH -ANLIS (Pergami-
no, Buenos Aires), durante 2024, analizando las manifes-
taciones clinicas, los métodos diagnosticos empleados y
la evolucién de los pacientes.

Presentacion de los casos

Se presentan cuatro casos confirmados de EEO en huma-
nos: son el total de casos asistidos en el Hospital Zattiy la
Clinica Viedma durante el primer semestre de 2024.

Caso 1

Paciente de sexo masculino, de 67 afios, residente de la
zona periurbana de Viedma. Consulté a la Guardia del
Hospital A. Zatti el 14 de febrero de 2024 debido a ce-
falea, nduseas, temblores y desorientacion en tiempo y
espacio. Fue internado al dia siguiente, al agregarse sin-

Actual. Sida Infectol., Agosto 2025-Noviembre 2025; 33 (118): 56-63; https://doi.org/10.52226/revista.v33i118.368



Encefalitis equina del oeste en humanos

58

drome convulsivo a la presentacion clinica. Segun relato
familiar, habia presentado nduseas, vomitos, decaimien-
to y discurso incoherente 48 horas previas a la consulta.
Se realizaron tomografia computada (TC) y resonancia
magnética nuclear (RMN) de cerebro, ambas sin con-
traste, sin hallazgos patolégicos (Tabla 1).

El estudio del liquido cefalorraquideo (LCR) mostré nor-
moglucorraquia, 670 cel/mm? con predominio polimorfo-
nucleares. Recibi6 terapia antibiética inicial hasta infor-
me negativo de cultivos, y aciclovir endovenoso durante
16 dias debido a la imposibilidad de realizar PCR para los
virus herpes 1y 2.

Se confirm6 el diagnéstico de EEO mediante deteccion
de anticuerpos en suero y LCR: seroconversion de IgM
de suero en los dias 7 y 15 de internacién. Tanto la de-
teccién de IgM mediante MAC-ELISA como la de anti-
cuerpos neutralizantes tipo IgM resultaron positivas en
suero (Tabla 1). También se detecté IgM en la muestra
de LCR del 15/2 (MAC-ELISA), mientras que la deteccién
de genoma viral (PCR-RT) del LCR de la misma fecha no
fue detectable. Evolucioné térpidamente, persistiendo
sindrome convulsivo refractario. Finalmente, fallecio el
26 de marzo (Tabla 1).

Caso 2

Paciente masculino de 55 afios, de la zona rural préxima a
localidad de Gral. Conesa, Rio Negro. Sin comorbilidades.
Ingresé a Hospital Zatti de Viedma el 14 de abril de 2024
presentando alteracion aguda del sensorio y sindrome
convulsivo.

Familiares refirieron que inici6 con cefalea de seis dias
de evolucidn, fiebre de inicio 48 horas previas al ingreso,
agregandose de forma subita alteracion del sensorio.

La TC cerebral realizada al ingreso reveld isquemia en los
nucleos de la base bilaterales (Tabla 1).

El analisis del LCR mostré: normoglucorraquia (450 cel/
mm?) con predominio mononuclear. Se realizaron prue-
bas de PCR para virus herpes simple, varicela zoster, Eps-
tein Bar, enterovirus y citomegalovirus, resultando todas
ellas negativas.

Se confirmé el diagnéstico de EEO mediante seroconver-
sion de IgM de suero y deteccion de IgM en LCR. Tanto la
deteccion de IgM mediante técnica MAC-ELISA como la

de anticuerpos neutralizantes de tipo IgM en placa fue-
ron positivas en suero (par serolégico). Asi como la IgM
(técnica MAC-ELISA) en la muestra de LCR del 17 de abril
(Tabla 1). El paciente requirié asistencia respiratoria me-
canica, recibié antibioticoterapia y aciclovir endovenoso
desde el ingreso y evoluciond con déficit cognitivo, no
obedeciendo a 6rdenes simples, cuadriparesia espastica,
movilizando distalmente MMII y mioclonias a la moviliza-
cién pasiva. Presenté infecciones asociadas al cuidado
de la salud. Fue dado de alta e ingresé en rehabilitacion
motriz. Se realizd6 RMNI de cerebro con gadolinio el 23 de
enero 2025, que evidencié con hiperintensidad de sefial
en la sustancia blanca adyacente a ambos nucleos lenti-
culares en secuencias FLAIR (Tabla 1).

En marzo de 2025 presentaba secuelas motoras graves:
cuadriparesia espastica, postura en flexion de ambos
miembros inferiores.

Caso 3

Paciente de sexo femenino, 58 afios, de zona periurbana,
presenta como antecedentes clinicos diabetes tipo Il. Fue
internada el 15 de febrero en sala comun de la Clinica
Viedma con sospecha de meningitis viral. Refirié cefalea
y fiebre 24 horas previas a la consulta (Tabla 1).

La RMN de cerebro mostré signos de microangiopatias
(compatible con sus antecedentes) (Tabla 1). Se descar-
taron etiologias virales y bacterianas comunes. El diag-
néstico de EEO se confirmo por seroconversion del suero
entre los dias 1y 14 de inicio de sintomas mediante de-
teccion de IgM por técnica de MAC-ELISA y anticuerpos
neutralizantes (Tabla 1).

La paciente presenté evolucién favorable, y se otorgo el
alta a los 5 dias de internacion. Presenté mareos autoli-
mitados durante 20 dias (Tabla 1).

Caso 4

Paciente de sexo femenino, 34 afios, sin antecedentes pa-
tolégicos. Residente de zona periurbana.

Inicio el cuadro clinico el 24 de marzo, con cefalea, fiebre
y desorientacion. Ingreso a terapia intensiva de la Clinica
Viedma, presentando sindrome convulsivo al cuarto dia
de internacion (Tabla 1).
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El estudio de LCR evidencio 350 cel/mm?® con predomi-
nio mononuclear. El cultivo bacteriologico fue negativo.
Fueron también negativas las pruebas de PCR para virus
herpes 1y 2. El diagnéstico de EEO se confirmé por sero-
conversién de IgM en LCR y en suero luego del dia 10 de
iniciado los sintomas. Se realizé deteccion de anticuerpo
IgM mediante MAC-ELISA y seroconversion de anticuer-
pos neutralizantes de tipo IgM en placa. La deteccién de
genoma viral y la deteccién de IgM en LCR de ingreso fue-
ron negativas, mientras que la IgM en suero de ingreso
fue indeterminada (Tabla 1).

La RMN de cerebro con gadolinio evidencié hiperinten-
sidad de sefial en secuencia FLAIR de ambos cuerpos
callosos, nucleo lenticular derecho y ambos claustros a
predominio izquierdo (Figura 1) (Tabla 1).

