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RESUMEN

INTRODUCCION. La toxoplasmosis es la infeccidn activa causada por Toxoplasma gondii (Tq);
ocurre en fetos. Nneonatos y sujetos con inmunodeficiencia celular; en el SIDA se asocia a linfocitos
TCD4 inferiores a 200 por mm?®, anticuerpos IgG contra Tg mayores a 150 Ul/ml y falta de profilaxis
efectiva; las alteraciones mas comunes son trastornos neurologicos focales y mentales:; la
toxoplasmrosis afecta también a inmunodeficientes por hemopatias malignas, transplantes. farmacos
inmunosupresores y enfermedades de tpo cronico-degenerativo (e). diabetes mellitus) con
presentaciones clinicas diversas. Su abordaje clinico y terapéutico se ha refinado en los ulimos afos.
OBJETIVO. Describir las caracteristicas epidemiologicas. clinicas y paraclinicas de sujetos afectados
por toxoplasmosis e inmunocompromiso en un hospital regional de tercer nivel.

MATERIAL Y METODOS. Como estudio descniptivo, transversal y prospectivo, de casos insertos
primordialmente en la “Clinica de pacientes con VIH-SIDA”, ademas de una enferma diabética tipo 2-,
se efectud ia revision y analisis de expedientes clinicos de los pacientes afectados por toxoplasmosis
-demostrada por distintos metodos- en inmunocompromiso. El periodo del estudio abarco del 01-abril-
2000 al 31-marzo-2003. Se recabaron: datos sociodemograficos. tipo, severidad y duracion de!
inmunocompromiso; co-morbilidades; manifestaciones clinicas Yy paraclinicas (serologia,
histopatologia e imagen) de la toxoplasmosis; terapia primaria y de supresion con la respuesta
correspondiente. y la evolucion y/o desenlace de cada caso. Se obtuvo las medidas de frecuencia, y
se tabularon y/o graficaron los datos.

RESULTADOS. Se captaron diez sujetos: 7 hombres y 3 mujeres, de 25 a 50 affos de edad, nivel
socioeconéomico predominantemente bajo y contacto con gatos aceptado por 6 de ellos. Una paciente
era diabética -con 1035 CD4/mm?-, y 9 padecian SIDA con CD4 por debajo de 110 cel/mm? (8 a 108)
y promedio de duracion virtual de la inmunodeficiencia de 37 meses (0O -161 meses); el otro caso
tenia 108 meses de diabética antes de la toxopiasmosis. Las co-morbilidades en el SIDA y ET fueron:
candidiasis mucocutanea (88 %); sarcoma de Kaposi. pneumocistosis, neumonia nosocomial y
molusco contagioso: (33 % c/u) criptosporidiosis y tuberculosis -una diseminada-, herpes simple -uno
esofagico- y desnutricion (22 % c/u), y un sendo caso (11 %) de lues latente tardia, retinitis por CMV,
herpes zoster, amibiasis intestinal, condilomatosis anal, cancer cervicouterino -CaCU- y hepatitis
toxica. Los 9 casos de SIDA presentaron toxoplasmosis cerebral con: déficit motor focal y confusion
(77% c/u), afasia de conducciéon y de expresian (55% c/u), somnolencia (44%). cefalea (33%), y
diplopia o apraxia de la marcha (11% c/u); la diabética tuvo toxoplasmosis ganglionar diseminada con
fiebre, diarrea cronica, pérdida ponderal, linfadenomegalias y hepatomegalia. Los titulos de
anticuerpos IgG vs. Tg fueron positivos en rango bajo en 5/9 casos, mas de 150 Ul/ml en 2 casos y
negativos en 2. La TCC evidencio lesiones hipodensas multiples con reforzamiento anular en 6/9
casos y lesion unica en 3, su localizacién mas comun ?Je.ganglics basales 5/9, paratalamica 4/9, y




subcortical frontal, parietal, temporal y cerebelosa con menor frecuencia; en la diabética hubo
crecimiento ganglionar paraaortico, paracaval y retroperitoneal. En las dos biopsias se observo
taquizoitos. Durante la terapia primana fallecieron 2 y otro rechazé todo manejo; siete lograron clara
mejoria: uno continua en esa fase de terapia, y los que la concluyeron (6) iniciaron su profilaxis
secundaria: 2 con apego no han presentado recaidas, 2 abandonarcn esta fase con recaida y
defuncién, y los otros 2 -sin recaidas- fallecieron por coinfecciones graves: respiratoria en
insuficiencia y criptosporidiosis con desnutncion severa

