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MANIFESTACIONES REUMATICAS EN POBLACION PEDIATRICA CON
SINDROME DE INMUNODEFICIENCIA HUMANA ADQUIRIDA.

INTRODUCCION

Los primeros casos de Sindrome de Inmunodeficiencia Humana-
Adquiridas (SIDA)., se notificaron en los Estados Unidos de-
América (EU) en 1981 en adultos jévenes (I). Al principio-
la enfermedad se asocibé a grupos cerrados como los homosexuales
drogadictos y prostitutas, sin embargo el SIDA se transmite-
como wmuchas otras enfermedades infecciosas virales por via
transplacentaria, durante el embarazo y através de la leche-
materna.

En la actualidad esta bilen reconocida que la infeccibén por
el Virus de la Inmunodeficiencia Humana (VIH) es un probleaa
de salud mundial, la tarea de pronosticar el nimero de casos
que se esperan en los préximos afios en todo el mundo es dif{
cil, pero se han realizado extrapolaciones y wmodelos predicti-
vos epidemioldgicos que tratan de explicar la tendencia y
distribucidn de 1a pandemia (2.,3). Se ha calculado que hasta
fines de 1993 cerca de 15 millones de personas han sido infec-
tadas con el VIH desde el inicio de 1la pandemin\. para el aiffo-
dos mil se estima que cerca de 60 8 110 millones se encontrarén
infectadas lo que significarfia un 2% de la poblacién mundial
actual, visto de otra forma se ha calculado que cada 15 segun-
dos se infecta una persona por el VIH en el wmundo. Latinoaméri-
ca y los paises en desarrolo serdn responsables del 60 al
80% de nuevos casos de VIH. Los EU acumulan el mayor ndmero
de casos (339,250) con una tasa de incidencia por millén de-
habitantes de 1,343 casos, las mayores tasas de incidencia
siguen siendo en pafses de Africa. En México para el afo 2000-

se calcula que habrd un millén de personas infectadas, actual-



mente ocupa el décimo tercer lugar de frecuencia en el mundo-
y el tercero en América después de los EU y Brasil con una
frecuencia ‘"hasta fines de 1993 de 17.387 casos y una tasa-
por m1116n de habitantes de docientos (4).

El problema de infeccién por VIH en poblacién pedidtrica va
en aumento en todo el mundo y como mencionamos previamente-
México no es la exepcibn. favorecido en gran parte por el
aumento de casos de VIH en las mujeres en edad reproductiva.

El interés en 1la poblacidn pedidtrica VIH+ es relativamente
reciente, esto se explica en primer lugar porque el niimero
de casos de SIDA en el nifio al inicio de la pandemia era muy-
reducidos y en segundo lugar porque la transmisidén sexual-
particularmente la homo y bisexual fué el foco de atencién-
durante los primeros aidos de la pandemia, siendo ésta via
de transmisién rara vez observada en nifios (5).

A partir de los primeros casos de SIDA en 1982 (6.7) se ha-~
presentado un incremento importante en el nidmero de nifios
infectados en todo el mundo, mismo que continua en ascenso.

La Organizacién MNundial de la Salud (0OMS) calculs gque para-
fines de 1993 existen més de un millén de ninos VIH+. El primer
caso de SIDA en edad pediftrica diagnosticado en MNéxico se
registré en 1985, correspondiendo a una nidia que adquirié-
1a infeccidn por via transfusional (8). Hasta diciembre de
1993 se encuentran registrados en Néxico 524 casos en menores-~
de 15 anos, 342 (65%) en nifios y 182 (35%) en ninas. de los-
cuales el 55% se transmitidé por via parinatal: 25% por trans-
fusién sanguineas 18% en hemof{licos y 2% por abuso sexual.

Se desconoce la categoria de transmisién de 78 casos (5).
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este reporte no difiere sustanclalmente de estudios previos,
como el reul!zado por Pérez y col. (9).

E1 incremento de casos con VIH en la poblacibén pedibtrica.
aunado a la conocida afectacién de ésta entidad patologfa-
practicamente a todos los érganos y sistemas de la economfa
como lo ponen de manifiesto estudios prevismente realizados
y donde se evidencia alteraciones a nivel de sistema nervioso-
central (10.11,12)y <cardiovascular (13,14), renal (15,16),
cuténeo (17), asociacién con neoplésia (1B), frecuencia incre-
mentada de predisposicién a infecciones bacterianas o virales-
oportunistas (19,20),etc.,» en este contexto la presencia de-
alteraciones a nivel wmusculoesquelético y reumstolégicas pro-
piamente no son del todo sorprendente encontrarlas.