Figura 1. Imagenes de RMN de cerebro del caso 4
realizadas durante la internacion. Muestran hiper-

intensidad de senal en secuencia FLAIR de ambos
cuerpos callosos, nicleo lenticular derecho y ambos
claustros a predominio izquierdo

Recibio tratamiento segun protocolo, con asistencia res-
piratoria mecanica (ARM), antibioticoterapia y aciclovir
a la espera de estudios diagndsticos. Ademas, recibié
pulsos de solumedrol debido a sospecha de encefalitis
autoinmunitaria.

La extubacién fue dificultosa debido a excitacién psico-
motriz. Permaneci6 internada en terapia intensiva por 32
dias. Finalmente fue dada de alta con secuelas leves no
invalidantes (temblores) (Tabla 1).

Esta paciente continué bajo controles con neurologia, evi-
denciandose disminucién de las lesiones luego de tres
meses en las imagenes de RMN de cerebro de control.

El control del 12 de agosto del 2024 informé temblor
mioclénico postural de ambos miembros superiores y
miembro inferior izquierdo. Hiperreflexia flexora bilateral
y bradicinesia discreta izquierda.

Todas las pruebas para EEO en LCR y suero fueron proce-
sadas en Instituto Nacional de Enfermedades Virales Hu-
manas, Dr. Julio |. Maiztegui - INEVH-ANLIS (Pergamino,
Buenos Aires).

En la Tabla 1 puede observarse comparativamente los
sintomas neurolégicos, los resultados de imagenes com-
plementarias y de laboratorio, asi como la evolucién final
de cada caso.

Durante la aparicion de casos, personal de salud concu-
rrié a terreno rural, en zonas afectadas, recomendando
medidas para evitar picaduras de mosquitos, saneamien-
to ambiental, controles veterinarios y vacunacion a los
equinos.

Discusion

El pronéstico de la encefalitis equina del oeste en huma-
nos es influenciado por factores, tales como la edad, co-
morbilidades y gravedad de los sintomas neuroldgicos.

En nuestro reporte dos casos se presentaron en hom-
bres y dos en mujeres. Tres de los pacientes provenian
de areas periurbanas, uno realizaba actividad laboral en
zona rural.

Solo uno de los casos presentd comorbilidades (diabetes
tipo I1). La edad promedio fue 53,5 afios. La totalidad de
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los casos fueron internados debido a manifestaciones
neurolodgicas. La fiebre se presentd en tres de los casos,
la cefalea en los cuatro; tres presentaron, ademas, sin-
drome convulsivo y alteraciones sensoriales, requiriendo
cuidados intensivos. El sindrome convulsivo se asocid a
peor evolucién, coincidiendo con los reportes bibliogra-
ficos (7). Todos los pacientes fueron tratados con anti-
biéticos y antivirales de forma empirica a la espera del
diagndstico. Una paciente adicionalmente recibié cortico-
terapia por sospecha de autoinmunidad.

De los hombres, uno fallecié. En marzo de 2025, un hom-
bre presentaba secuelas motoras invalidantes, y para
agosto de 2024, una de las mujeres presentaba secuelas
leves (temblores); la paciente restante cumplié criterios
de curacién.

Los cuatro casos presentaron alteraciones de LCR com-
patibles con los hallazgos de la bibliografia y fueron con-
firmados por deteccion de anticuerpos tipo IgM (técnica
de MAC-ELISA) y por seroconversion en suero (deteccion
de anticuerpos neutralizantes de tipo IgM en placa). En
tres de los casos se detect6 adicionalmente IgM en LCR
mediante técnica de MAC-ELISA. La deteccién de geno-
ma viral mediante PCR en tiempo real fue negativa en LCR
en tres de los casos descriptos, en tanto no pudo realizar-
se en el caso 2 por ser muestra no apta.

En cuanto a los estudios de imdgenes, se destaca que en
dos de los casos las secuelas neuroldgicas se asociaron
a alteraciones evidentes en RNM de cerebro y tomografia
computada.

Este andlisis de los casos de EEO en humanos resalta la
complejidad de la enfermedad y su impacto en la salud pu-
blica, especialmente en contextos periurbanos préximos a
costa del Rio Negro, ambiente de alta exposicion a vecto-
res. La presencia de sintomas neurolégicos agudos, como
convulsiones o trastornos del sensorio, la negatividad de
pruebas analiticas basales y el contexto regional de ree-
mergencia de enfermedades zoonéticas indican que debe-
mos considerar al WEEV como un agente causal.

La reemergencia de la EEO representa un desafio que de-
manda mayor atencion a las estrategias de control vecto-
rial y a la investigacion sobre la interaccion entre huma-
nos y vectores (8).

Aunque se encuentran en estudio vacunas para humanos
que otorguen inmunidad ante virus como el WEEV (9),

creemos que las medidas de prevencién deben enfocarse
en acciones que involucren la relacién entre medio am-
biente-humanos y que combinen educacion sobre la pre-
vencion, saneamiento ambiental, vacunacion y vigilancia
de equinos, diagndstico rapido y tratamiento de sostén
para reducir la incidencia y el impacto de la EEO (1). La
confirmacion de casos de EEOQ, incluso sin nexos epide-
mioldgicos claros, contribuye a una disminucion en el uso
de antimicrobianos y permite realizar acciones preventi-
vas y de bloqueo. Creemos que la salud publica debe con-
siderar la biodiversidad y los ecosistemas en el desarrollo
de politicas de prevencién, asi como debe promover la
investigacion de drogas terapéuticas especificas.
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de pacientes internados con EEO

Tabla 1. Sintomas neurolégicos, confirmacion diagnéstica, resultados de pruebas de imagenes y evolucion final

Sintomas neurolégicos Confirmacion Hallazgos en pruebas de Evolucion final
diagnéstica imagenes en cerebro
Caso 1 Cefalea Seroconversién Tomografia computada y Obito
Vomitos de IgM en suero resonancia magnética nuclear
Temblores (anticuerpos de sin contraste: normales.
Nauseas neutralizantes).
Vomitos Deteccién de IgM en
Decaimiento suero y LCR (MAC-
Desorientacién ELISA).
Sindrome convulsivo
Caso 2 Cefalea Seroconversién Tomografia computada: Secuelas
Fiebre de IgM en suero isquemia en los ndcleos de la cognitivas
Alteracién (anticuerpos base en resonancia magnética y motoras
del sensorio aguda neutralizantes) nuclear con gadolinio (enero invalidantes
Sindrome convulsivo y deteccién de IgM 2025): hiperintensidad de al momento del
en LCRy suero sefal en la sustancia blanca alta. Estado
(MAC-ELISA). adyacente a ambos nucleos clinico a marzo
lenticulares en secuencias 2025: secuelas
FLAIR. motoras severas.
Caso 3 Cefalea Seroconversion delgM Resonancia magnética Alta sin secuelas
Fiebre en suero (anticuerpos nuclear con gadolinio:
Mareos neutralizantes) y signos compatibles con
deteccion de IgM en | microangiopatia en resonancia
suero (MAC-ELISA). magnética nuclear.
Caso 4 Cefalea Seroconversién Resonancia magnética nuclear | Alta con secuelas
Fiebre de IgM en suero con gadolinio: hiperintensidad leves no
Desorientacion (anticuerpos en FLAIR de cuerpos callosos, invalidantes
Excitacion psicomotriz neutralizantes) y nucleos lenticulares, claustros. (temblores).
Sindrome convulsivo deteccion de IgM en Estado clinico
LCRy suero a agosto 2024:
(MAC-ELISA). persisten
temblores.
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Reemergence of Western Equine Encephalitis in