CONCLUSIONES. Epidemioclogicamente: la negacion de contacto con gatos casos podria atribuirse a
la occurrencia de otras exposiciones no llamativas; la edad y sexo reflejan mas su distribucion en VIiH-
SIDA que a ia toxoplasmosis; el nivel socioeconomico bajo predommnante es efecto de la ubicacion
del hospital en una zona depauperada. Clinicamente: el caracter de entidad definitona de SIDA de la
ET y las co-morbilidades graves ilustran el contacto médico tardio de estos sujetos; las
manifestaciones de ET, similares a su patron clinico en reportes internacionales y nacionales, estan
matizadas por carencias (ej. sulfadiazina-pinmetamina), falta dei ambiente meédico propicio (ej.
concurso de especialidades de apoyo), inercias en la gestidén y procesos relacionados a la atencion
meédica (prescripcion o depuracion de archivos clinicos, subrogacion de estudios, dotacion
intermitente o desactualizada de auxiliares de diagndstico y tratamiento) y en correspondencia: falta
de conciencia de la enfermedad y de las responsabilidades en el apego al seguimiento entre los
pacientes (no apego a tratamiento).

No obstante., mediante la suma de esfuerzos e intentos de definicion de las caracteristicas de estay
otras patologias se aporta a la consolidacion de un sistema de salud coherente y eficaz.




SUMMARY.

INTRODUCTION. Toxoplasmosis is an active infection caused by Toxoplasma gondii (Tg). Occurs in
fettus or newly born and individuals with cellular immunodeficieny; in the case of AIDS it is associated
with TCD4 linfocites inferior to 200 mm?>, antibodies 1gG against Tg bigger than 150 UI/mi and a lack of
an effective profilaxis: the most common alterations are neurologic shocks focal and mental:
toxoplasmosis also affects immunodeficient patients with maligne bhemopaties, transpiants,
immunosupressing medicaments and cronic-degenerative illncsses (ie. Diabetes mellitus) with diverse
clinic presentations. Its clinic approach and therapeutic approah have been improved and refined in
the last years.

OBJECTIVE. To describe the epidemiologic. clinic and paraclinic characteristics of the individuals
affected by toxoplasmosis and immunocompromise in a regional hospital of third level.

MATERIAL AND METHODS. As a descriptive study, transversal and prospective of cases insertal
primarily in the "HiV-AIDS Clinic” besides a patient with type 2 diabetes: a revision and analysis of the
clinic files of the patients affected by toxoplasmosis demonstrated by different methods in
immunocompromise. The study period was from April 1* 2000 to March 31 * 2003. | gathered:
sociodemographic data, kind, seventy and duration of the immunocompromise, co-morbilities, clinic
and paraclinic mantfestatons (serology, histopatology and image) of the toxoplasmosis: primary and
supression therapy with its corresponding answer; as well as the evolution and result in each case.
The frecuency measures were gotten, were registered and the data were presented in graphics.
RESULTS. Ten individuals were selected: 7 men and 3 women from 25 to 50 years old,
socioeconomic level primarily low and who had contact with cats accepted by 6 of them. A patient was
diabetic with 1035 CD4/mm *, and 9 had AIDS with CD4 below 110 cel/mm 3 (8 to 108) and average of
virtual duration of immunodeficiency of 37 months (0-161 months) the other patient had been diabetic
108 months before getting toxoplasmosis. The co-morbilities in AIDS and ET were: mucocutaneal
candidiasis (88%), Kaposi sarcome, pneumocistosis, nosocomial pneumonia and contagious molusco
(33 % each one), criptosporidiosis and tuberculosis -one spreaded out-, simple herpes —one
esophagic- and malnousishment (22 % each one) and a case (11%) of: late latent lues, CMV retinitis,
zoster herpes, intestinal amibiasis, anal condilomatosis, cervicouterine cancer -CaClU- and toxic
hepatitis. The 9 cases of AIDS presented brain toxoplasmosis with: focal motor deficiency and
confusion (77 % each) conduction and expression afasia (55 % aech one), sleepiness (44 %), cefalea
(33 %) and alterations to walking, diplopy or apraxia (11 % each); the diabetic patient had ganglionar
toxoplasmosis spreaded with fever, cronic diarthea, ponderal loss, linfadenomegalias and
hepatomegalia. The titles of antibodies IgG against Tg were positive in a low range in 5 out of 9 cases,
more than 150 Ul/ml in 2 cases and negative in 2. The TCC showed multiple hipodense injuries with
anular reforzment in 6/9 cases, and unique injury in 3, its most common location was in basal
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ganglies 5/9, paratalamic 4/8 and subcortial frontal, parietal, temporal and cerebeious with minor
frecuency; in the diabetic patient (he.re was a paraortic ganglionar growth. paracaval and
retroperitoneal. In the two biopsies taquizoites were observed. During the therapy 2 individuals passed
away and another one rejected any handling: seven got better clearly, anotherone still in therapy
phase and the ones who finished (6) began their secundary profilaxis: two of them who stuck to the
treatment and therapy haven 't shown failure and the 2 who quit this phase with failure and death and
the other 2 without failures, died because of severe infections: respiratory insufficiency and
criptosporidiosis with severe malnutntion.

