Varon joven con disnea,
astenia y anorexia

O




22 anos. No RAM. No HTA, no DM, no DLP. Trabajo: tienda
de electrodomésticos.

Fumador activo de 1-2 cigarrillos/dia (antes 1 paquete/dia) y
2-3 porros/dia; no otros habitos toxicos.

Relaciones homosexuales con pareja estable desde hace 5
anos. Alguna relacion esporadica sin proteccion. Hace 4 afios
se realizo la prueba del VIH siendo negativa.

No antecedentes médicos de interés. IQ: apendicectomia.

No tratamiento habitual.



Acude a Urgencias por

cuantificada (10 kg en 2 meses), de un mes de
evolucion. Cuenta con moco (desde hace 2
semanas) y (desde
hace una semana). También refiere mucosidad oral,
con expulsion de flemas ocasionalmente (color
blanco). No otra sintomatologia acompanante (no
fiebre, no nauseas, no dolor abdominal).

No viajes. Contacto con gallinas, cobayas, ninfas y
perro.



BEG, Cy O, NC, NN, delgado. 36'8°C, TA 105/60 mmHg.
» 94 pm.

C y C: no se palpan adenopatias laterocervicales ni
supraclaviculares.

TORAX: AP: sin alteraciones. AC: ritmica, sin soplos.

ABDOMEN: blando y depresible, no masas ni megalias,
no doloroso a la palpacion.

MMII: no edemas ni signos de TVP.



O

(QUE SOSPECHARIAS Y QUE
PRUEBAS SOLICITARIAS?




BIOQUIMICA: Alb 3,10, Fe 50, resto de BQ
completa normal.

HEMOGRAMA: Hb 12, Htco 35%,

GASOMETRIA BASAL: pH 7,43, pCO2 42,
, HCO3 27.

ECG: RS a 110 lpm; BRDHH.

Rx torax.
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O

(QUE DIAGNOSTICOS TE
PLANTEARIAS?

(QUE OTRAS PRUEBAS
SOLICITARIAS?




SEROLOGIAS:
- VHB negativa, VHC negativa,
- Serologia ltes negativa
- Anticuerpos heterofilos VEB negativos.
- Legionella, Micoplasma y Chlamydia negativos.
- CMV y toxoplasma negativos. Serologia leishmania pendiente.

. Subpoblaciones linfocitarias pendiente.
Esputo inducido para Pneumocystis jiroveci (IFD): negativo.

Cultivo de esputo negativo. BAAR y Lowenstein en esputo inducido x 3
negativos.

Hemocultivos negativos.

Mantoux negativo



O

¢PEDIRIAIS ALGO MAS?




12 FIBROBRONCOSCOPIA (21/08/12): arbol
bronquial sin alteraciones.

BAAR y Lowenstein negativos.

Se aislan escasas colonias de Candida Albicans.



Se solicitd determinacion de HLA B 57 01 y test de
resistencias



Tabla 1. Exploraciones complementarias en la valoracion y seguimiento de los pa-
cientes con infeccion por el VIH-1

e Valoracion inicial
Exploracion fisica completa
Tension arterial
Medidas antropomeétricas (talla, peso y cintura)
Hematimetria
Bioquimica (incluyendo glucemia, perfil hepatico y lipidico)
Rutinario de orina y sedimento
Serologia: VHB, VHC, VHA, Lues, CMV y Toxoplasma
Serologia Trypanosoma cruzi (si inmigrante de pais endémico)
Estudio de poblaciones linfoides
Carga viral VIH-1
Estudio genotipico de resistencias
HLA B*5701
Mantoux (o quantiferon) y radiografia de torax
Citologia cervical (en la mujer)
Citologia anal (considerar)
Valoracion de la fibrosis hepatica*
e Previo al inicio del TAR

Estudio de resistencias

Subtipos

Tropismo viral (si se prevé utilizar maraviroc en primera linea)
e Seguimiento (4 semanas del inicio y ¢/3-6 meses)

Hematimetria y bioquimica de rutina (con perfil lipidico)

Carga viral VIH-1 y estudio de poblaciones linfoides

Estudio de resistencias, si fracaso virologico

Tropismo viral (si fracaso virologico)

Documento de consenso de Gesida y PNS sobre el tratamiento antirretroviral del adulto (enero 2012)



O

(QUE TRATAMIENTO
INSTAURARIAS?