humans in Viedma, Rio Negro, Argentina

This article presents an analysis of four human cases of
Western Equine Encephalitis (WEE) in Viedma during
2024, which required hospitalization in two complex
medical centers. Neurological symptoms, diagnostic
methods, and patient outcomes are examined, revealing
that the disease can have a severe prognosis. It is
suggested that this diagnosis should be considered in
patients suspected of equine encephalitis who present
with meningoencephalitis without a clear etiology, despite
the absence of a distinct epidemiological link. The
conclusion emphasizes that surveillance, vector control,
vaccination of equines, and education on prevention are
essential to address the reemergence of WEE, as well as
the importance of a multidisciplinary response to improve
the detection and management of cases.

Keywords: Encephalomyelitis, Western Equine; En-
cephalitis Virus, Western Equine; Disease Outbreaks;
Argentina.
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REPORTE DE CASO

Colangitis por Streptococcus pneumoniae en
paciente con cancer 3

Cintia Meyer Dittler , Juan Rébora , Fernando Losada Lopez , Santiago Flagel , Marcelo Zylberman

RESUMEN

St. pneumoniae es un agente productor habitual de en-
fermedades respiratorias altas y bajas. Las infecciones
intraabdominales por este germen son poco frecuentes,
y mas rara aun la infeccidn de la via biliar. Presentamos
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un caso de probable colangitis por St. pneumoniae en un Marcelo Zylberman. mzylberman@fibertel.com.ar
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Introduccion

Las infecciones por St. pneumoniae abarcan las enfer-
medades del tracto respiratorio (otitis media, sinusitis y
neumonia) y la enfermedad neumocdcica invasiva que se
presenta como meningitis, neumonia bacteriémica, os-
teomielitis, endocarditis y artritis (1). La infeccion abdo-
minal por St. pneumoniae mas conocida es la peritonitis
espontdnea en pacientes con ascitis previa; la infeccion
de la via biliar es rara. Morioka y col. hallaron 10 casos de
colangitis por St. pneumoniae en un seguimiento mayor a
8 afios (2). Presentamos el caso de un paciente con can-
cer de eséfago y colestasis, que luego de la instrumenta-
cioén de la via biliar desarrollé colangitis y bacteriemia a
St. pneumoniae.

Caso clinico

Hombre de 48 afios, con antecedente de adenocarcino-
ma de es6fago dos afios previos a su internacion; recibié
neoadyuvancia con esquema CROSS (carboplatino, pacli-
taxel y radioterapia), luego esofaguectomia y adyuvancia
con quimio/inmunoterapia (capecitabina, oxaliplatino, ni-
volumab).

Ingresa en julio de 2024 con colestasis (BT 18.7 mg/d|,
BD 14.3 mg/dl, GOT 274 U/I, GPT 396 U/I, FAL 1399 UI/I).
Ecografia abdominal: dilatacion de la via biliar intrahepa-
tica, metastasis en segmento IV-VIIl y una subcapsular en
el domo hepatico. Se inserto catéter percutaneo interno/
externo en la via biliar intrahepatica izquierda sin mejoria
en los valores de bilirrubina. Evolucioné a las 72 hs con
fiebre y ascenso de los valores del hepatograma (BT 24.7
mg/dl BD 20.5 mg/dl FAL 1316 UI/l); los hemocultivos
fueron positivos (2/2) a St. pneumoniae. No present6 sin-
tomas respiratorios, la TC de térax no mostré infiltrados y
el ecocardiograma transtoracico fue normal. Se interpre-
t6 como probable colangitis por St. pneumoniae. No se
obtuvo muestra de liquido biliar en el procedimiento de
drenaje ambulatorio realizado previamente.

La RMN de abdomen demostré ectasia de via biliar in-
trahepatica por estenosis multifocal desde el carrefour
(Figura 1 A).

Inicié tratamiento antibidtico con ceftriaxona 2 g/dia (CIM
1 mcg/mli-Vitek), pero continud con registros térmicos sin
mejoria de la bilirrubina. Los hemocultivos de control fue-
ron negativos.

Figura 1 A. Se aprecia ectasia de la via biliar

intrahepatica bilateral (flechas blancas) a expensas
de estenosis multifocal desde el carrefour(*).

Una nueva RMN informé nuevas imdgenes quisticas en
domo hepatico de probable origen infeccioso/inflamato-
rio en relacién con antecedente de colangitis (Figura 1 B),
con persistencia de la ectasia de la via biliar intrahepati-
ca. Se interpretd como probables microabscesos hepa-
ticos y se decidio continuar con tratamiento antibiotico
supresivo. Evolucioné con progresién de la enfermedad
y fallecié.

Figura 1 B. Cuatro semanas mas tarde se identifican
nuevas pequeinas imagenes quisticas agrupadas en

el domo hepatico (flechas blancas). Se menciona
leve incremento de liquido ascitico perihepatico (*).
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Discusion

Las infecciones severas por St. pneumoniae ocurren en
los extremos de la vida y suelen asociarse a enfermeda-
des predisponentes. En adultos, el alcoholismo, la infec-
cién por HIV, la esplenectomia, el mieloma multiple, la
diabetes mellitus y el uso de drogas endovenosas son
los factores de riesgo mas comunes para la enfermedad
neumocdcica invasiva (3). Si bien las enfermedades por
St. pneumoniae predominan en el aparato respiratorio,
pueden causar infecciones extrapulmonares; entre las
abdominales, la peritonitis primaria es la mas comun. La
gastritis flemonosa por St. pneumoniae ocurre en pacien-
tes alcohdlicos con Ulcera o cirugia gastrica previa. La co-
langitis con aislamiento de St. pneumoniae en la sangre o
bilis es rara, debido a la rapida autolisis de St. pneumoniae
en las sales biliares (4).

