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LIMITANTES DIAGNOSTICAS DE INFECCIONES OPORTUNISTAS EN
PACIENTES CON VIH.

Limited diagnosis of opportunistic infections in Hiv-patients.
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INTRODUCCION

Las enfermedades oportunistas son aquellas
que se presentan generalmente como conse-
cuencia de la severa inmunodepresion en
pacientes con infeccién por el virus de inmu-
nodeficiencia humana (VIH). El nivel de inmu-
nodepresion especialmente con linfocitos
CD4 < 200 células/ml, es el principal factor de
riesgo.(

El Hospital Nacional Mario Catarino Rivas es
el centro con la cohorte mas grande de
pacientes con VIH recibiendo atencion
meédica, el clinico dia a dia se enfrenta no
solo al manejo de la infeccidén por VIH en si,
sino también al manejo de otros aspectos de
la misma; uno de los mas frecuentes son las
infecciones oportunistas (10).

Las mas frecuentes, Tuberculosis en todas
sus manifestaciones, Histoplasmosis, Toxo-
plasmosis, Candidiasis e infeccion por cito-
megalovirus. Durante el afio 2016 se presen-
taron un total de 211 nuevos casos de infec-
ciones oportunistas en el servicio de atencion
integral (SAI) del Hospital Nacional Dr. Mario
Catarino Rivas (HNMCR). De esta cohorte, el
69% correspondid al sexo masculino siendo
el rango de edad mas afectado 21 - 40 anos.
Con el presente articulo se pretende dar a
conocer las limitantes en el diagnostico de las
diferentes infecciones oportunistas encontra-
das en pacientes con VIH durante el afio
2016. (Ver Tabla No. 1).
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Tabla No. 1: Principales infecciones oportu-
nistas durante el ano 2016 en el SAI/HNM-
CR.

Infecciones NuUmero de
oportunistas Casos

Hombres Mujeres

)
histoplasmosis | (10) 4.7% (8)80% (2)20%
criptococosis | (16)  75% (12)75% (4)25%

tuberculosis | (66) 31% (46)69.6% (20)30.4%
toxoplasmosis | (52) 25% (34)65.3%  (18)34.7%
candidiasis | (60) 28.5% (40)66.6% (20)33.4%
citomegalovirus | (7 33% (6)85.7%  (1)14.3%
( (
( (

Total| (211) 100% (146)69% (65) 31%

Fuente: Base de datos del Servicio de Atencién Integral HNMCR

TUBERCULOSIS (TB)

La tuberculosis es una de las 10 principales
causas de mortalidad en el mundo. En 2015,
10,4 millones de personas enfermaron de
tuberculosis y 1,8 millones murieron por esta
enfermedad (entre ellos, 0,4 millones de
personas con VIH). Mas del 95% de las
muertes por tuberculosis se producen en
paises de ingresos bajos y medianos.??

En pacientes con tuberculosis, el tracto respi-
ratorio es uno de los o6rganos que mas
frecuentemente se ve afectado en los pacien-
tes con infeccion por VIH. Hay otros érganos
que se pueden ver afectados en la tuberculo-
sis extra pulmonar entre ellos los ganglios
linfaticos suele ser los de mayor incidencia,
en el SAl del HNMCR, esa fue la tuberculosis
extra pulmonar mas frecuente seguido de la
tuberculosis diseminada, tuberculosis menin-
gea y en ultimo lugar la tuberculosis cutanea.