En la poblacién adulta se han reportado gran variedad de mani-
festaciones asociadas con infeccibn por VIH. Con exepcién
de casos estudiados (21,22), la mayoria son reporte de casos
o series pequeiias no controladas, y a pesar de esto, la asocia-
cién de infeccibén por VIH y afeccidn wmusculoesquelética se
ha establecido firmemente, al menos para algunos grupos.ya
que desde el primer reporte de asociacién.de SIDA cod. sindro--
we de Reiter en 1987 (23). han aparecido reportes de asocia-
cibén con artritis psoridsica (24), oligo y poliartritis (25).
artritis infecciosa (26). piomiositis (27), miopatia inflamato-
ria (28), espondiloartropatfa indiferenciada (29), vasculitis
necrosante (30), sindrome de Reiter (31) y fibromialgia (32).
Los resuitados obtenidos por MNedina y col. (33). en estudio
realizado recientemente en el servicio de Reumatologfa del-
Hospital de Especialidades Centro Médico "La Raza”, en una



poblacién de 74 pacientes con VIH+, donde se deteraminé 1la
frecuencia de manifestaciones reumbticas, observandose artral-
gias en, el 28% de los casos, mialgias en el 262, entesitis
18%, artritis 7%, sindrome de Reiter 5% y un 15% sin menifesta-
ciones reumatolégicas.

‘Con estos antecedentes se realizd revisién de 1la literatura-
buscando reportes de manifestaciones reumfticas, tipo y fre-
cuencia en poblacién pedibtrica con infeccibdn por VIH encon-
trando lo sigulente:

Existen reportes de casos de miopat{a asociada a infeccién
por VIH y atribuida ésta en parte también a nutricidn deficien-
te, inmovilizacién prolongsda, agentes antiretrovirales, estado
critico del paciente que infeccién por bacterias del tipo
del estafilococo aureus (34,35,36,37), lupus eritesatoso sis-
témico con afeccién Inicial a nivel renal (38) y recilentemen-
te Schuval y col. encontraron asociacidn con mialgias en un-
8% y artralgias un 15% (39).

Se ha intentado as{ mismo establecer una correlacién entre-
las alteraciones inmunolégicas encontradas en pacientes con
SIDA y las manifestaciones clinicas reumatolégicas sin lograr~
establecerse ain una asociacién directa (40,41,42).
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Es conocida por ailtiples trabajos y estudios previamente
realizados, la alta frecuencia e incidencia de manifestaciones
reumdticas en poblacidn adulta con VIH positivo, as{ como

su mayor agresividad clfnics y rebeld{a a tratamiento habitual
con respecto a mismas entidades patoldégicas pero sin la presen-
cia de VIH positivo.

Desconocemos si en la poblacién pedibtrica de nuestro medio,
as{ como lo ya previamente observado en la adulta, la presencia
de VIH positivo Juega un papel preponderante en la frecuencia
y evolucién clinica de manifestaciones reumatolégicas.
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OBJETIVOS

1.- Conocer la frecuencia de wmanifestaciones revwmdticas en-
nifos de ambos sexos de cualesquier edad con diagnéstico de

VIH positivo. por aétodo de ELISA y Western-Blot, en cuales-
quier estadio, comparadec con poblacién pedidtrica similar

sana.

2.- Conocer estadio segin la clasificacién establecida por
el Centro para el Control de Enfermedades (CDC) de Atlanta
Georgia, donde sean més frecuentes las manifestaciones

reusdticas.



HIPOTESIS

1.- La frecuencia de wmanifestaciones reumbticus en niios -~
con VIH+, es igual a la poblacidn pedibtrica VIH-.

2,- La frecuencia de manifestaciones reum8ticss en nifos VIH+,
es mayor que en la poblacién similar VIH-.

3.- En estadios avanzados de la enfermedad por VIH .son més
frecuentes las manifestaciones reumiticas.

4.~ E1 estadio de la enfermedad por VIH es independiente -
de la presencia de manifestaciones reumbticas.

S.- La evolucién clinica es wds severa en la poblacién VIH+,
que en la poblacidn VIH-, tratandose de patologia reumato-
légica semejante.

6.~ La evolucidn clinica en casos de presencia de manifesta-
ciones reumfticas es independiente al VIH+, =
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MATERIAL Y METODOS

Se incluyeron a pacientes en edad peaiicr!ca consecutivos,~
atendidos en la clfnica de SIDA del Hospital de Infectologia-
del CHR, durante el per{fodo comprendido de enero de 1993 a
enero ‘de 1994. En -todos los casos se obtuvo autorizacién del
padre o tutor del nifio para su participacién en el estudio.
El diagnéstico de infeccién por VIH se realizé mediante la
positividad por el método de ELISA: utilizando la prueba de
inmunoelectrotransferencia (Western-blot) positiva como exéb-
men confirmatorio, en los paclientes que fué posible, especlal-
mente en los menores de 2 afos se realizd determinacién de-
antfgeno P24 (Ag. P24), Reaccién de polimerasa en cadena (PCR)-
y cultivo viral (43)."
Los pacientes fueron estadificados de acuerdo con la clasifica-
cién del Centro de Control de Enfermedades Infecciosas (CDC),
de Atlanta Georgia (44).
P-~0 INFECCION INDETERMINADA
P~1 INFECCION ASINTOMATICA

A)Funcién inmune normal

B) Funcién inmune anormal

. P~2 INFECCION.SINVOMATICA™. "

A) Hallazgos inespecificos

B) Enfermedad neurolégica
C) Neumonitis intersticial linfoide
D) Infecciones secundarias