Itoh y col. hallaron colangitis por St. pneumoniae en 12
casos de obstruccidn biliar en un seguimiento de 13 afios
en un centro oncoldégico en Japon; salvo un paciente, to-
dos habian requerido instrumentacién de la via biliar (5).
El periodo medio entre la instrumentacién de la via biliary
la colangitis fue de 26 dias, pero el rango fue desde el dia
0 al 313. Nuestro paciente desarrolld la colangitis a las 72
horas del drenaje biliar.

La causa mas comun de colangitis es secundaria a coledo-
colitiasis; sin embargo, se la observa en procesos malignos
post drenaje de la via biliar (percutdnea o endoscépica) (6).
En este escenario, el reflujo transpapilar desde el duodeno,
especialmente en casos de obstruccién proximal, como en
nuestro paciente, puede aumentar el riesgo de colangitis.
Otras causas que contribuirian al desarrollo de colangitis
son los ductos no drenados, asi como la obstruccién o el
desplazamiento del catéter (6). El paso del tiempo aumen-
ta el riesgo de bacteriobilia y posterior colangitis en pacien-
tes con la via biliar instrumentada.

Se han postulado tres mecanismos para el desarrollo de
bacteriobilia y posterior colangitis: 1) contaminacién exé-
gena a través del catéter o su sitio de insercion, 2) conta-
minacién hematdgena de la via biliar a través de la vena
portay 3) regurgitacion transpapilar de flora intestinal (6).
La bacteriobilia es un factor de riesgo y prerrequisito para
colangitis, y los ductos no drenados son claves favorece-
doras de esta complicacion.

Nuestro caso alerta a la busqueda de infecciones extra-
pulmonares ante bacteriemias por St. pneumoniae y es-

pecificamente a la sospecha de colangitis en pacientes
con colestasis e instrumentacion de la via biliar.
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Cholangitis due to Streptococcus pneumoniae in a
cancer patient

St.pneumoniae is acommon agent causing both upperand
lower respiratory diseases. lts role in abdominal infection
is rare, even more bile duct infection.We report a case of
probable cholangitis due to St.pneumoniae in a patient
with esophageal cancer and bile duct instrumentation.
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Coinfeccion por VIH y enfermedad de Whipple
activa: sinergia clinica, enfoque diagnéstico y

terapéutico

Luciano Omar Veréon' , Maria Emilia Cattana? , Silvana Fernandez Lugo' , Maria Belén Pérez?

RESUMEN

La enfermedad de Whipple (EW), causada por Trophery-
ma whipplei, es una enfermedad infecciosa rara que
afecta principalmente a pacientes inmunocomprometi-
dos, como personas que viven con el virus de la inmu-
nodeficiencia humana (VIH). Se desarrolla el caso de un
paciente de 42 afios con VIH y EW que se presenta con
diarrea crénica y pérdida de peso severa. El diagnéstico
se confirmé mediante biopsia y PCR, evidenciando afec-
tacion gastrointestinal y del sistema nervioso central. El
tratamiento incluyé ceftriaxona intravenosa seguida de
trimetoprima-sulfametoxazol, junto con terapia antirre-
troviral. Se logré una recuperacion clinica gradual con
resolucién de la diarrea y ganancia ponderal. Este caso
ilustra (evidencia) los desafios de manejar coinfecciones
en pacientes inmunocomprometidos y la importancia del
diagnéstico integral, el seguimiento endoscopico y las
terapias combinadas para optimizar el manejo de estas
condiciones complejas.

Palabras clave: enfermedad de whipple, coinfeccién, in-
munodeficiencia, terapia combinada
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Introduccion

La enfermedad de Whipple (EW) es una enfermedad in-
fecciosa causada por la bacteria Tropheryma whipplei,
un bacilo Gram positivo intracelular relacionado con el
género actinomycetes, que se caracteriza por ser de di-
ficil aislamiento y cultivo debido a su lento crecimiento.
Puede sospecharse al ser identificada por la técnica de
tincion de acido periddico de Schiff (PAS) y Ziehl-Neelsen
negativo a nivel de intracelular de los macréfagos (1). El
aparato en que la infeccion produce mayor impacto es
el digestivo, especialmente en intestino delgado, donde
se diagnostica en mayor proporcién (3). Sin embargo, su
afectacion multiorganica ha sido objeto de estudio y de-
bate desde el momento de su descubrimiento, aproxima-
damente en 1907 por George Hoyt Whipple (1878-1976),
cuando describié el primer caso en un paciente joven que
presentaba diarrea y poliartralgias migratorias. Poco me-
nos de 1500 casos fueron reportados en la literatura. Los
datos provenientes de algunas de estas notificaciones
mencionan un comun denominador: la inmunidad altera-
da del huésped (2).

La EW se caracteriza por presentar una forma clasica
en la cual predominan los sintomas gastrointestinales
y malabsortivos, la forma localizada extra-intestinal y la
forma asintomatica en portadores sanos. Debido al am-
plio espectro de manifestaciones, el diagndstico certero
de la enfermedad dificulta el manejo de estos pacientes
(4). Dicha dificultad se incrementa en aquellos pacientes
con comorbilidades, como por ejemplo infeccion por el
virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) y tuberculo-
sis (TBC), entre otras. Existen escasas comunicaciones
cientificas acerca de esta entidad en pacientes con VIH
asi como también sobre su manejo, lo cual hace de este
reporte un interés sustancial que aportaria a la bibliogra-
fia actual posibles referencias sobre su interpretacion,
enfoque y evaluacién.

Se presenta un caso confirmado de EW en paciente co-
infectado con VIH y TBC atendido en un hospital del nor-
deste argentino.

Caso clinico

Paciente masculino de 42 afios de edad sin anteceden-
tes patolégicos de relevancia, quien consulta en primera
instancia en el sector privado por presentar diarrea acuo-
sa, no disenteriforme, de 8 semanas de evolucidn que no

cedia con la administracién de antidiarreicos (loperamida
2mg). El médico reforzé la medicacién con crema de bis-
muto y medidas dietéticas (dieta astringente), sin mejoria
clinica. El paciente agrego6 pérdida de peso de mas de 10
kg en menos de un mes, por lo que se decidié realizar
marcadores virales (ELISA HIV) en busca de patologia in-
fecciosa como posible etiologia.

Dicho test resulté reactivo y se realizd la confirmacion
de infeccién con VIH con carga viral, la que resulté en
105.000 copias/ml (log 5.04) y recuento de linfocitos T
CD4 137 cel/mm3 (5%).