CONCLUSIONS. Epidemiologicaly the denial of contact with cats could be attribuited to the
happening of other non-attracting expositions: age and sex reflect more their distribution in HIV-AIDS
than in toxoplasmosis; the predominant low socioeonomical level is an effect of the location of the
hospital in low class zone. Clinially, the definiting entity charater of AIDS of ET and the senous co-
morbilities illustrate the late medical contact of this individuals: the manifestations of ET, similar to their
clinic pattern in international and nationai reports are represented by lacks (ie sulfadiazine-
pirimetamine) lack of the proper medical enviroment (ie. contest of supporting specialities). Inercies in
the reaction and process related to medicail attention {prescription or depuration of clinical files,
subrogation of studies, interrmitent or non-updated supply of diagnosis and treatment aids) and in
correspondence: lack of conciousness of the iliness and of the responsabilities in the sticking to the
followup among the patients (no sticking to a treatment).

However, throught the addition of efforts and intends of definition of the charateristics of this and
other patologies, this contributes to the consolidation of coherent and effective health system
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TOXOPLASMOSIS EN PACIENTES CCN INMUNOCGMPROMISO

INTRODUCCION.

Aunque el Toxoplasma gondii (T gondii o Tg) infecta a una gran proporcién de la poblacion humana,
no es un motivo frecuente de enfermedad. Sin embargo, algunos sujetos -fetos y recién nacidos o
personas con deéficit inmunoldgico- corren un mayor riesgo de desarrollar enfermedad grave o letal, a

causa de este microorganismo. 7

La distincion entre la infeccién y la enfermedad, causadas por este parasito, tiene relevancia clinica y
epidemiologica. La infeccion alude a la presencia de T gondii en individuos con o sin manifestaciones
clinicas; se designa como infeccion “cronica” a la persistencia asintomatica de quistes de Tg. pero se
prefiere usar este término para la infeccidn activa, determinante de la aparicion o exacerbacion de
datos clinicos. ©7’ Solamente Ja enfermedad -activa- causada por el microorganismo se denomina
toxoplasmosis y ocurre en sujetos con inmunodeficiencia celular: en hemopatias malignas.
transplante de meédula 0sea o de organos sdlidos, defectos por quimio o corticoterapia y farmacos
inmunosupresores, en enfermedades degenerativas como diabetes mellitus, y en el sindrome de
inmunodeficiencia adquirida (SIDA). Al surgir la pandemia por el Virus de Inmunodeficiencia Humana
(VIH) la encefalitis toxoplasmica (ET) se convirtio en la principai causa de lesiones ocupativas en
encéfalo de pacientes con SIDA.