Ante la sospecha inicial de neumonia por P. Jiroveci se
inicio tto con Cotrimoxazol 1.v + Prednisona. Ademas se
anadio fluconazol v.o.

A pesar del tratamiento el paciente sufridé un
empeoramiento radiologico y gasomeétrico.

A las dos semanas se inicio tto con Antiretrovirales
(Atripla: FTC + 3TC + EFV).

Tras tres semanas de tto antibiotico y ante el
empeoramiento radioldgico se practico nueva FBC que
fue de nuevo positiva para P. Jiroveci.




- Extensa afectacion bilateral y difusa con densidad
en vidrio deslustrado, con preservacion del espacio
subpleural y algunas areas peribroncovasculares.

- Engrosamiento de septos interlobulillares.

Los hallazgos son inespecificos, no obstante dado el
contexto clinico son compatibles con infeccién por
Pneumocystis jiroveci, o por citomegalovirus.






O

¢CUAL SERIA VUESTRA
ACTITUD?




Ciclo de tres semanas de Pentamidina i.v, tras lo cual
se repite de nuevo la FBC: negativa para
pneumocystis.

Durante su estancia presento siendo
negativas las exploraciones encaminadas a descartar
otros procesos infecciosos.



Tras el tratamiento persiste
pendiente de recibirse AP de
biopsia transbronquial.

En los altimos controles se normalizo6 la cifra de plaquetas.
La candidiasis orofaringea se solucion6 con Fluconazol v.o.
Se administr6 primera dosis profilactica de Pentamidina
inhalada.

Fue dado de alta el dia 8 de octubre pendiente de revision
en consultas externas y de recibir los resultados de CD4



El dia 11/10/2012 nos avisan desde microbiologia
tras recibir (3,83 log).



O

(QUE HARIAIS AHORA?




El paciente es avisado telefobnicamente para ingreso y
administracion de ganciclovir iv ante la persistencia de
importante patron intersticial en Rx, insuficiencia
respiratoria y fiebre.

Durante su ingreso se administran las primeras dosis de
ganciclovir sin complicaciones. Ante la buena situacion
clinica se contacta con UHD para administracion de la
medicacion de forma ambulatoria.

Se completan 21 dias de tratamiento con ganciclovir.



Se reciben resultados de serologia CMV (23-10-2012):
. CV de CMV en plasma:

indetectable.

(30%). HLAB 5701 negativo. Pendiente test de
resistencias.

Biopsia transbronquial:

Cambios inflamatorios de tipo inespecifico.

Con las técnicas de PAS, GIEMSA, GROCOTT y Ziehl no se
observan microorganismos patogenos.

Estudio inmunohistoquimico para determinar la presencia
de CMV: negativo.



Resolucion de la extensa afectacion pulmonar en
vidrio deslustrado, siendo sustituida por
engrosamiento de septos inter e intra lobulillares,
bronquiectasias y bronquiolectasias por traccion, de
predominio en l6bulos superiores.






JUCIO DIAGNOSTICO
O

1. INFECCION VIH ESTADIO SIDA C3

2. NEUMONIA POR PNEUMOCISTIS
JIROVECI, CURADA

3. NEUMONITIS POR CMV
4. CANDIDIASIS OROFARINGEA




Incidencia de afectacion pulmonar en autopsias,
100% periodo inicial, <70% en era TAR.

« > 25 veces en VIH que en poblacion general.

Infecciones pulmonares (oportunistas o no) mayor
causa de morbimortalidad y motivo de ingresos
hospitalarios.