D-I Patégenos enlistados por CDC
D-2 Infecciones bacterianas graves

D-3 Otras infecciones



E) Neoplésias secundarias
E~1 Sarcoma de Kaposi, linfoms

F) otrss manifestaciones asociadas
Coao cr!éerios de no inclusién se utilizardn la presencla-
de patologfa reuvmdtica previa o cualesquier otras causas de-
inounosupresién primaria o adquirids, diferente 8 la subsecuen-
te a 4infeccibn por VIH, como ilansvnodeficieacias primarias
(Ataxia~telangiectasia, Di Ceorge, etc.): utilizacién de medi-
cazentos 1naunosupresores o secundaria a neoplasias. Como
criterios de exclusidn utiliramos la presencia de positividad-
pars antigenos virales de hepatitls, particularamente del tipo
B, medtante antfgeno de superficie (HBsAg.), debido a su cono-
cids capacidad artritogéanics, adewhs de deseacadenar sindroses
reumatoldgicos wediados por inamunocomplejos (45). Por oatro
lado, taabién se excluyeroa los casos que se 1identificaroa-
wedisnte cultivos., otros wicroorganismos potencialumente artri-
togénicos, como Salmonella sp.. Shigella sp. y Yersinis sp.
Todos los pacientes fueron estudiados y evaluadoes en foroa
prospectiva, siendo separados en dos grupos de acuerdo con-
la presencia de VIH+ (Grupo 1)}, y un grupo control sano (-
(Grupo 11).
En todos 1ds casos se les aplicé un cuestionario respecto
de 1as presencia de elteraclones reumatoldgicas, seguido por-
un exdmen clinico con énfasis en la deteccidn de alteraciones-
musculoesqueldticas, practicedo per el misso nmédico» y esta-
bleciendo el diagndstico de enfermedad reumdtica de acuerdo-
con los criterios clinicos establecidos por el Colegio America-
no de Reuaatologfs (ACR).
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Los exdmenes de laboratorio que se utilizaron al momento de-
1a evaluacién clinica incluyeron: citologia hemdtica completa.-
quimica sanguinea y electrolitos séricos. Se les efectud exuda-
do faringeo, urocultivo y coprocultivos. Los anticuerpos anti-
nucleares (AAN), se deterwinaron por inmunofluorescencia indi-
recta (IFI), utilizando células HEp-2 como sustrato (antibo-
dies Inc., Davis CA), considerandose como positivas dilucio-
nes mayores de 1:32. Los anticuerpos anticardiolipina (aCL)-
fuerdén determinados por ELISA, y reportados en unidades arbi-
trarias (UA) con valores normales para IgGC de 0.07-2.5 UA
y para Igh de 0-2.5 UA (46). El factor reumatoide (FR), fué
cuantificado por nefelometrf{a. considerandose normal genos
de 20 unidades relativas de dispersibén 1luminica, y por la
prueba de fijacién de 1ldtex (Behring Marburg ¥.., Germeny).-
Se determinaron las subpoblaciones linfocitarias CD4 y CDB
mediante citometria de flujo.

Posteriormente se realizé seguimiento por un periodo minimo-
de 6 meses., con visitas periddicas ceda 2 meses, o antes en
el caso de que presentase alguna coomplicacién reumatoldgica~
o estuviese hospitalizado.

ANALISIS ESTADISTICO: sé utilizé 1la prueba exacta de Fisher-
para comparacién intergrupal.
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RESULTADOS’

Se estudiaron 52 casos en forma prospectiva, descriptiva y-
observacional. .

E1 grupo I (VIH+): estuvo formado por 27 pacientes, 15 nifios-
y 12 nifas. con edad promedio de 6.45 aiios (8m. a 15a.). Como-
factores de riesgo se 1identificaron en 15 (57%) perinatal,-
transfusional en 9 (34%), de los cuales 3 eran hemof{licos,-
postpuncion en I (3.8%) y sexual en I (3,8%) (Tabla I),

Con respecto al paciente que adquirié la enfermedad por pun-
cién ello se debié a8l parecer por compartir aguja y chupones-
contaminados, un nifio,y previamente sano con un° hermano hemo-
filico VIH+, el cual fallecid por neumonias de focos miltiples.-
Por lo que se refiere a la adquisicién por via sexual, en
esta se sospechd abuso sexval, ya que el padre VIH+, fallecié-
por coamplicaciones infecciosas, con madre seronegativa y sin-
lograr identificarse factores de riesgo adicionales.

Con respecto al estadio de la enfermedad: ocho (30.7%) estu-.
vieron en el estadio P2D2 del CDCy 7 (26.9%) en estadio P2DI,
2 (7.69%) en estadio P2D3, I (3.8%) en estadio P2B y I (3. 81)-
en estadio P2C. Seis paclentes se encontraron usintonéticos-
de los cuales» cuatro (15.38%) se encontraron en PIA y 2 -
(7.69%) en PIB (Grdfica I).