Esta infeccion oportunista es mas frecuente
en pacientes del sexo masculino con estado
de inmunosupresion caracteristico menor de
200 celulas/mm?® CD4, sobre todo en pacien-
te en los cuales no han tenido terapia antirre-
troviral y como reactivacién de tuberculosis
en aquellos casos de pacientes que no cum-
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plieron tratamiento profilactico con isoniacida
y que tienen compromiso del estado inmuno-
l6gico por falla virolégica o falla clinica; y en
aquellos que estan en abandono de terapia
retroviral. Sin embargo puede presentarse en
pacientes sin inmunosupresion.®

La co-infeccion tuberculosis/VIH es uno de
los problemas mas importantes que afronta
la salud publica y se da con mayor frecuencia
en paises del tercer mundo. Se calculan mas
de 14 millones de personas viviendo con la
co-infeccion; el 30% de las muertes de enfer-
medad avanzada por VIH o Sida estan rela-
cionadas con Tuberculosis (TB) y el 6% de
las muertes de pacientes con TB estan rela-
cionadas con VIH.®

En el HNMCR durante el afio 2016 la IO mas
comun fue la TB Pulmonar en un 31% siendo
mas frecuente en varones. Las dificultades
en obtener un diagndstico temprano fueron:
la falta de sospecha clinica, el tamizaje para
TB escaso y en pacientes en los cuales
presentaron rayos X altamente subjetivas
con la sospecha clinica pero no brindaron
muestras adecuadas de esputo. El inicio del
tratamiento se retrasé por la negativa de los
Centros de Salud de dar terapia antifimica
por tener un seriado de BAAR negativa, por
lo que se hace necesario concientizar al
personal de salud en este aspecto.

En los casos de TB extra pulmonar especifi-
camente en TB ganglionar la limitante princi-
pal son las estadias hospitalarias prolonga-
das en espera de toma de biopsia por el
servicio de cirugia y la demora del resultado
de esta por el servicio de patologia.

Se cuenta con el acceso al adenosina desa-
minasa (ADA) sin embargo hay lentitud en la
entrega de resultados, y el cultivo como
todos sabemos es un método diagndstico a
largo plazo.

No podemos negar que la llegada del gene
xpert para diagnostico rapido y deteccion de
resistencia a rifampicina ha sido de enorme
utilidad sobre todo por lo rapido de los resul-
tados permitiendo hacer diagnosticos mas
oportunos.

TOXOPLASMOSIS CEREBRAL

Se senala que alrededor de un tercio de los
pacientes con infecciones por el VIH presen-
tan complicaciones en el sistema nervioso
central, la mas frecuente la toxoplasmosis
cerebral que provocan considerable morbili-
dad y mortalidad y que las principales mani-
festaciones neurologicas pueden ser focales
0 generalizados, siendo la cefalea, la confu-
sion, la fiebre y convulsiones los mas impor-
tantes. Clinicamente predomina un sindrome
compatible con lesiones ocupantes; son
comunes ademas la presencia de hemipare-
sias, deficiencias visuales, hipertension
endocraneana, elementos neurolégicos foca-
les, compromiso de pares craneanos, trastor-
nos de conciencia, alteraciones siquiatricas y
somnolencia. Raramente se encuentra
rigidez de nuca. La sintomatologia es varia-
ble dependiendo de la localizacién de las
lesiones y su nimero.®

La toxoplasmosis afecté a 25% de la pobla-
cién con 1O en el afio 2016 en el HNMCR,
siendo mas frecuente en los hombres con 34
casos el rango de edad mas afectado fueron
los individuos entre 21 a 40 afios. (Ver Tabla
1). Las dificultades diagndsticas enfrentadas
fueron la escases de reactivos para las prue-
bas seroldgicas, la ausencia de materiales
para toma de muestras de liquido cefalorra-
quideo, escases de estudio de imagenes
como ser TAC cerebral. En cuanto al trata-
miento se tuvo acceso al mismo todo el ano,
sin embargo en el mes de diciembre hubo
escases de pirimetamina el cual es el farma-
Co que actua sinérgicamente con las sulfona-
midas para destruir los taquizoitos del toxo-
plasma.