Consulta al servicio de Infectologia del Hospital Julio C.
Perrando, de Resistencia, Chaco, Argentina, ya cursando
16 semanas de sintomatologia y con pérdida de 20 kg
con orexia conservada. Presentaba un peso de 57 kg con
altura de 1,71 mts, lo que arrojaba un IMC de 19.5. En
primera instancia se realizo coproparasitolégico seriado,
estudios basicos de laboratorio (Tabla 1), deteccién de
antigeno de lipoarabinomanano en orina (LAM) (Abbott)
por sospecha de tuberculosis diseminada con compromi-
so intestinal. El estudio parasitoldgico evidencié presen-
cia de quistes de Giardia lamblia, por lo que inici6 trata-
miento con metronidazol 750 mg/dia durante cinco dias
y la prueba de LAM resulté positiva. Se inicié tratamiento
antifimico estandar para TBC con tres comprimidos de
cuadruple asociacion con 225 mg de isoniacida, 450 mg
de rifampicina, 1200 mg de pirazinamida y 825 mg de
etambutol (TC6). Se clasificé al paciente bajo la categoria
C3 de la CDC debido al recuento de linfocitos y la presen-
cia de evento definidor de sida (tuberculosis diseminada).
En controles posteriores, y por persistencia de diarrea, se
decidi6 realizar en una muestra de materia fecal un panel
gastrointestinal FilmArray® (BioFire Diagnostics — Bio-
merieux) (11), que solo determind la presencia de sapo-
virus entre los 22 patégenos que es capaz de diferenciar.

A las tres semanas de TC6 se inici6 terapia antirretroviral
(TARV) con dolutegravir 100mg + lamivudina 300 mg +
tenofovir disoproxila fumarato 300 mg.

Al inicio de la segunda fase de TC6 y con nueve sema-
nas de inicio de TARV el paciente persistia sintomatico
y con pérdida de peso. En esa instancia nuestro centro
no disponia la capacidad técnica de realizar carga viral
y recuento de linfocitos T CD4 para control pensando en
la posibilidad de sindrome inflamatorio de reconstituciéon
inmunitaria paradojal (SIRI).
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Tabla 1. Valores de los estudios de laboratorio

Hematocrito 44 %
Gldbulos blancos 8000 mm3
Glucemia 92 mg/dl
Uremia 12 mg/dl
Creatininemia 0,77 mg/dl
ASAT 36 UI/I
ALAT 32 Ul/1
FAL 185 Ul/I
Bilirrubina total 0,5 mg/dl
Proteinas totales 7,2 g/dl

Tabla 2. Fisico-quimico, citolégico de liquido

cefalorraquideo

Figura 1. Biopsia de duodeno. Técnica hematoxilina-

eosina. Aumento 40X. Se observan macréfagos
espumosos por debajo de la lamina propia

Figura 2. Biopsia de duodeno. Técnica coloracion
PAS. Aumento 40x. Se observan macréfagos

espumosos con miuiltiples estructura bacilares PAS
positivo

Es en este punto, por sospecha de patologia oncohe-
matoldgica (linfoma) nivel gastrointestinal se le realiza
videoendoscopia digestiva alta (VEDA) para toma de
biopsia gastrica y duodenal y tomografia axial computa-
da (TAC) de térax, abdomen y pelvis con doble contraste
(oral y endovenoso). No se realizé colonoscopia por mo-
tivos personales del paciente.

El resultado de la biopsia gastrica y duodenal constato, a
nivel de la ldmina propia, macréfagos espumosos de dis-
tribucién difusa en cuyo interior se evidencian estructuras
bacilares (Figura 1) que fueron positivos para tincién de
PAS y negativas para Ziehl-Neelsen (Figura 2). No se ob-
servaron granulomas.

Pardmetros Valores

Presién de apertura 16 cm H20

Color Incoloro

Aspecto Limpido

Coagulacién Ausente

Glucosa 42 mg/dl —

Proteinas 0,74 g/

pH 7,44

Lactato 2,8 mmol/I

Cloruro 105,3 meq/I

Recuento celular 80 mm3 . ) .

Polimorfonucleares 19% En el entc.)rno ’C|I.nICO y dellaboratorlo apropiados, los ha-

Mononucleares 1% llazgos hlStOl?gICOS podrian corrgsponderse con enfer-
medad de Whipple (EW). Concomitantemente, en la TAC

se inform6 como datos positivos, presencia de nédulo
parcialmente cavitado a nivel de térax y multiples adeno-
megalias mesentéricas.

El paciente se nego a realizarse procedimientos broncoin-
vasivos para estudio de imagen pulmonar.

En control programado y con mds de cinco meses de
sintomatologia el paciente manifesté sindrome febril y
cefalea de caracter opresivo, holocraneana, que cedia
parcialmente con la administracién de analgésicos tipo
AINES. Por lo que se decide realizar puncion lumbar con
la sospecha de afectacion del sistema nervioso central
(SNC) por EW y descartar otras enfermedades opor-
tunistas (Tabla 1). Dicha muestra se envi6 junto con
muestras de biopsia duodenal y suero del paciente al
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Instituto Nacional de Enfermedades Infecciosas Dr. Car-
los G. Malbran para su estudio. La amplificacion de aci-
dos nucleicos mediante la plataforma GeneXpert (Xpert
MTB/RIF ultra. Ultra Cepheid, Sunnyvale, USA) para el
complejo mycobacterium tuberculosis resulté negativa
en la biopsia de duodeno y LCR. En las muestras de san-
gre y LCR se realizé la PCR semi nested del gen hsp 65
para para Tropherima whipplei, que resulté positiva en
ambas muestras. Esto confirmé el diagnéstico de EW
con compromiso de SNC y se inici6 tratamiento con cef-
triaxona 2 g/dia por via endovenosa durante dos sema-
nas, seguido de trimetoprima-sulfametoxazol 320/1600
mg/d por via oral.

Por los multiples comprimidos que el paciente debia inge-
rir e intolerancia gastrica, se decide suspender TC6 (cua-
tro meses de inicio) y solo continuar con TARV y EW. Con
reinicio posterior en cuanto mejorara la sintomatologia
del paciente.

Actualmente, el paciente se encuentra en segunda fase,
con trimetoprima-sulfametoxazol 320/1600 mg/d con
buena respuesta al tratamiento, cese de los sintomas
gastrointestinales y aumento de peso de 15 kg.

Discusion

La EW es de origen infeccioso, mas frecuente en los hom-
bres y con afectacién a diversos sistemas del organismo,
sobre todo en aquellos con algin grado de inmunocom-
promiso (3). En este caso, el paciente presentaba afec-
tacion gastrica y de SNC con diagnéstico confirmatorio
de dicha enfermedad, por lo que en base a la literatura se
decidid iniciar tratamiento con el esquema antes mencio-
nado (4).