B1 grupo II (VIH-): se conformé con pacientes sanos pareados-
por edad y sexo siendo en total 25 pacientes, 14 (56%) nifios-
y II (44%) niiias. con edad promedio de 7.10 ajfos (Ia.’ a
15a.) (Tabla I). Sélo se excluyé un caso del grupo I VIH+,
por presencia durante el seguimiento de serologfa positiva
para hepatitis C (HBsAg+).
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En dos de los pacientes VIH+ se identificé hemartrosis unilate-
ral recidivante de rodilla, sin embargo ambos casos eran hemo-
filicos, por lo que se atribuyeron al proble-ma hematolégico,-
no se realizé puncibn articular ya que no presentaron fiebre-
y ambos mejforaron con la administracién de crioprecipitados.

el control radiogr&fico éseo simple sélo demostré aumento-
de tejidos blandos moderado, as{ como del espacio articular
en forma pancompartamental, sin evidencis de lesién cartilagi-
nosa u ésea. (figure IA y 1B). '

Se identificaron manifestaciones reumatoldgicas en 4/26 (15%)-
de los pacientes del grupo 1 (VIH+) y en ninguno del grupo
11 (VIH-). La prevalencia de los grupos, as{ comec de las mani-
festacione reumfticas se aprecian en la Gréfica 2.

GRUPO I (VIH+): de 1los cuatro pacientes afectados, 2/26 -~-
((7.69%) presentaron fenbmeno de Raynsud bifésico (Figura
2) y una de ellas (ambas nifias y hermanas) adends lesibnes
vasculiticas necrosantes en pulpejo de primer dedo de mano
izquierda y en oucosa lablal con lesiones herpeticas simples
agregadas (Figura 3) que mejoraron con la adoinistracién de
zidovudina (AZT) a dosis de 20 wg/kg/dia y aciclovir 1200
@mg dfa por 3 semsnas, ademis de &c. acetil salicflico (AAS)
75 wg dia como antiagregante plaquetario, ésta pac\iente presen-
té en un afio tres cuadros de Raynaud y livedo reticularis,
de predominio en extremidades (Figura 4). en dos ocas!onés
‘adenfs concurrleron con las lesiones necréticas mencionadas,
curiosamente durante uno de los cuadros de reactivacibén pre-
sentd elevacién de inmunoglobulinas a expensas de IgM (7432)
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e IgA (7674) y positividad para AAN a dilucién de 1: 64 MF,
que posteriormente se negativizaron al reuicir el cuadro.
Dentro de ‘los hallazgos h!stopauﬂ&gicos en'la biopsia tomada-
de mucosa labial se reporté presencia de 1nf11crada 1nf1ama:o-
rio agudo y necrosis coagulativa, asl conw
inflamatorio perivascular (figura 5).

scasn inHI trado

La paciente durante el seguimiento fallecid por cuadro de
neumon{a de focos miiltiples e insuficiencia respiratoria aguda-
secundaria, la hermana hasta el corte del estudio permanece
asintomitica. El1 estadio clinico fué P2D2 y P2D1 respectivamen-
te. Un caso (3.8%) presentd artralgias de ambas rodillas de
moderada 1intensidad., Intermitente, no Incapacitante y con
répida mejoria al reposo y administracién de AAS a dosis de-
80mg/kg/dia, con una duracién de sels semanas, actualgente-
se encuentra asintomético y en estadio P2DI. Fipalmente un
nifio (3.8%), en estadio P2D2, en el cual se detecté la presen-
cia de artritis séptica de tobillo irzquierdo aislandose del
cultivo de 1fquido sinovial obtenido Salmonella enteritidis,-
con malas respuesta al tratamiento con trimetroprim con sulfa---
metoxazol a dosis de 20 mg/kg/dia y posteriormente cloramfe-
nicol 50 wg/kg/d{a dursnte 6 semanss, el paciente amerité-
artrotonla y finalmente evolucioné a oszeonieutis. Al segui-
aiento fallecid por presencia de Criptococosis cerebral.--
Fallecieron dos pacientes ms, ambos sin presencia de manifes-
taciones reumfticass uno de ellos por cuadro neumdnico bacte-
riano y broncoaspiracién y el segundo por sindrome de consumo-~
secundario a VIH, en estadio P2D1 y p2D2 respectivamente,

—
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GRUPO II (VIH-): no se encontraron manifestaciones reumato-
1égicas (Gréfica 2). - .
Referente . a las alteraciones -asociadas a VIH+: 4126 (15%)
cursaron con neumonia: por Pneumocistis carinii, 9/26. (34;61)
con antecedentes de tuberculosis pulmonar atipica y 3/26 (11%)°
con plrpura trombocitopénica autoinmune (PTA), uno de ellos-
incluso diagnosticado inicialmente como portador de plrpura-
trombocitopénica idiopdtica (PTI) y con falla a tratamiento-
a base de prednisona 8 razén de ! ng/kg/dfa. En forma circuns-
tancial se reporté serologfa positive para VIH y remitido
a la clinica de SIDA pedibtrica observandose respuesta parcial-
con tratamiento a base de AZT y factor est{mulante de colonias
de granulocites y macréfagos (GNC-SF).

LABORATORIO Lo

GRUPO I (VIH+): con respecto a la cuenta leucocitaria total-
el promedioc observado fué de 5660 cel/mm3 (1300-13100), linfo-~
citos totales el promedio fué de 2775 (780-6100),8/26 (30%)-
cursaron con linfopenia y 5/26 (19%) con leuco-linfopenia.-
La cuenta promedio de CD4+ fué de 174 cel./am3 (9-614)s 2/26-
(7%) con cuenta wayor a 500 cel/am3, 6/26 (23%) con cuenta
de 200-500 cel/om3 y 18/26 (69%) con cuenta menor a 200 --
cel/mn3 (Tabla“2),

Referente a la serologfa para VIH:i 26/26 (100%) de los casos
con positividad para ELISA y Western-blot, para Ag.P24 en
14/19 (51%), cultivo viral en 11/19 (40%) y PCR en 7/19 (26%).
En los dos casos menores de dos afios se encontraron positivas-
todas las determinaciones.
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GRUPO Il (VIH-): el laboratorio general fué normal en todos-
los casos. . . !