« Cambio en las ultimas décadas:
- Utilizacion de profilaxis primaria para PCP (1989)
- Utilizacion de TAR (1996)
« Riesgo de cada infeccion:
- Grado de inmunodepresion
- Caracteristicas geograficas
- Profilaxis
- Factores genéticos



 No algoritmos diagnosticos
 Valoracion clinica
« Mayor mortalidad sin diagnostico etiologico



 Profesion, aficiones, habitos ( palomas, cuevas...)
» Pais de origen , viajes ( inf. endémicas, ...)

« Posible exposicion a TB

« UDVP

» Neutropenia prolongada ( BGN, Aspergillus)
 Uso de profilaxis

« TAR

« CD4



 Fiebre, sudoracion nocturna
 Perdida de peso

e Tos

 Disnea, ortopnea

« Dolor toracico

« Hipoxemia

« Manifestaciones extrapulmonares



Respiratory tract diseases according to
CD4 cell count

N
Sinuitis, pharyngitis,
Bacterial pneumonia (recurrent) bronchitis
Bacterial pneumonia
500 \J'\ PCP Tuberculosis
/ Cryptococcus pneumonia Non-Hodgkin lymphom
A / Bakterial pneumonia (bacteremia)
'og Diseminated/extrapulmonary tuberculosis
+ Pulmonary KS
E ] Toxoplasma pneumonitis
O 200 ‘ .
MAC, CMV pneumonitis
1007 Aspergillus 1 Candida pneumonia
50

10 years
..



O

Neumonia por
Pneumocistis jiroveci

(PCP)




e Comienzo gradual

e Fiebre: 79 — 100%

« Tos: 95% ( 30% productiva)

 Disnea progresiva: 95 %

» Otros sintomas: dolor toracico, pérdida de peso, astenia ,
escalofrios.

« 7% asintomaticos

« Manifestaciones extrapulmonares en pacientes con
profilaxis con Pentamidina ( lesiones higado, bazo, rinoén,
cerebro).



« Normal hasta en el 25%

o Infiltrados difusos interticiales o alveolares
bilaterales

« Pneumatoceles

o Infiltrado lobar o segmentario

e N6dulos

» Derrame pleural

» TAC (sensibilidad 100% , E 89%)






Pneumatoceles
P. jiroveci




e < 200 céls/ml

« LDH elevada ( 90% de ptes ). Significado pronostico
Tinciones: toluidina , Grocott , metenamina de plata ,
Giemsa. Inmunofluorescencia , tecnica mas comun.
«Esputo inducido: S 55-92%

*LLBA, si esputo (-): S 97-100%

*Biopsia

*PCR, poco extendido

1,3 beta-Dglucano, no especifico, sensible



P. Jirovect. Tratamiento

Tratamiento
Microorganismolenfermedad
Primera eleccion Alternativas
Neumonia. Raramente en otras localizaciones  Formas graves: Pentamidina (isotianato) 34 mg/kg/dia iv.,
0 formas diseminadas Cotrimoxazol, 1520 mg/kg/dia de 21 dias

trimetoprima y 75-100 mgkg/dia  Clindamicina, 600 mg v.0. 01.v/6-8 h,
de sulfametoxazol i.v. 0v.0, 21 dias  + primaquina 30 mg/dia v.o.

repartldu en &4 tomas)
Predmsuna, 40mg12hvo.oiv,

51 PO; < 70 mmHg
Formas leves-moderadas: Dapsona 100 mg/dia + trimetoprima
Cotrimoxazol en las mismas dosis v.o. 1520 mglkg/dia

Atovacuona 750 mgf12 hv.o.