CRIPTOCOCOSIS

La criptococosis es una enfermedad micotica
oportunista, grave, causada por un hongo
levaduriforme y encapsulado denominado
Cryptococcus neoformans. Sus dos varieda-
des; Cryptococcus neoformans variedad
neoformans (serotipos Ay D) y Cryptococcus
neoformans variedad gattii (serotipos B y C)
son responsables de la enfermedad en el
hombre. La meningitis criptococdcica afecta
a pacientes inmuno-comprometidos.
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De los pacientes con enfermedad avanzada
por VIH, alrededor del 5 al 10% se infectan
con Cryptococcus, de éstos el 90% desarro-
llan meningitis por Cryptococcus particular-
mente cuando el recuento de CD4 es menor
a 100 células/mm3.®) Es mas frecuente en
varones que en mujeres con una relacion de
4:1, tal vez debido a la mayor exposicion de
los hombres a este microorganismo. Este
hongo genera la infeccion oportunista de
inicio en mas de 50% de todos los enfermos
con enfermedad avanzada por VIH; presen-
ta una tasa de mortalidad del 6 al 25%
durante las dos primeras semanas de trata-
miento y del 40 al 70% a los 12 meses. La
forma clinica de presentacion generalmente
tiene una evolucion subaguda o cronicas se
caracteriza por cefalea, fiebre y malestar
general, posteriormente puede observarse
sindrome de hipertension endocraneana,
edema de papila, diplopia, nauseas, vomitos
y al evolucionar la enfermedad el paciente
presenta rigidez de nuca, hipersensibilidad
del cuello. En individuos inmunocompeten-
tes la infeccion es autolimitada y poco sinto-
matica.®

En los pacientes del Servicio de Atencion
Integral (SAI) con IO en el 2016, el 7.5% pre-

sentd criptococosis meningea (Ver Tabla No.

1). Las dificultades diagnosticas presentadas
durante el ano 2016, ausencia de antigeno
para criptococosis, falta de reactivos labora-
toriales en los estudios de liquido cefalorra-
quideo, el acceso intermitente a TAC cere-
bral, la ausencia de pruebas seroldgicas.
En cuanto al acceso al tratamiento durante
todo el afo hubo disponibilidad de anfoterici-
na y fluconazol.

HISTOPLASMOSIS

La histoplasmosis es la infeccion causada
por el hongo Histoplasma capsulatum ha
sido reportada en todos los continentes. El
hongo se desarrolla en el suelo con excretas
de aves y murciélagos, donde es capaz de
producir abundantes microconidios, que al
ser inhalados por el hombre son capaces de
causar la infeccion. El cuadro clinico puede
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variar, desde infecciones asintomaticas hasta
cuadros diseminados graves que involucran
a uno o varios organos y sistemas y que afec-
tan sobre todo a pacientes con VIH, neopla-
sias hematoldgicas, con trasplantes u otras
inmunodeficiencias. En individuos con VIH
suele aparecer en estadios avanzados de la
infeccidn, asociada con recuentos inferiores
a 100 linfocitos CD4/mm?.

El diagndstico suele ser dificil, pues sus
caracteristicas clinicas y resultados de exa-
menes de laboratorio de rutina son comunes
a otras complicaciones asociadas a la enfer-
medad avanzada por VIH, como tuberculo-
sis, neumocistosis y demas infecciones sisté-
micas. Ademas, la demostracion del hongo
requiere un laboratorio de microbiologia con
experiencia en identificar la levadura, sus
antigenos o anticuerpos especificos.

El prondstico es bueno en los pacientes con
enfermedad leve, y en quienes el diagndstico
rapido permite la administracion temprana
del tratamiento. Sin embargo, la tasa de mor-
talidad puede ser alta, especialmente en
pacientes inmunosuprimidos o con histoplas-
mosis grave (presencia de hipotension que
requiere vasopresores, necesidad de ventila-
cion mecanica y deterioro del estado de con-
ciencia), en quienes la tasa de mortalidad
puede ascender a 47-70%.©

La Histoplasmosis se presenté en un 4.7%
de la poblacion descrita durante el afio 2016
(Ver Tabla 1). Los problemas diagndsticos se
encontraron debido a que la observacion de
la levadura en fluidos y tejidos organicos,
requiere mucha experiencia por el personal
de laboratorio y no se cuenta con suficiente
personal capacitado para su identificacion,
ademas, no se cuenta con los medios para
realizar pruebas de deteccion de anticuerpos
y antigenos especificos ni reaccion en
cadena de polimerasa, muchas veces el
unico medio diagnostico disponible ha sido
el buffy coat que es un extendido rico en
células blancas del centrifugado capilar de
sangre periférica tefiido con tincién de gram.
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En cuanto al acceso del tratamiento se ha
contado con anfotericina, sin embargo no se
tiene a disposicion itraconazol.