La determinacién de FR por ldtex y Waaler-rose fué negativa-
en ambos grupos. Los AAN fueron positivos en 2/26 (8%) del
grupo 1 y 1/25 (4%) del grupo 11 a tftulos bajos y con patrén
homogeneo (psNS). Los aCL isotipo IgC (2.51-3.43 UA) fueron-
positivos en 8/26 (303) del grupo 1 y en 1/25 (4%) del grupo
11 (p £0.001), aCL IgM fué positiva en 12/26 (46%) del grupo
1 y en 2/25 (8%) del grupo 11 (pL 0.001) (tabla 3).

Con respecto a el tratamiento retroviral 19/26 (73%) recibieron
zidovudina a dosis de 20 mg/kg/dia por un lapso habitualmente
no mayor de 2 afos, interferén alfa 9/26 (34%) a dosis de
5 wmillones UI. subcutdnes tres veces por semana por ciclos
de 6 weses, ribavirina 6/26 (23%) a razén de 15 mg/kg/dia.
GMC-SF 3/26 (11%) en ciclos cortos de dos semanas y dideoxi-
citidina (DDC) 1/26 (3.8%) & dosis de 10mg/kg/dia, en 23/26-
(88%) de los casos el tratamiento fué cowmbinado. En otros
tratanmientos 2/26 (7.6%) recibleron eritropoyetina por cursos-
cortos de 12 dfas, en un paciente por anémia secundaria a
VIH y otro por hemblisis secundaria a A2T, 7/26 (26%) recibie-
ron isoniazxida (HAIN) profilfctica en dosis de 10 wgl/kg/dia-
por 6 meses y 9/26 (34%Z) tratamiento combinado de HAIN ---
(20mg/kg/dia) + rifampicina Io;g/kg/dla) por lapso de un aio-
por antecedente de tuberculosis pulmonar (tabla 4).
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DISCUSION

La pande;uiu de la infeccidn por VIH ha crecido en forma geo-
wétrica, practicamente de acuerdo con las predicciones realiza-
das por la Organizacién MHundial de la Salud (OHS). al 31 de
diciembre de 1993 se han reportado un total de 851,628 casos~-
de infeccién por VIH en el mundo (4), el cual tiende a estar-
sesgado como resultado del subregistro, el subdiagnéstico-
y el retraso en 1la notificacién. La figura 6 compara la dis-
tribucibén nundial de casos de SIDA estimados y reportados.

Se estima que a la fecha han ocurrido alrededor de 3 sillones-
de casos de SIDA en psises en desarrollo, la ONS estima que
més de las tres cuartas partes del total de casos de SIDA-
acunulados a la fecha han ocurrido en esos palses, al. hacer
el anflisis de los casos, de la estimacién de estos y su dise-
minacién a nivel global, se considera que a fines de 1993
cerca de 14 millones de adultos y un oillén de nifios han -
sido Infectados con el VIH desde el iniclo de la pandemia.-
En la figura 7 se representa a todas las infecciones por VIH
estimadas que han ocurrido desde el inicio de la pandemia-
a fines de los setentas hasta 1993.

En este contexto mundial México es uno de los 15 paises con
mayor frecuencia de casos de SIDA en el mundo. El panorama-~
éenerul de la epidemia ha presentado tres tipos de tendenciasi-
a finales de 1986 el incremento fué lento, de 1987 a 1990-
el crecimiento fué de tipo exponencial y & partir de 1991-
el crecimiento se ha amortiguadoe con una tendencia a la esta-
bilizacibén. La estimacibn del ndmero real de casos de SIDA-
en Mexico es de 27,000 casos, al corregir la subnotificacién-
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y el retraso en la notificacibén. los resultados del 4nalisis
por tasa indican que los hombres son seis veces ‘mds afectados~
que las wmujferes. ‘La razén hombre/nujer es diferente segin
los grupos de edadt para los grupos més .afectados '(25 a 39-
anos), ésta razén varia entre 6 y 7 _hanbr‘e‘s por cada aujer’
afectada, mientras que ésta relacién esf de :2:1 en el jrupo
de menores de un afo. - n '_ ’

En los hombres continia siendo la via  sexual' la forma wmés
frecuente de adquisicién de la enfermedad, "_‘seguida de los
casos por transfusién que muestra tendencia a la ‘disminucién.
En bmujeres la proporcién de casos atribulbles a transmisién-
sanguinea también ha disminuido, sin embargo -en las mujeres
heterosexuales ésta situacidén se he presen}:ado' a.la inversai-
en 1991 (41%) y en 1993 (61.8%), esto en parte explicado por-
que la wmujer de quien hadbitualmente menos se cuida es de su
pareja o esposo.