Enferm Infecc Microbiol Clin 2008;26(6):356-79




P. Jiroveci. Profilaxis

O

Profilaxis orimari
Patogeno
Indicacién Primera opcién Alternativas
Pneumocystis  CD4 < 200/ul TMP-SMZ¢, 1 comprimido TMP-SMZ, 1 comprimido “forte”, QD
Jiroveci Candidiasis oral “forte” TDS*¢ TMP-SMZ, 1 comprimido normal® QD
FOD > 20 dias Dapsona (50 mg/BID o0 100 QD)
Enfermedad que Dapsona (100 mg DDS) + pirimetamina (50 mg DDS) +
defina sida® 4cido folinico (15 mg DDS)
Dapsona (50 mg QD) + pirimetamina (50 mg UDS) +
acido folinico (15 mg UDS)
Dapsona (200 mg UDS) + pirimetamina (75 mg UDS) +
dcido folinico (15 mg UDS)
Pentamidina en aerosol (300 mg) o intravenosa (300 mg)
cada 28 dias
Atovaquona 1.500 mg QD con/sin pirimetamina

(50-75 mg UDS) + 4cido folinico (15 mg UDS)
Sulfadiacina (1 g BID) + pirimetamina (25 mg QD) +

dcido folinico (15 mg QD)
Sulfadoxina-pirimetamina 1 comprimido DDS

Enderm Infeee Mierobil Chin 200826743744
]




O

Profilaxis secundaria
Patogeno
Indicacion Primera opcion Alternativas
Preumocystis  Neumoniapor ~ TMP-SMZ, 1 comprimido Dapsona (50 mg BID o 100 mg QD)
Jirovect P. jirovect “forte” TDS Dapsona (50 mg QD) + pirimetamina (50 mg UDS)
TMP-SMZ, 1 comprimido + dcido folinico (15 mg UDS)
“forte”, QD Pentamidina en aerosol (300 mg) o infravenosa (300 mg)

cada 28 dias
Atovaquona 1500 mg QD con/sin pirimetamina
(50-75 mg UDS) + &cido folinico (15 mg UDS)
Sulfadiacina (1 ¢ BID) + pirimetamina (25 mg QD) +
dado folinico (15 mg QD)
Sulfadoxina-pirimetamina 1 comprimido UDS

Enderm Ifece Mierobiol Clin 2003 26(7) 43764




e Infrecuente
» Fiebre, disnea, hipoxemia, infiltrados pulmonares difusos
« VIH , estadio muy avanzado
« BAL, cultivo, PCR no especifico para neumonitis
e Tratar :
- si enfermedad pulmonar sintomatica
- ausencia de otros patogenos
« Pacientes asintomaticos con otros microorganismos , no
recomendado.



Neumonitis por CMV

O

Neumonitis

Ganciclovir 5 mg/kg 1.v. cada 12 h o foscarnet Ganciclovir mas foscarnet
60 mg/kg cada 8 h o foscarnet 90 mg/kg cada 12 h

1.v. durante 3-4 semanas o hasta resolucion

de los sintomas

Enferm Infece Microhiol Clin 2008:26(6):356-79




TABLA 2

Pre de las inf opor en personas infectadas por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH)
Patégeno Indicaciones Profilaxis Alternativas
Pneumocystis jiroveci CD4 < 200, candidiasis orofaringea, infeccio Cotri | 800/160 mg/dia Dapsona 100 mg/dia
previa 50 mg/dia + piri 50 mg/dia +

Suspender si CD4 > 200

leucovorin 25 mg/semana
Pentamidina inhalada 300 mg/mes
Atovacuona 1.500 mg/dia

Mycobacterium tuberculosis
(tratamiento de la infeccion
tuberculosa latente)

Prueba de Mantoux > 5 mm sin evidencia de
enfermedad

Prueba anterior +

Contacto bacilifero. Historia de tratamiento
inad do de TB

INH 300 mg/dia + piridoxina 50 mg/dia durante
9 meses

Si riesgo de TB multirresistente, eleccion tras
consultar con autoridades en salud puablica

INH 900 mg/bisemanal + piridoxina 50 mg 2
veces por semana durante 9 meses

RIF 600 mg/dia durante 4 meses

Rifabutina (dosis segin ART) durante 4 meses

Mycobacterium avium complex (MAC)

CD4a<50
Descartada enfermedad por MAC

Azitromicina 1.200 mg/semana
Azitromicina 600 mg/bisemanal
Clari icina 500 mg/2 /di