T gondii es un coccidio, parasito de felinos; el hombre -y otros animales homotermos- sélo es
hospedero intermediario. Pertenece a la clase Esporozoos del subfilo Apicomplexa; existe en la
naturaleza en tres formas: ooquiste que libera esporozoitos; quiste tisular que desprende bradizoitos,
y taquizoito o forma invasora. Cuando una de las formas del microorganismo es ingerida por gatos
inicia un ciclo enteroepitelial: penetra en las células epiteliales del intestino delgado y origina formas
asexuales o sexuales que al madurar emergen a la luz intestinal por ruptura de ilas células
parasitadas. Los ooquistes se forman sdlo en intestino de felinos que los excretan por lapsos de 7 a
20 dias y requieren de 1 a 5 dias para esporular en el medio si la temperatura y oxigeno son
propicios:; en suelo humedo contindan viables hasta 18 meses. Los taquizoitos subsisten sdio en
medio intracelular, caracterizan la infeccion activa -primaria o reactivada-, afectan a ceélulas
fagociticas o no fagociticas y se multiplican cada 4 a 6 horas. Su replicacion causa disrupcion celular
y libera tagquizoitos que invaden células contiguas, o son fagocitados y transportados por sangre o
linfa. Al ingresar a la célula y dividirse originan quistes tisulares que crecen y se mantienen en el
citoplasma de células huésped donde los bradizoitos siguen multiplicandose; son esféricos en
encéfalo pero adaptan su forma en las fibras musculares. El sistema nervioso central (SNC). los ojos
y los musculos liso, cardiaco y esquelético son los sitios mas comunes de infeccion latente. ‘¥
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La incidencia de ET en sujetos con SIDA se correlaciona con la prevalencia de anticuerpos contra 7
gondii en la poblacién infectada por ViIH, con el grado de inmunosupresidon del caso (linfocitos T-
CDa+ inferiores a 200/mm?) y con la eficacia de la profilaxis indicada. © %' La seropositividad para
Tg entre infectados por VIH fluctua entre 10 y 45 %. ‘¥ Belanger et al. informaron que la incidencia de
toxoplasmosis cerebral y extracerebrai en 1,699 sujetos con VIH, seguidos en dos cohortes francesas
entre 19£3 v 1995, aumento de 0.7 en 1988 a 2.1 por 100 personas-ano (p.a.) en 1992, at caer las
células CD4 por debajo de 200, y disminuyd a 0.2/100 p.a. en 1885 al aumentar la proporcion de
casos con profilaxis eficaz. La cuenta de linfocitos CD4 es un indice de inmunodeficiencia: la
probabilidad de infecciones oportunistas aumenta cuando descienden a menos de 200/mm?. El riesgo
de toxoplasmosis tambien se basa en el estatus serolégico especifico de cada paciente: la presencia
de anticuerpos para Tg indica infeccion latente que puede reactivarse conforme se agrave su
inmunodeficiencia. Los casos seronegativos para T gondii se consideran con bajo riesgo para
desarroilar ET, se debe indicar esta prueba tan pronto como se detecte la infeccidn por VIH: los tituios
altos de 1gG para Toxoplasma © su incremento son mas frecuentes en enfermos con SIDA y ET que
en otros casos. En sujetos con CD4 inferiores a 200/mm?, los titulos de anticuerpos mayores o
iguales a 150 UlI/mL son predictivos de ET: en este estudio, fue diagnosticada 10 dias a 74 meses
después de elevar dichos titulos, en cambio su incidencia fue baja entre los sujetos seronegativos
(0.33/100 p.a.), permanecio baja en seropositivos con CD4 mayores a 200 e incrementd a 0.53/100
p.a. al elevarse los titulos de anticuerpos IgG a 150 Ui/ml o mas; al caer las células CD4 debajo de
200/mm?, su incidencia aumentd significativamente (3.45) con titulos menores a 150 Ul y aun mas
(9.64/100 p.a.) si remontaron 150UI/mL. ¢!