En poblacién pedibtrica hasta el nmomento existen 524 casos
reportados de menores de 15 anos., siendo la via de transmisién-
perinatal, la principal via de adquisicién seguida por hemo-
transfusién. .

Este incremento. aunado al hecho que la infeccidn por VIH-
précticamente puede afectar a cualquier drgano de la economia,
condiciona que no sea sorpresiva la afeccién al sistenma aus-
culoesquelético, sobre todo si se toma en cuenta la evidencia
de otros retrovirus en modelos animales. en donde., la artritis-
encefalitis caprina y el virus de maedi-bisna en ovinos,las-
manifestaciones articulares son muy importantes (47).
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En series prospectivas como los estuvdios de ESpinoza yFBuskila-
(68,49( y recientemente una revisién de 'caso's del -servicio
realizado ‘por Medina y col. (50).- ponen de mun!ﬁestu que
las artralgias en un 40% y la a[ecci&n muscular

son las manifestaciones mds coaunes y, que ulegan
con estadios avanzados de la enfermedad. po.
Las niopstfas atribuldas a A2T o & la infecc én
bién han sido reportsdss. as{ como casas comp!ejo sicca-

y sindrome de Sjogren (51). La arcr:(us ‘eumntoide (AR) rara-
vezr estd asociada con infeccidn par VIH y exlsten reportes

scionarse

tam-

describiendo remisién de la enfermedsd con el desurrallu del-
SIDA. La explicacidn de este fendmeno se encuentra probable-
mente focalizado en la importancia criticade las células CD4+
en l1a inflemacién artfcular de la AR, en donde la acumulacidn
‘de linfocites CD&+ con la subsecuente produccién de citecinas-
(ej. interlevcinas I (IL-1}), IL-2), contribuyes s la inflama-
cién del sinovium en AR. La infecidn por VIH favorece la deple~
cidn de linfocitos CD4+, observandose con ello desaparicidén
de los sintowas articulares en estos pacientes, un efecto
similar al observado con medicamentos Iinductores de remisién-
(52:53).
Respecto a las artritis reactivas, en 1a poblacién adulta
VIH¢, parece seguir un curso clinico wés agudo y severo. al
grado de que se ha postulado que en esta entidad las.: subpo-
blacidén linfocitaria CD4&+ no sea determinante en la patogenls
(54).
Existen varias posibilidades para explicar ls asociacién con-
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ViH+, ya que la prese?cia de ls severa inmunosupresién pre-
dispone a la adquisicién de la artritis y de espondiloartropa~
ti{as como el sindrome de Reiter, al favorecer la presencia
de ‘microorganismos artritogénicos (55). Ademés, en los pacien-
tes VIH+, ésta bien establecido que presentan gran variedad
de “infeccionest Shigella sp., Salmonella sp., MHycobacterium
avium intracellulare, Entamoeba hiscalyiica. Giardia laoblia,-
Criptosporidium sp.. Isospora belll, Céndida sp., y c!zomegalo-
virugsy las cuales habitualmente son asintométlcas.

Esta relacién no es tan clara en poblac!én pediétrica. de
modo que se han reportado una relacién” méxima ‘hasta del :15%-'
con artralglas y en menor porcentaje con mialgias. Bn nuestro
estudio un paciente (3.8%). en estadio P2DI cursd con artral-
gias de rodillas de poca significancia. contrario a lo ya
obervado en poblacién adulta. Con.respecto a artritis reactiva,
no se detectd en ningin pacientes coincidiendo con lo reportado
previamente, sin embargo no deja de 1lamar 1la atencién su
ausencia debido & que. es precisamente la poblacién infantil
la mayormente predispuesta a una gran variedad de infecciones-
oportunistas. lo que nos lleva a pensar que el estfmulo anti-
génico de éstos micoorganismos potencialmente artritogénicos-
no es s%ficiente. probablemente explicado en parte, por inmadu-
rez del sistema inmune, S6lo uno (3.8%) de los casos estudiados
presenté cuadro de artritis séptica, aislandose del 1liquido-
sinovial obtenido Salmonella enteritidis, con mala evolucién.

* Otra posible explicacién para estas diferenclas es la diferente
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via de adquisicén de la 1nfecc.16n por VIH, observandose qu‘e-
en la poblacién adulta .homo o hecerosuxual en.quienes la via-
de transmis!én es. frecuentemente sexual-‘la presencia de arcr!-
tis reactxvas o espond:l!oartropatlus es més: frecuen:e..;

Mientras que en “los -pacientes hemof!l‘igasn ] uya'infecci6n

(perinatal, transfusional). Otra posibilidad a-es
es 1a Integridad en este grupo de la vis genito r‘in.ar_!‘a'::q‘ue
podria jugar un papel Iimportante en este tipo de‘ baéientes-
limitando el paso de micoorgsnismos potencialmente artritogé. -
nicoss mientras que en los pacientes VIH+ por transmisién
sexual, necesariamente hay ruptura de la barrera genitourinaria
que permiten el paso de linfocitos CD4+ infectados y posible
paso de bsacterias principalmente enteropatégenas y que han
sido 1implicadas en la etiopatogenia de las espondiloartro-
patfas seronegativas.