CANDIDIASIS

La candidiasis mucocutanea es la presenta-
cion mas comun, en los pacientes VIH positi-
vos con recuentos de CD4 inferiores a 300
células/mm3; La candidiasis oro faringea se
presenta como placas blanquecinas que se
pueden remover con el baja lenguas y se
localizan principalmente en el dorso de la
lengua, el paladar blando, las amigdalas y la
mucosa oral. También pueden encontrarse
placas eritematosas sin el caracteristico exu-
dado. Puede extenderse a hipofaringe y com-
prometer el eséfago. La candidiasis esofagi-
ca es una de las entidades definitorias de
sida y una de las infecciones oportunistas
mas ampliamente reportadas en la literatu-
ra.® Desde las descripciones iniciales del
sida, las descripciones oportunistas de la
cavidad bucal han demostrado un lugar
preponderante y han tenido un importante
valor diagndstico y pronostico, ya que 90%
de sujetos con VIH presentan lesiones buca-
les, con un enorme valor clinico, pudiendo
ser la primera manifestacion en los pacientes
VIH y/o SIDA, constituyéndose no solo como
indicador precoz de la enfermedad si no
como marcador de severidad y marcador
pronéstico de la misma.?

En el HNMCR la candidiasis orofaringea fue
la infeccion oportunista por hongos mas
frecuente en un 28.5%, siendo la poblacion
masculina mas afectada en un 66.6% entre
las edades de 21 a 40 afios (Ver Tabla 1). El
diagnostico fue fundamentalmente clinico,
sin embargo, en los casos de afectacion eso-
fagica era necesario la endoscopia, teniendo
en algunas ocasiones retrasos en las progra-
maciones de dicho procedimiento.

CITOMEGALOVIRUS

El citomegalovirus humano (CMVH) es un
patdgeno oportunista que pertenece a la
familia beta herpes virus. CMVH, posee un
genoma de acido desoxirribonucleico (ADN)
de doble cadena, con aproximadamente 230
kpb y 200 marcos de lectura abiertos. La
infeccion por CMVH se manifiesta como
retinitis, esofagitis, colitis o encefalitis y
representa la principal complicacién y prime-
ra causa de morbi-mortalidad en pacientes
inmunocomprometidos.® Del 20 al 40% de
los individuos infectados con el virus de la
inmunodeficiencia humana que no estan bajo
tratamiento antirretroviral, desarrollan enfer-
medad a causa de CMVH. Se ha observado
que la coinfeccion de VIH y CMVH en indivi-
duos que presentan una cuenta de linfocitos
CD4+ menor a 50/uL, incrementa el riesgo de
presentar severas complicaciones.®%

En el SAI se presentaron 7 casos de infec-
cion por citomegalovirus correspondiendo al
3.3% de las infecciones oportunistas, predo-
minando en hombres en un 85.7%. (Ver
Tabla No. 1). La dificultad en la realizacion
del diagnostico radica en no poder contar
con la reaccién en cadena de polimerasa, lo
que limita a realizar pruebas de anticuer-
pos, Yy a la deteccién de cuerpos de inclusion
en orina. En cuanto al tratamiento no se ha
tenido acceso a valganciclovir de manera
continua.

En conclusidon Aunque el acceso a la terapia
antirretroviral de gran actividad es mayor
actualmente, aun el clinico debe prepararse
para continuar diagnosticando y tratando las
infecciones oportunistas en el paciente con
VIH, pero indudablemente necesita tener
todo el recurso a la mano para poder realizar
diagndsticos precoces y oportunos pues de
esto depende el prondstico de estos pacien-
tes.
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