
Prevalence of AIDS 
Defining illness in HIV 
Patients with 
Substance Abuse

432 Project 2

Lindsay Petrenchik

May 7, 2021

1



Substance Use Disorder (SUD) in HIV 

• 48% (21-71%) of people 
living with HIV (PLWH) 
are estimated to have a 
SUD

• SUD adversely affects the 
continuum of care 
leading to increased risk 
of disease progression

SUD

Increased 
time to 

diagnosis

Lower care 
linkage 
after 

diagnosis
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medication 
adherence

Lower 
retention 
to care
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HIV Disease progression

• As HIV progresses, the immune system 
is weakened, and patients are at an 
increased risk of opportunistic infections 
(OIs) /AIDS defining illness
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Previous Literature

• Previous cohort studies indicate that there is an association between 
OIs and SUD in PLWH

Study (year) Design,  duration Population SUD definition Findings

Cook et al. (2008) Prospective cohort
(1996-2004)

Women enrolled in 
6 research centers 
(N=1686)

Crack cocaine  HR=1.65 

Lucas et al. (2006) Prospective cohort 
(1998-2003)

Baltimore, Maryland
(N=1851) 

Heroin or cocaine OR = 1.6 (1.2–2.3) 

Anastos et al. (2005) Prospective cohort
(1995-2003)

Women after 
initiating HAART
(N=961)

Crack, cocaine, 
heroin

HR=1.49
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Research Questions

In PLWH with SUD vs no SUD 
what is the difference in..
•AIDS defining illnesses
•Length of hospital stay
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Data Source

• Healthcare Cost and 
Utilization Project, National 
(Nationwide) Inpatient 
Sample (HCUP-NIS) 

• a 20-percent stratified 
sample of all discharges from 
48 United States hospitals 
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Exposure & Outcomes
Exposure

• Substance Use Disorder: abuse of alcohol (F10), opioids, sedatives, hypnotics, anxiolytics (F13), cocaine 
(F14), other stimulants (F15), hallucinogens (F16), inhalants (F18), or other psychoactive 
substances/multiple drug use (F19)

Outcomes
• CDC defined AIDS defining illness (Opportunistic infections): candidiasis of the esophagus (B37.81), 

bronchi , trachea, or lungs (B371); invasive cervical cancer (C53); coccidiomycosis (B38); cryptococcosis 
(B45); cryptosporidiosis(A07.2); cytomegalovirus disease or CMV(B25); histoplasmosis (B39); isosporiasis 
(A07.3); Kaposi sarcoma (C46); Burkitt’s, immunoblastic, Hodgkin’s, and Non-Hodgkin’s  lymphoma 
(Burkitt's, immunoblastic); mycobacterium avium complex (A31.2,  A31.8); mycobacterium tuberculosis 
(A15); pneumocystis pneumonia (B59); recurrent pneumonia (Z87.01); progressive multifocal 
leukoencephalopathy (A81.2), salmonella septicemia (A02.1) and toxoplasmosis of brain (B58.2).

• LOS: discharge date-admission date (days)
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7 
Covariates

• Age

Quantitative

• Sex

Binary

• Hospital division (5-cat)
• Insurance (5-cat)
• Race (5-cat) 
• Population density (6-cat)
• Median Income based on zip (4-cat)

Multi categorical
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Population
(N=24,118)
• Eligibility: age ≥20

• Equally balanced
• SUD: 11,791
• No SUD: 12,327

• Mostly black middle-aged 
men from a metro area (>1 
million people) in the South 
Atlantic region with a median 
income based on zip code of 
<48 k
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Missing Data

• Max missing 3.5% 
(zipinc_qrtl)

• Assumed MNAR

• Multiple Imputation with 
‘mice’ (m=4)
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Analysis 1
AIDS illness in PLWH with SUD vs without
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Exposure and Outcome

• Lower burden of AIDS illnesses in non-SUD group 
• ORunadjusted=0.785

AIDS illness No AIDS illness Total

SUD 1929 (16.4%) 9862 (83.6%) 11,791

No SUD 2470 (20.0%) 9857 (80.0%) 12,327 

Total 4399 (18.2%) 19,719 (81.8%) 24,118 (100.0%)

12



Split 70/30 with 18.2% in each sample with the 
outcome 

13

HIV
(n=24,118)
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(n=7,234)

No AIDS
(n=5,915)

AIDS
(n=1,319)

Training
(n=16,884
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(n=13,804)

AIDS
(n=3,080)



Logistic Regression Adjustment (Model 1)

•  

8 predictors were chosen based on previous literature and reasoning 
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Effect Size

• Holding all other predictors constant, model 1 
predicts that in PLWH, the odds of AIDS in is 
those with SUD is 0.726 (95% CI 0.668, 0.789) 
the odds of those without SUD (N=16,884)

• Other predictors with meaningful ORs
• Hospital division*
• Medicare vs Medicaid*
• Asian vs black*
• Native American vs black 

• Lack of effect with income

15



But how good was the model fit…
Not good. 