La ocurrencia de ET fue estudiada en 19,598 y 17,016 pacientes con VIH de una casuistica francesa
cuyas células CD4 cayeron abajo de 200/mm?, en 2 periodos: 1992-95 y 1996-98, antes y después de
la terapia antirretroviral altamente activa -TARAA-. La incidencia de ET disminuyd de 3.9/100 p.a. en
el primer grupo a 1/100 con la TARAA, maxime entre los casos tratados profilacticamente con co-
trimoxazol; el riesgo de los que suspendieron la profilaxis aumentd en ambaos periodos; en los sujetos
con TARAA cuya cuenta de CD4 rebasd 200, la incidencia de ET fue 0.1/100 p.a. y no se incrementd
al discontinuar el co-trimoxazol. &
Estados Unidos ha informado ET en 1 a 5 % de sus casos de SIDA: la mitad como primera
enfermedad indice, debido a la reactivacion de una infeccion créonica (latente) a causa de la
inmunodeficiencia producida; se estima que 20-47 % de los infectados por VIH seropositivos para Tg
presentan ET. En poblaciones con alta prevalencia de 7 gondii 25 a 50 % de los sujetos con SIDA y
sin profilaxis efectiva desarrollan ET; en Francia se reportd como entidad indice inicial en 16 % de los
enfermos con SIDA y se demostré en 37 % de sus necropsias.
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Antes de aparecer el SIDA, la ET ya se reconocia como condicidon incapacitante y letal entre
inmunosuprimidos con patologia subyacente o con terapia que afecte la inmunidad celular. E| T gondii
infecta todos los tipos celulares, pero debido a la inmunidad -humoral y celular- sélo subsiste en
medio intracelular o en quistes tisulares: una respuesta inmune eficaz reduce la cantidad de
taquizoitos invasores; en sujetos con inmunodeficiencia celular, la interrupcion de Iatencia en las
formas quisticas produce replicacion de parasitos y destruccion tisular. > 7 Las lesiones son leves e
inaparentes en tejidos extraneuraies gque pueden restaurarse; en el SNC y ogjos. la inhabilidad
regenerativa ongina dafio grave y permanente. La infeccion severa causa encefalitis focal o difusa
con: gliosis o necrosis, infiltrado mononuciear penvascuiar adyacente y a veces necrosis de la pared
vascular; los taquizoitos intra y extracelulares se ubican en la pernfena del tejido esfacelado. Las
iesiones semejan tumores, pero aparecen quistes cerebrales en la enfermedad aguda o muy crénica.
El sitio, tamario y extension de las lesiones es variable, la concurrencia de lesiones y parasitemia -en
14-38 % de casos- apoya a la diseminacion hematogena. Entre sujetos con SIDA, la ET se
caracteriza por abscesos muiltiples; en los abscesos hay tres zonas histoldgicas: la central avascular;
la intermedia hiperémica con infiltrado inflamatorio -manguitos perivasculares de linfocitos,
macrofagos y células plasmaticas- y necrosis, con algunos taquizoitos y quistes en sus margenes; y
por ultimo un area periféerica con abundantes quistes de 7g. Alrededor de un absceso puede haber
edema, vasculitis, hemorragia e infarto cerebrai por compromiso vascular. El DNA de Tg puede
amplificarse a partir de especimenes de liquido cefalorraquideo (LCR) o biopsia encefalica. La ET
difusa cursa rapidamente al deceso: la ausencia de imdgenes tipicas se atribuye al tiempo
insuficiente para formar abscesos antes de la muerte -la ET es la causa mas frecuente de lesiones
focales de SNC-.

Los cambios clinicos incluyen alteraciéon mental, conwvuisiones, debilidad, trastornos de pares
craneales, otros sensitivos c motores y, signos cerebelosos, meningeos y neurosiquidtricos: psicosis
paranoide, demencia, ansiedad y agitacion. En la forma tipica, el inicio es subagudo con anomaiias
neuroldgicas focales en 58 a 89 %, comunmente: hemiparesia, alteraciones de lenguaje o ambas; en
las presentaciones graves -15 a 25 %- hay convulsiones o datos de hemorragia cerebral; el involucro
del tronco encefalico afecta a los nervios craneales y causa disfuncion cerebral con desorientacion,
alteracion del sensorio, somnelencia y coma. La ET en el SIDA se asocia a coriorretinitis simuitanea