Varios tipos de vasculitis sistémica han sido reportados en
pacientes con SIDA, algunas de ellas, vasculitis necrosante-
tipo poliarteritis nodosa (PAN) (56,57),» en otros casos vascu-
litis necrosante y granulomatosa (58). Se desconoce si 1la
vasculitis necrosante de pacientes infectados por VIH es re-~
sultado directamente del virus o no. Sin embargo otros virus-
como el de la hepatitis B (59): citomegalovirus (60) y herpes-
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simple han sido implicados, en la patogenesis de 'la vasculitis
necrosante. La presencia de herpes simple se ha asociado ‘con
adenitis necrosante masiva (61). necrosis'digital (62) y *"gan-
grena herpética” (63). Esta asociacién parece corresponder
a slgo més que una simple coincidencia debido- s los casos
previamente reportados, ademds se han identiticado particulas
retrovirales en células endoteliales mediante sondas génicas-
(64). La asociacién en poblacidén pedidtrica con VIH+ y vasculi-
tis ha sido escasamente reportado, como es el caso de vasculi-:
tis leucocitocléstica (Pérpura de Henoch-Scholein) (65) y
la asociada 8 medicamentos (66). R

La distribucibén topogréfica de las .lesiones ‘vasculiticas ‘-
observada en poblacibn adulta ha. sido: preponderantenente -
en regiones acrales,tal y como 1lo abservamos '_en una ‘de’ las-

pascientes de la presente serie. ol
El espectro de las vasculitis en .poblacién’ V.HM es muy variado.
La inflamacidn vascular parece ser wultifactorial y ser resul-
tante de 1las anormalidades 1nmunol6gicas-,~1nduéidas por el
VIH y exposicién a una variedad de =xenoantigenoes, como es
el VIH por s{ wmismor otros agentes infecciosos y drogss o
medicamentos. \

Los fenémenos de autoinmunidad son comines en_ adultos infec-
tados por VIH, como es la presencia de los aCL con una inciden-
cia del 53 al 65% (67). el isotipo IgG se ha encontrado entre-
el 85 al 95% de los pacientes VIH en estadios avanzados (68).

Puesto que ésta frecuencia tiene incremento paulatino acorde-
con la progresién de la enfermedad, Mizutani y col. (69),
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postulan que el monitoreo de 'los .aCL. puede .constituir  una
manifestacién temprana y péed!cgiya ,vdel" deter;éxj

ode’la t‘uh-'
¢1én inmune.Los aCL se han’relacionad n

sos agudos., particularmente

carinii, incluso co

el resolverse el cuadroiinfeccios

rec ] 'd'ron_ve';"de,ant!-
cuerpos 'ant’ifo‘sfélli!dos_ ai:er:sé‘;a'l‘ hecho
_al. hecho.'de que nb':réqﬁieren"p'ara‘”'su ex'prés:li6n'. unirse a un
cofactor  identificado .como npolipoprdtelna H (beta 2 glico-
- protefna 1) (71), al igual que se ha observado en otros proce-
sos infecciosos crénicos como sifilis,lepta y tuberculosis
(72). Parece ser que la dependencia de aClL al cofactor es
util para diferenciar entre los aCL que aparecen en el curso-
de infecciones y las observadas en enfermedades autoinmunes.

En nuestra serie se enconté una incidencia de aCL IgG del-
30% e IgM del 463, menor de la reportada en adultos, pero
mayor que en la poblacién normal (1-2%), no observandose co-
rrelaciédn con presencia de Pneumocystis carinii y/o fené--
menos trombéticos.

Respecto a los AAN, la frecuencia en poblacién adultae VIH+
es baja (50), como lo encontramos también en ﬁues:ro estudio-
con ‘una positividad del 7% a titulos bajos. La expresién del
FR ha sido reportada en adultos VIH+ hasta en 12% y en pobla-
cién pedibtrica con similares resultados (39).
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En la presente serie ésta correlacién fué ncgativa.
En ninguno de los grupos se establecid una correlacién cii-
nica o de laboratorio de evidencia de enfermedad reumftica.
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CONCLUSIONES

Con base en los antecedentes cientificos previamente sedalados

podemos establecer las sigulentes consideraciones:

Existen diferencias significativas entre la poblacidn adulta

y la pediftrica infectada por VIH con respecto al tipo, fre-
cuencia y evolucién clinica de las manifestaciones reumdticas
que llegan & observarse, con un patrén mucho amds florido y-
agresivo en el primer grupo. Las manifestaciones reuméticas
.encontradas en el grupo pedidtrico estudiado fueron detectadas
en los estadios clinicos del SIDA correspondientes a predis-
posicidn a infecciones por germenes oportunistas o infecciones
graves del CDC. Lo que de slguna forma apoya la correlacibn-
que se ha observado entre la presencia de waicroorganismos-
patdgenos y la presencis de manifestaciones reumdticas.

La presencia de alteraciones autoinmunes (FR.AAN), es similar-
a la reportads en el adulto VIH+. La presencia de aCL es supe-
rior & la poblacién normal, pero menor que la observada en
poblaci&n aduleta VIH+.

Bstas diferencias observadas en ambos grupos pueden estar
relacionadas directamente con los factores propios del huésped,
como es la relativa inmadurez del sistema inmune pedidtrico.
forma de adquisicién de la enferaedad, duracién de la Infeccién
por VIH o exposicibn a otros micoorganismos trunsnittdos.se—
xualaente.