Existe poca evidencia disponible de coinfeccién de VIH y
EW sintomatica. Un estudio realizado en Estado Unidos
reportd una alta prevalencia de colonizacién de T. whi-
pplei en VIH, pero no EW (4-5), al igual que otro estudio
realizado en Espafia en el que encontraron alta prevalen-
cia de colonizacién en pacientes con VIH y sindrome me-
tabdlico (6).

Es posible teorizar que la marcada respuesta TH2 y redu-
cida respuesta TH1 de la EW, asociado a la disminucién
de la inmunidad humoral causada por VIH, es la causa
de desarrollo de infeccion por este agente. Se conoce
que la EW genera una disminucién en el cociente de cé-

lulas T CD4/CD8 y un aumento de los marcadores de ac-
tivacion celular. Esto, aparejado a una disminucién de la
produccién de interleuquina 12, generaria una pobre acti-
vacién macrofdagica a nivel de la [dmina propia, llevando
al desarrollo de la enfermedad. En cuanto a la infeccion
por VIH reconocemos que el principal mecanismo de in-
munodepresion es la destruccién de linfocitos T CD4, lo
que genera una pobre respuesta a infecciones por orga-
nismos intracelulares, ademds, es importante recordar
que la primoinfeccién genera una destrucciéon de mas del
60% del sistema linfoide asociado a mucosas (GALT), au-
mentando aln mas el compromiso digestivo. Es probable
que esta coinfeccién aumente por un doble mecanismo
(celular y humoral) la inmunodepresién del paciente con
el concomitante desarrollo de otras enfermedades opor-
tunistas.

El aislamiento de esta bacteria es dificultoso debido a que
debe ser realizado en lineas celulares, por lo que la utiliza-
cion de técnicas de PCR junto con el acompafiamiento de
la lesidn histopatoldgica y la sintomatologia correspon-
den a los medios de reconocimiento de esta enfermedad.
Teniendo en cuenta estos puntos, nos encontrabamos
con la primera dificultad a la hora de determinar el origen
de la clinica del paciente.

Por otra parte, durante el manejo nos enfrentamos con la
amplia gama de farmacos que debimos suministrar para
cubrir la totalidad de sus patologias (VIH+TBC+EW). Es
por ello que el manejo sintomatico e higiénico dietético
fue de gran importancia. Se decidié escalar los tratamien-
tos en base a tolerancia del paciente, comenzando por
antifimicos, antivirales y por ultimo tratamiento para EW.

Debe tenerse en cuenta la “sinergia clinica” entre VIH, EW
y TBC. Como conocemos, la coocurrencia de VIH y TBC
es un ejemplo clasico, donde la infeccién por VIH debilita
el sistema inmunoldgico, lo que aumenta la probabilidad
de desarrollar TBC. A su vez, la TBC puede acelerar la pro-
gresion de la infeccion por VIH (7). De similares caracte-
risticas, la EW puede dificultar la absorcioén de los farma-
cos utilizados para VIH y TBC y de los nutrientes, debido
al compromiso de las vellosidades gastricas (8). En el
caso de este paciente, con 12 semanas de tratamiento
para VIH, 14 para TBC y 6 para EW, la persistencia de la
diarreay el sindrome de Wasting concomitante generaron
un panorama desfavorable. Es por ello que se planteé en
un principio la posibilidad de suspensidn de tratamiento
para TBC y simplificar el esquema farmacolégico del pa-
ciente y reiniciar nuevamente los tratamientos de manera
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paulatina esperando mejoria de la diarrea. Sin embargo,
la respuesta clinica del paciente, si bien fue tardia, progre-
s6 de manera favorable con el sobrevenir de los meses.

Un aspecto controvertido de esta enfermedad es el se-
guimiento endoscopico de los pacientes tratados. Segun
algunos autores, se debe realizar endoscopia oral cada
seis meses para observar la desaparicion del material
PAS positivo y considerar asi al paciente curado (9). Pero
es de buena practica clinica que transcurrido un afo del
tratamiento antibiotico se realice una nueva biopsia para
comprobar la desaparicion de bacilos, aunque persistan
los macréfagos PAS-positivos. La técnica mas sensible
para controlar el resultado del tratamiento es la PCR del
rRNA de T. whipplei en la biopsia del tejido afectado (3).

Al igual que otras EQ, el SIRI también puede hallarse en
esta enfermedad, generando peoria sintomatolégica (9).
Es reconocido que aproximadamente un 20% de los pa-
cientes que inician terapia antibitica generan este fe-
némeno secundario a la recuperacion de su inmunidad.
Si bien el paciente no present6 una peoria si ho una per-
sistencia de sus sintomas, no disponiamos de CV y CD4
control para poder diagnosticarlo (10).

Concluimos que la EW es una infeccién con afectacion
multisistémica, que se presenta como un complejo de
manifestaciones clinicas heterogéneas; en pacientes
con comorbilidades y coinfecciones el manejo clinico de
los mismos debe hacerse enfocado a la sintomatologia
acompafante.
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Co-infection with Human Immunodeficiency Virus

and active Whipple Disease: clinical synergy, diag-
nostic and therapeutic approach

Whiple Disease (WD), caused by Tropheryma whipplei,
is a rare infectious disease that mainly affects
immunocompromised patients, such as people living
with human immunodeficiency virus (HIV). We reported
a 42-year-old patient with HIV and WD who presents
chronic diarrhea and severe weight loss. The diagnosisis
confirmed by biopsy and PCR, showing gastrointestinal
and central nervous system involvement. Treatment
included intravenous ceftriaxone followed by
trimethoprim-sulfamethoxazole, along (as well) with
antiretroviral therapy. A gradual clinical recovery was
achieved with resolution of diarrhea and weight gain.
This case highlights the challenges of managing
coinfections in immunocompromised patients and the
importance of comprehensive diagnosis, endoscopic
follow-up, and combination therapies to optimize the
management of these complex conditions.

Key words: Whipple's disease, coinfection, immunode-
ficiency, combination therapy
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REPORTE DE CASO

Neumonia por lophomoniasis, coccidioidomicosis
y tosferina: un caso de triple coinfeccion

respiratoria en un paciente en hemodialisis

Verdnica Santiago Villarreal' , Richard Enrique Mc Lean Mufioz?