hasta en el 63 %."- 7

Es dificil ver microorganismos con tinciones ordinarias, para esto son utiles las técnicas de
inmunofluorecencia € inmunohistoquimica de peroxidasa-antiperoxidasa. Hallar taquizoitos en
biopsias o frotis de liquidos corporales, o demostrar quistes tisulares cerca de una lesién necrotico-
TR 10
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inflamatoria son datos que apoyan el diagnéstico de enfermedad aguda. La prueba de
inmunoperoxidasa con antisueros contra 7 gondii es sensible y especifica: se emplea con éxito para
observar microorganismos en el SNC de sujetos con SIDA. La reaccion en cadena de polimerasa
{PCR) puede detectar DNA de Tg en tejido encefalico. humor acuoso o vitreo, LCR, lavado
bronquioalveolar y sangre de casos con SIDA; en LCR tiene sensibilidad de 11 a 77 % y su
especificidad se acerca al 100 % la PCR también detecta parasito en ia capa leucocitaria de ia
sangre de sujetos con ET y SIDA, con sensibilidad de 15 a 85 %. "' 2 Las pruebas mas utiles para
medir anticuerpos IgG son la de Sabin-Feildman, ELISA, ar..cuerpos fluorescentes indirectos (IFA) y
aglutinacion directa modificada: los anticuerpos aparecen 1-2 semanas despues de contraerse la
infeccion, tienen un pico en 1-2 meses y caen a titulos variables presentes durante toda la vida. Los
hallazgos en LCR son inespecificos: pleocitosis mononuclear leve con protemnorraquia moderada; la
hipoglucorraquia es rara. La 1gG contra Tg en LCR apoya el diagnastico.

En ta mayoria de los pacientes inmunodeficientes con ET, la tomografia axial computarizada (TAC)
de craneo muestra multiples lesiones cerebrales bilaterales pero una lesion solitaria no descarta el
diagnostico: 70 a B0 % tienen lesiones hipodensas con reforzamiento anular en fase contrastada que
suelen aparecer entre la substancia gris y blanca -con frecuencia afectan ganglios basales-; la TCC
subestima su numero, pero mediante imagenes tardias y doble dosis intravenosa de contraste puede
mejorar su sensibilidad; una iesion hipodensa en aumento sin refuerzo en la fase contrastada es un
signo de mal prondstico. La resonancia magnética (RM) muestra las lesiones como anomalias de aita
sefial en secuencias T2 y halo de refuerzo con edema perilesional en T1; tiene mas sensibilidad que
la TCC, maxime si se contrasta con gadoiinio: hace notorias lesiones Unicas o multiples que no se
ven en TCC y refleja mejor ia extension de l1a enfermedad. " 2% ® Luego de 2-3 semanas de terapia,
80% de los casos denotan mejoria por TCC. La resolucian completa exige 6 semanas a 6 meses: las
lesiones periféricas remiten mas rapido que las profundas. % 7 Su principal diagndstico diferencial
en casos con SIDA es el linfoma del SNC que en el 40% muestra multiples focos de reforzamiento
heterogéneo en fase contrastada. En una lesidn unica, confirmada por RM la probabilidad de ET es
menor que la de linfoma y requiere biopsia para su diagnostico.

Los farmacos recomendados contra Tg actiuan contra el taquizoito y no erradican las formas
enquistadas. La pirimetamina es el agente antitoxoplasma mas eficaz: debe incluirse siempre en su
manejo; se indica con acido folinico para evitar la supresion medular y con un segundo agente como
sulfadiazina o clindamicina. Otros farmacos como azitromicina, clarittomicina, atovacuona, dapsona y
co-trimoxazol no tienen un rol claro; sélo se utilizan como alternativa y en combinacion con
pirimetamina. El tratamiento se prolonga 4 a 10 semanas después de remitir las manifestaciones
clinicas: incluso 6 meses o mas; en sujetos con SIDA comprende la fase aguda (primaria o de
11




induccién), de mantenimiento (supresiva o profilaxis secundaria) y de prevencion (profilaxis primaria);
debido a recaidas hasta en el 80 %, al concluir |la fase primaria, se indica terapia de mantenimiento
durante toda la vida.