Fit Statistic Index Corrected

R2 0.066 0.061

C 0.650 0.645
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Confusion Matrix Results
Not good.

Confusion Matrix Statistic Result

Sensitivity 25%

Specificity 88%

Positive Predictive Value 32%

*Based on the plot, chose a cut off  of 0.27
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Plan B!
Can I make it better with nonlinear 
terms?
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Logistic Regression Models Built
ANOVA: compared to model 1, all reduced the lack of fit 

Model Description DF

1 All linear terms 24

1c Model 1 but rcs(age,4) 28

1d Model 1 + 
age%ia%insurance

28

1b 1c + 1d 30
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Comparison of Logistic Regression Models

Model AIC BIC Index R2 Index C Corrected 
R2

Corrected C Validated 
Accuracy

Validated 
Kappa

1 15135 15336 0.066 0.6496 0.0614 0.64495 0.769 0.152

1b 15118 15366 0.069 0.6521 0.0630 0.64625 0.762 0.164

1c 15113 15329 0.069 0.6519 0.0634 0.64635 0.762 0.163

1d 15137 15369 0.066 0.6499 0.0623 0.6458 0.767 0.154

• In sample statistics: all models were almost equally poorly fit (r2=0.07, C=0.65)
• Validated statistics: model 1c negligibly better
• Accuracy in training sample: model 1
• Kappa in training sample: model 1b
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Analysis 2
Length of hospital stay in those with SUD vs without
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Variables

• SUD

• LOS

Exposure

• Same as Analysis 1, but switched sex 
for AIDS

Outcome

Covariates
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Distribution of length of stay by SUD

• Justifies 
Poisson/NB
• All positive
• Not normal

• Most los <50 
days
• Range: 0 to 247

• Higher in non 
SUD group
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Lots of 1’s
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Max=257 days



Analysis

• Single 
imputation
• Data Split

• Strata: SUD, AIDS

• Compared 6 
models

Poisson (n=16,883)
• ZIP
• Hurdle

Negative Binomial (n=16,883)
• ZINB
• Hurdle
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Best Rootogram for NB-based models

• NB hurdle model was the best
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Validation in Test Sample  (N=7,198)

• Validated fit statistics best for ZINB and hurdleNB
• Vuong test ZINB vs NB-hurdle: P<0.000

• Not a good model: low r2 and high mae
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Coefficients

Holding all else constant, 
hurdleNB predicts that in PLWH 
(N=16,883), log(los) for:

• SUD vs no SUD: 0.11 lower 
(0.9 days, 95% CI 0.86,0.93 )

• AIDS vs no AIDS: 0.59 higher 
(1.8, 95% CI 1.83,1.9)
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Conclusion

• In U.S. hospitalized PLWH in 2018 (N=24,118), SUD is associated with 
lower burden of AIDS defining illness & lower LOS
• Relationships inconsistent with:
• AIDS: previous literature (3 cohort studies)
• Los: general population

• Limitations
• Data collected for reimbursement (i.e all diagnoses may not be captured)
• Important covariates unavailable (OI prophylaxis, labs, meds)
• Broad exposure definition next step narrow to stimulants
• Did not adjust for hospital characteristics (los analysis) or relevant 

comorbidities  PS match on those next
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Appendix

• Code book 
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Count Model

•  

8 predictors were chosen based on previous literature and reasoning 
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Analysis

1. Single imputation
2. Split into training & testing

1. Strata= SUD, AIDS

3. Fit & compared 6 different models (poisson, negative binomial, ZIP, 
ZINB, hurdle based)
1. Rootograms
2. Fit statistics (in and out of sample)

4. Used the chosen model to produce estimates for each predictor
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Analysis Flow

In sample: fit statistics, kappa & accuracy Validated fit statistics
Compared 4 logistic regression models

Constructed a confusion matrix
Built model 1 (all linear terms)

multiple: glm  single: lrm
Imputation

Training (n=16,884) Testing (n=7,234)
Data split 70/30 ensuring equal % of outcome in both groups
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