RESUMEN

Las infecciones respiratorias en pacientes inmunocom-
prometidos presentan un desafio diagnostico y tera-
péutico. En este caso se describe una triple coinfeccién
respiratoria inusual por Lophomonas spp., Coccidioides Autora responsable para correspondencia:

immitis y Bordetella pertussis en un paciente con enfer- Verénica Santiago Villarreal vsantiago@utpl.edu.ec
medad renal crénica en hemodialisis. La investigacién
recalca la importancia de considerar el papel de la epi-
demiologia, los hallazgos radiolégicos y la microbio-
logia para un diagnostico preciso en cuadros clinicos
inespecificos. Debe destacarse la importancia critica de
un enfoque diagnéstico multidisciplinario en pacientes
inmunocomprometidos con infecciones respiratorias
poco frecuentes a fin de lograr un tratamiento exitoso.
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Introduccion

Las infecciones respiratorias en pacientes inmunocom-
prometidos, como aquellos con enfermedad renal crénica
(ERC) en hemodidlisis, representan un desafio diagnosti-
coy terapéutico debido a la diversidad de patdgenos posi-
blesy a la presentacién clinica atipica. Si bien las coinfec-
ciones son una condicion en esta poblacion vulnerable,
la presencia simultanea de multiples agentes etiolégicos
inusuales es extremadamente rara y subestimada.

La lophomoniasis pulmonar es una infeccién parasitaria
emergente causada por protozoos del género Lophomo-
nas spp. Estos microorganismos multiflagelados son co-
mensales habituales del tracto gastrointestinal de diver-
sos artrépodos, como cucarachas (Blattodea) y termitas
(Isoptera). La transmision al ser humano se produce por
la inhalacion de quistes aerosolizados procedentes de las
excretas de estos insectos, los cuales contaminan el en-
torno doméstico o peridoméstico (1).

Aunque se han descrito varias especies en su nicho eco-
I6gico natural, Lophomonas blattarum es, hasta la fecha,
la Unica especie reconocida con potencial patogénico
para el ser humano. Las manifestaciones clinicas, princi-
palmente respiratorias, se observan con mayor frecuen-
cia en pacientes con condiciones de inmunocompromiso
subyacente o enfermedades crénicas que alteran la inmu-
nidad local o sistémica (1).

Por otro lado, la coccidioidomicosis es una infeccién fun-
gica endémica causada por el género Coccidioides spp.
Se divide genéticamente en Coccidioides immitis y Coc-
cidioides posadasii, y reside en el suelo de ciertas partes
de Estados Unidos, América Central y América del Sur. Es
adquirido a través de la inhalacion de esporas de artroco-
nidios, causando enfermedad pulmonar y/o extrapulmo-
nar en pacientes inmunocomprometidos (2).

Por ultimo, la tos ferina es una enfermedad respiratoria
altamente contagiosa causada por la bacteria Bordetella
pertussis; si bien es frecuente en nifios, la incidencia en
adultos es elevada, produciendo una clinica que puede
ser desde una tos seca persistente por mas de dos sema-
nas hasta cuadros severos de neumonia e insuficiencia
respiratoria (3).

En esta investigacion se reporta el caso de un paciente
con enfermedad renal crénica en hemodialisis que pre-
sent6 un cuadro de neumonia de etiologia mixta, desta-

candose por la coinfeccién simultdnea por Lophomonas
spp., Coccidioides immitis y Bordetella pertussis. Esta
concurrencia etiologica es un ejemplo paradigmatico de
la complejidad diagnostica en huéspedes inmunosupri-
midos. Mientras que la lophomoniasis es una parasitosis
emergente y la coccidioidomicosis una micosis endémi-
ca reconocida en esta poblacion, la infeccién por B. per-
tussis representa un desafio adicional debido a su resur-
gimiento en adultos y sus manifestaciones atipicas (1-3).

La superposicion del espectro clinico de estas tres enti-
dades que incluye tos, disnea, fiebre y hemoptisis subraya
la complejidad diagnéstica en pacientes con factores de
riesgo, en quienes un sindrome respiratorio agudo pue-
de ser el resultado de una interaccién patogénica infre-
cuente (1-3), por lo que se subraya la importancia de co-
rrelacionar la epidemiologia con la clinica y los estudios
de imagenes para establecer un diagndstico temprano y
oportuno que permita orientar la terapéutica empirica de
manera precoz antes de obtener la confirmacion micro-
bioldgica.

Caso clinico

Paciente de sexo masculino de 61 afios de edad, natural
de Ecuador, que refiere haber vivido desde su infancia en
el area rural de Malacatos, provincia de Loja. El tipo de
vivienda presenta techo y paredes de bahareque y piso
de tierra, expuesto a una alta infestacién de artropodos.
Vivié en Espafa durante 10 afios. De ocupacién agricul-
tor. Actualmente desde hace 15 afios vive en Malacatos.
Con antecedentes patolégicos de diabetes mellitus tipo
2, hipertensién arterial y enfermedad renal crénica en he-
modidlisis.

El paciente refirié tos productiva en accesos de ocho me-
ses de evolucidn, con expectoracion mucopurulentay dis-
nea. Fiebre de 38 °C, atenuada con antipiréticos, y esca-
lofrios durante las sesiones de hemodidlisis. Al examen
fisico se ausculté en térax, roncus dispersos y crepitantes
bibasales, por lo que se refiere al hospital por cuadro cli-
nico infeccioso respiratorio.

En la tomografia axial computarizada (TAC) de térax con
contraste se evidenciaron multiples consolidaciones no-
dulares bilaterales y dispersas, cavitadas con signo del
halo invertido y derrame pleural bilateral de predominio
derecho (Figura 1).

Actual. Sida Infectol., Agosto 2025-Noviembre 2025; 33 (118): 76-81; https://doi.org/10.52226/revista.v33i118.390



Neumonia por lophomoniasis, coccidioidomicosis y tosferina

78

Figura 1. Parénquima pulmonar con multiples opacidades nodulares bilaterales y dispersas,

varias de ellas cavitadas

En los resultados microbioldgicos de muestra de espu-
to se evidencia en el cultivo Coccidioides inmitis y en el
examen en fresco Lophomonas: +. GENEXPERT MTB/RIF
negativo, GIEMSA, KOH: negativos.

En vista de la epidemia actual de tos ferina en el pais se
realizd en sangre reaccion en cadena de la polimerasa
(PCR) para B. pertussis, resultando positivo.

En base a estos hallazgos se estableci6 el diagnostico de
la triple coinfeccién administrando el tratamiento a base
de metronidazol 500 mg cada 8 horas por 7 dias, itraco-
nazol 200 mg cada 12 horas por 6 meses y claritromicina
500 mg cada 12 horas por 10 dias. Tras haber comple-
tado el tratamiento antibiético y llevar un mes con itra-
conazol el paciente ha evolucionado satisfactoriamente,
caracterizandose por ausencia de fiebre y disnea, con dis-
minucién de la tos y produccién de esputo. En el fresco
de esputo control no se observé Lophomonas spp. En el
cultivo micoldgico no hubo desarrollo de hongos y en la
tomografia de térax se evidencié disminucién del tamafio
de los nédulos.