Rifabutina 300 mg/dia
Rifabutina 300 mg/dia
Azitromicina 500 mg/dia + rifabutina 300 mg/dia

dad por MAC d d

Suspender si CD4 > 100 durante 3 meses

Claritromicina 500 mg 2 X mas
etambutol 15 mg/kg + rifabutina 300 mg/dia

Rifabutina 300 mg/dia (ajustar segin TAR)

Descartar TB activa antes de hincar rifabutina

Toxoplasma gondi

Toxoplasma 1gG+y CD4 < 100
Serovonversion

Cotrimoxazol 800/160 mg/dia

Cotrimoxazol 800/160/3 veces por semana

— Dapsona 50 mg/dia + pirimetamina 50 mg/
semana + leucovorin 25 mg/semana

Dapsona 200 mg/dia mas pirimetamina 75 mg
mas leucovorin 25 mg/semana

.500 mg + piri 25mg +
Ieucovonn 10 mg/dia
Suspender si CD4 > 200 durante 3 meses
wz CD4 > 200 sin vacuna previa o Ig6 VVZ Vacuna VVZ 2 dosis Vacunacion de los i de un
negativa con infeccion por el VIH ptible de
infeccion
Exposicio icela/zo sin i0 I lobuli |I)e0|ﬁca 6,25 ml
previa intramusculares en las primeras 96 horas
postexposicion
Candida Recurrencias frecuentes y graves Fluconazol 100-200 mg/dia Solucién de itraconazol 200 mg/dia

Cryptococcus neoformans

Enf

d previa di

Fluconazol 200 mg/dia

Itraconazol 200 mg/dia

Salmonella sp. Antecedentes de bacteriemia Cip ino 500 mg/2 /dia durante
mas de 6 meses
Bartonella Infeccién previa documentada Azitromicina 1.200 mg/semana Claritromicina 500 mg/2 veces al dia
Suspender si CD4 > 200 durante 3 meses
Citomegalovirus Enfermedad de érgano diana previa Ganciclovir 5-6 mg/kg intr Cidofovir 5 mg/kg/semana intravenoso mas
probenecid
Suspender si CD4 > 100 durante 6 meses sin Valganciclovir 180 mg/dia Formivi 330 ug i [2-4
evidencia de enfermedad
Fi 90-120 mg/kg/dia intr g ir 900 mg/dia
Ganciclovir de Ilberacmn retardada en Formivirsen, 1 vial
im -9 m mas 1.800 m
ia

Reiniciar si antecedentes de retinitis y CD4 <
100

Virus hepatitis B

Anti-HBc y anti-HBs negativos

Vacuna VHB: 3 dosis

Virus hepatitis A

Anti-VHA negativo con hepatopatia cronica,
ADVP, homosexuales

Vacuna VHA: 2 dosis

Virus influenza Ay B

Todos los pacientes anualmente

Vacuna gripe inactivada trivalente

Oseltamivir 75 mg

Rimantadina o amantidina 100 mg/dia (sélo
Influenza A)

Streptococcus pneumoniae

Todos los pacientes, preferiblemente cuando
CD4 <200

Vacuna neumocdcica 23-valente 0,5 ml
intramuscular si CD4 >

En pacientes inmunizados con CD4 < 100,
repetir cuando CD4 > 200

Virus papiloma humano

Mujeres 9-26 afios

Vacuna VPH, 3 dosis

Herpes simplex

Recuerrencias frecuentes y graves

Aciclovir 200 mg 3 veces/dia
Aciclovir 400 mg/2 veces dia
Famciclovir 250 mgl 2 veces/dia

Valaciclovir 500 mg 2 veces/dia

Malaria

Viaje a zonas endémicas

Mismas i queenp
sin infeccion por el VIH

ADVP: adictos a drogas por via p

G; INH: i
hepatitis A; VHB: virus de la hepatms B; VPI? virus paplfoma humana; VVZ: virus varic

ida; MAC: Mi

ela zoster.

avium complex; RIF: rif

TAR: terapia antir iral; TB: tub

is; VHA: virus de la

Medicine. 2010;10(59):4029-36