Todavfa quedan muchas interrogantes respecto de las manifesta-
ciones reuméticas en pacientes con VIH, ya que el -espec -----

tro no estd completamente dilucidado. Por otro lado, la coin-
feccién por gérmenes oportunistas requiere de méds precisién
‘en lo que respecta a patogenesis de las manifestaciones reumf-
ticas.



ASPECTOS DEMOGRAFICOS Y FACTORES
DE RIESGO EN PACIENTES VIH+ Y VIH-

GRUPO 1 VIH+ GRUPO 2 VIH-

(N=26) (N=25)
SEXO .
Masculino 15 14
Femenino Hi| 1
EDAD 6.45+4 .14 7.10+3.86
TRANSMISION
Perinatal 15 (57 %)

Transfusional 9 (34 %)
Post-puncion 1(3.8%)
Sexual 1(3.8%) ?

Toblo 1

- gz -




POBLACION PEDIATRICA VIH+
ESTADIOS CLINICOS

pP2D2 P2D1 P1A P2A P2D3 P2C P1B P2B

Gréfica

- 97 -



FIGURA IA.

Proyeccién radlogréifica anteroposterior de rodillas
de niio hesof{lico de 10 sdos de edad. VIH+ que - --
cursé con bemartrosis de rodilla derecha. Obser-
vandose auaento de tejidos blandos y de espacio ar-
ticular, sin evidencia de lesidn cartilaginosa u
osea. -



. PIGURA IB.

Proyeccidn radiogréfica lateral de rodilla derecha
de mismo paciente, observandose aumento de tejidos,
blandos y de espacio articular en forma pancoa-
partasental.
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POBLACION PEDIATRICA VIH+
MANIFESTACIONES REUMATOLOGICAS

NINGUNA 20

NINGUNA £
26 -

) vascuims 1
ARTRITIS SEP 1
ARTRALGIAS 1
RAYNAUD 2
HEMARTROSIS 2

VIH+(n=26)* VIH-(n=25)

7
)

« = P<0.01

Grdfica 2
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FIGURA

2

Nina de B aiios de edad., VIH+, con presencia de
fenémeno de Raynaud y livedo reticularis en las-
cuatro extremidades.



FIGURA 3. Misma pacliente con lesiones necréticas en primer
dedo mano izq. y en mucosa labial, coexistiendo
con lesiones herpeticas periorales.
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FIGURA 3. Detalle que muestra livedo reticularis en extre-
midades inferiores y vasculitis en primer ortejo

derecho.



de mucosa oral.

En la vecindad de las zonas necrdticas se observa
submucosa conservada, grén admero de vasos de
pequefio y mediano calibre en un estroms laxo edema-
toso, con escazo infiltrado. linfocitsrio perivas-
cular en ausencia de vasculitis.



ALTERACIONES DE LABORATORIO
EN PACIENTES ViH+.

GRUPQ 1 VIH+
(N=26)

- LEUCOCITOS 5,660 + 3,292
LINFOCITOS 2,275 + 1,403
CD4 TOTALES 174 + 145
<200 Cel/mm3 18 (69%)
200-500 Cel/mm3 6 (23%)

>» 500 Cel/mm3 2 (7%)

—

Toblo 2 -

-9 -



- ALTERACIONES INMUNOLOGICAS
EN PACIENTES VIH+ Y VIH-
GRUPO 1 ViH+ GRUPQ 2 ViH-
(N=26) % (N=25) %

WAALER-ROSE o 0

LATEX (FR) 0 0

Ac. ANTINUCLEARES 2 8 1

aCL IgG 8 30+ 1 4
aCL igM 12 46+ 2 8
Beta 2 Microglob. 1/14 7 NR

{0.3-3.4 mcg/l)
«=P«0.01 NR= NO REALIZADO

Tablo 3
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POBLACION PEDIATRICA VIH+
TRATAMIENTO

ZIDOVUDINA (AZT)

ALFA INTERFERON
RIBAVIRINA

F ESTIMULANTE COLONIAS
ERITROPOYETINA
DIDEOXI~CITIDINA
TRATAMIENTO COMBINADO
OTROS

HAIN PROFILACTICO
RIFAMPICINA + HAIN

GRUPO 1 VIH+
(N=26) %
19 73
9 34
6 23
3 11
2 7.6
1 3.8

23 88
7 26
9 34

Toblo 4

- 9€ -
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CASOS ACUMULADOS DE SIDA EN ADULTOS Y NINOS A NIVEL MUNDIAL

ESTIMADOS HASTA DE 1003

REPORTADOS: 851628 ESTIMADOS : 3000 000 +
AFRICA

OCEANIA
<14
ESTADOS -
UNI00S AMERICA S:I:g:’
40 */e 12 */e ASIA 1397«

*EXCLUYENOO A ESTADOS UNIDOS

I __

Figura 8
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DISTRIBUCION ESTIMADA DE PREVALENCIA DE HIV EN ADULTOS
A FINES DE 1903

61

TOTAL MURDIAL . 11~ 12 MILLONES

—_— |
Figura 7
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