Discusion

Los pacientes con enfermedad renal crénica en hemo-
didlisis constituyen una poblacion de elevada vulnera-
bilidad para infecciones respiratorias, caracterizada por
una mayor susceptibilidad a multiples patégenos y pre-
sentaciones clinicas atipicas que complejizan el abor-
daje diagnéstico (4). El caso que se reporta: un pacien-
te masculino de 61 afos con diabetes mellitus tipo 2,
hipertension arterial y ERC terminal, diagnosticado con

neumonia por la coinfecciéon de Lophomonas spp., Coc-
cidioides immitis y Bordetella pertussis ejemplifica esta
complejidad.

Los antecedentes epidemiolégicos del paciente fueron
fundamentales para orientar la sospecha diagndstica.
Su residencia por mas de 30 afios en una vivienda de
construccién precaria (paredes de adobe, piso de tierra)
en la zona rural de Malacatos, Ecuador, implico una ex-
posicidn crénicay de alta intensidad a artrépodos sinan-
trépicos. Este entorno es el nicho ecoldgico clasico para
Lophomonas spp., cuya transmisién se produce por la
inhalacién de quistes presentes en las excretas de in-
sectos como cucarachas y termitas (5). Por otra parte,
su ocupacién como agricultor en una regiéon endémica
para coccidioidomicosis constituye un factor de riesgo
ocupacional directo para la inhalacién de artroconidios
de Coccidioides spp. (6), considerando que la provincia
de Loja donde reside el paciente presenta las condicio-
nes semidridas propicias para este hongo dimorfico
endémico en varias regiones de América (7). Por tanto,
la anamnesis detallada de los factores residenciales y
ocupacionales fue clave para sospechar esta inusual
etiologia polimicrobiana.

Finalmente, la epidemia de tos ferina en este pais es un
factor epidemiolégico importante que justifica la busque-
da activa de Bordetella pertussis, tanto en pacientes pe-
diatricos como en adultos debido a la disminucién de la
inmunidad con el tiempo (3).

La clinica en este paciente, caracterizado por tos pro-
ductiva cronica, expectoracion mucopurulenta, disnea,
fiebre y escalofrios, es inespecifica y puede ser comun
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a multiples agentes respiratorios. Especificamente, la
evolucién clinica de 8 meses hace referencia a las pa-
tologias granulomatosas infecciosas y no infecciosas,
ademas se debe establecer diagndstico diferencial con
las patologias oncoldgicas (8).

Los hallazgos radiologicos de la TAC de térax, donde
evidencian multiples consolidaciones nodulares bilate-
rales y dispersas, cavitadas con signo del halo invertido,
y derrame pleural bilateral, son altamente sugestivos de
enfermedad fungica pulmonar e invasiva, como la cocci-
dioidomicosis, pero no excluyen otras etiologias granulo-
matosas no micoticas. El signo del halo invertido ha sido
descrito en diversas condiciones como enfermedades
pulmonares infecciosas y como no infecciosas (6).

La implementacién diagndstica en este caso fue un pro-
ceso escalonado y se basé en la orientacion epidemio-
I6égica sobre la clinica y estudios de imagen antes de
la confirmacién microbioldgica. El aislamiento de Coc-
cidioides immitis en el cultivo de esputo que se obtuvo
en este paciente se establece como el estandar de oro
para el diagnédstico de coccidioidomicosis (6). La iden-
tificacion de Lophomonas spp. en el examen en fresco
del esputo es un hallazgo clave que requiere experiencia
en microscopia y una cuidadosa diferenciacion de con-
taminantes (5). La realizaciéon de PCR en sangre para B.
pertussis, que resultd positiva, es una herramienta diag-
nostica molecular sensible para detectar la infeccion
activa por tos ferina, especialmente en adultos en los
que el cultivo puede ser negativo (9). La negatividad de
GENEXPERT MTB/RIF, GIEMSA y KOH hizo posible des-
cartar otras etiologias que son endémicas en este pais,
como tuberculosis, histoplasmosis, aspergilosis, esporo-
tricosis y paracoccidioidomicosis, lo que consolidé los
diagndsticos establecidos.

Se instauré el tratamiento de primera eleccién para la tri-
ple coinfeccién, basado en metronidazol 500 mg cada 8
horas para Lophomonas spp., itraconazol 200 mg cada
12 horas para C. inmitis y claritromicina 500 mg cada 12
horas para B. pertussis.

El metronidazol es el agente antimicrobiano de eleccién
para la lophomoniasis, con buenos resultados repor-
tados en la literatura cientifica (5). El itraconazol es la
piedra angular del tratamiento de la coccidioidomicosis
pulmonar, especialmente en formas crénicas o en pa-
cientes inmunocomprometidos, aunque en casos seve-
ros se podria considerar anfotericina B (6). La claritromi-

cina, un macrdélido, es el tratamiento de eleccion para la
tos ferina, eficaz en la erradicacion de B. pertussis y en
la reduccion de la transmisibilidad (3).

Considerando la comorbilidad de la enfermedad renal
cronica, la administraciéon concomitante de estos tres
farmacos presenta desafios en términos de farmacoci-
nética e interacciones farmacoldgicas. El itraconazol es
un potente inhibidor del citocromo P450 y la interaccién
con la claritromicina eleva las concentraciones plasmati-
cas de la misma, incrementando el riesgo de efectos ad-
versos como la prolongacion del intervalo QT y arritmias
cardiacas. Ademas, se requiere ajuste del metronidazol y
la claritromicina para evitar la acumulacién y la toxicidad
de ambos farmacos (10).

Finalmente, este caso de triple coinfeccién respiratoria en
un paciente inmunocomprometido subraya la importan-
cia de implementar un abordaje diagndstico multidiscipli-
nario y una gestién terapéutica meticulosa para optimizar
los resultados clinicos y disminuir los riesgos de interac-
ciones farmacoldgicas en una poblacion de pacientes
compleja.
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Pneumonia due to lophomoniasis, coccidioidomycosis,
and whooping cough: a case of triple respiratory co-

infection in a patient on hemodialysis

Respiratory infections in immunocompromised patients
present a significant diagnostic and therapeutic
challenge. This case describes an unusual triple
respiratory coinfection involving Lophomonas spp.,
Coccidioides immitis, and Bordetella pertussis in a
patient with chronic kidney disease on hemodialysis. The
investigation emphasizes the importance of considering
epidemiology, radiological findings, and microbiology for
accurate diagnosis in non-specific clinical presentations.
It highlights the critical need for a multidisciplinary
diagnostic approach in immunocompromised patients
with rare respiratory infections to achieve successful
treatment.

Key words: Coinfection, Pneumonia, Kidney Failure,
Chronic, Bordetella pertussis, Coccidioides, Parasitic
Diseases.
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