La duracion minima del tratamiento agudo es 3 semanas, extendidas a 6 o mas en pacientes graves
cuya respuesta es mas dificil. El régimen estandar comprende pirimetamina 200 mg iniciales
seguidos de 50-75 mg/dia. con 10-20 mg/dia de acido folinico, mas sulfadiazina (1 a 1.5 g cada 6
horas) o clindamicina (C.6-1.2 g cada 6 horas); altermnativamente se emplean co-trimoxazol. azalidos o
atovacuona. Se indican corticoesteroides para el edema cerebral y la hipertensiéon intracraneal pero
esto puede complicar la valoracion de respuesta a la terapia empirica ya que causa mejoria clinicay
radioldgica debida solamente a reduccion del edema e inflamacion cerebrales o por regresion -
parcial- de un linfoma.

Despues del éxito terapeutico primario, se disminuyen las dosis para la profiaxis secundaria: la
pirimetamina (25 mg/dia) con sulfadiazina (2g/dia) tienen la tasa mas baja de recaidas. La profilaxis
primaria esta indicada en enfermos con anticuerpos IgG antitoxoplasma, T-CD4 de 100/mm? o
menos y cualquier carga viral del VIH & 42 ) g (tilizan co-trimoxazol, dapsona mas pirimetamina, o

sulfadiazina mas pirimetamina para este fin. Con el empleoc de TARAA se ha logrado una reduccion
1.2,

mas efectiva de la incidencia de ET en estos casos. !




OBJETIVOS

1. Describir los factores condicionantes para la infeccion toxoplasmica

2. Describir las caracteristicas sociocdemograficas de los sujetos con toxoplasmosis.

3. Identificar el tipo, grado y duracidon del inmunocompromiso de los individuos que desarroilaron
toxoplasmosis.

4. ldentificar las comorbilidades mas frecuentes en los enfermos con toxoplasmosis e
inMmunocompromisc.

5. Describir los datos clinicos y paraclinicos en la presentacion de la toxoplasmosis.

6. Reportar la respuesta a tratamiento y desenlace de los pacientes con toxoplasmosis.




MATERIAL Y METODOS.

Se realizo una investigacion descriptiva, transversal y prospectiva, de casos insertos primordialmente
en la “Clinica de pacientes con VIH-SIDA", ademas de un caso con diabetes mellitus tipo 2, adscritos
al Hospital Regional “General ignacio Zaragoza” (HRGIZ) del ISSSTE, entre el 1° de abril del 2000 y
el 31 de marzo del 2003.

Se incluyd un total de diez enfermos cuyos expedientes clinicos fueron revisados: @ (90 %6)
pertenecientes a la cohorte de VIH-SIDA, y una paciente diabética (10 %). En cada sujeto, captado
por la seccion de Infectoiogia del servicio de Medicina Interna, se recabo desde sus registros —previo
resumen clinico correspondiente- en sus cedulas de recoleccion de datos individuales la siguiente
informacion: caracteristicas sociodemograficas y exposiciones; tipo, severidad y duracion dei
inmunocompromiso; co-morbilidades; manifestaciones clinicas y paraclinicas (serologia, imagen e
histopatologia) de la toxoptasmosis. terapia primarna y de supresién con su respuesta respectiva; y ia
evolucion o desenlace de cada sujeto.

Los datos recogidos se resumieron para cada variable indagada, se obtuvieron sus medidas de
frecuencia -proporcion o porcentaje por el tipo de variables- y se presentaron en tablas o graficas
pertinentes. Su analisis critico y comparacion con estudios precedentes reportados en la literatura
medica condujeron a las conclusiones gque sintetizamos y comunicamos en este informe.




RESULTADOS.

En el periodo de 3 afios, comprendido entre el 1° de Abril del ario 2000 y el 31 de Marzo de 2003, se
captaron 10 sujetos con toxoplasmosis e inmunocompromiso quienes conformaron nuestra serie de
casos: 7 hombres (70 %) y 3 mujeres (30 %) [Grafica 1): 2 en nivel socioeconomico valorado como
medio, 5 medio-bajo y 3 bajo; su rango de edad fue de 25 a 50 afios (media: 39 anos): solo 6/10
recordaron contacto previo con gatos (60%). Quedaron incluidos nueve enfermos (80%) con SIDA -
etapa en la que se encuentra el 55% de nuestra cohorte de 276 sujetos infectados par VIH- y |a citada
paciente (10 %) con diabetes meliitus tipo 2 -primera causa de hospitalizacion y consulta externa en
Medicina Interma: en el afio 2001, 62 % de 2240 egresos hospitalarnos y 51 % de 10920 atendidos

ambulatoriamente. (Tabla 1. Grafia2]

En enfermos con SIDA, la cuenta de linfocitos CD4 fue menor a 110 cel/mm? (rango 8 -108 cel/mm?);
la paciente diabética tuvo 1035 linfocitos CD4/mm? [Grafica 3) El promedio de duracion virtuat del
deéficit inmune por VIH —a partir de su registro- hasta el diagndstico de ia toxoplasmosis, fue de 37
meses (rango: 0 a 161 meses), el otro caso tenia 9 anos de diabeéetica (108 meses) antes de la
toxoplasmosis. (ama 1 Fueron co-morbilidades en SIDA: 8/9 casos (88 %) de candidiasis
mucocutanea; 3/9 casos (33 % c/u) de: sarcoma de Kaposi, pneumocistosis, neumonia nosocomial y
molusco contagicso: 2 casos de criptosporidiosis, tuberculosis -una diseminada-, herpes -uno
esofagico- y desnutricion (22 % respectivamente) y un sendo caso de lues latente tardia, retinitis por
CMV, herpes =zoster, amibiasis intestinal, condilomatosis anal, cancer cervicouterino -CaCU- y

hepatitis toxica (11 % c/u). [Tabla 2]

La modalidad de la toxoplasmosis fue cerebral en los 9 casos con SIDA (90 %) y gangiionar
diseminada en la mujer diabética (10%). (Tabla1 Gratia 5) LOS datos clinicos en ET incluyeron: déficit
motor focal en 7/9 casos de ET (77 %); confusion en 7 (77 %); afasia de conduccion en § y de
expresion en S5 (55 % c/u); somnolencia en 4 (44 %); cefalea en 3 (33 %); fiebre en 22 %, diplopia.
vértigo.  y apraxia de la marcha en un sendo caso (11%). La mujer diabética presentdo fiebre
vespertina, diarrea cronica con pérdida ponderal, linfadenomegalias y hepatomegalia. (Tapia 3, Grafica 6]
Los anticuerpos IgG para toxoplasma (IgGT) fueron positivos a titulos mayores de 150 UI/mi en 2
casos (20%): 540 y 5700 UI/ml; 5 positivos en rango bajo: 1.2 a 18 Ui/ml, 2 con buena respuesta
terapéutica resultaron negativos, y en 1 caso no se pudo realizar. [Tabla 1, Grafica 4]

Cuatro enfermos -sin craneo hipertensivo- tuvieron examen citoquimico de LCR normal, con cuitivos
negativos para bacterias aerdbicas, micobacterias y hongos. {Tabta 4]
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Solo en 2 casos hubo posibilidad de toma de biopsia: en la paciente diabetica (ganglio por
laparotomia exploradora) y en un sujeto con ET (biopsia estereotaxica de lesién cerebral): ambos con
evidencia de taquizoitos.

En los 10 pacientes se realizé TAC. En la paciente diabética hubo evidencia de crecimiento de
ganglios mediastinales, paraaorticos, paracavales y retroperitoneales. Los 9 sujetos con ET
mostraron lesiones hipodensas con reforzamiento anular: multiples -2 a 5 lesiones- en 6 (66 %) y
Janica en tres (33 %); la localizacion mas comun fue en ga.glios basales: 5/9 casos (55 %), para-
talamica: 4 (44 %), 3 sendos casos subcorticales frontal, parietal o temporai (33 % cada uno) y uno
en cerebelo (11 %). La RM evidencio mayor numero de lesiones en dos casos, con mejor definicion

de sus caracteristicas en 4 casos y efecto de masa en una. (Tablas 5 y 6.Grafica 7 y 8]

Durante la terapia primana: 3 casos -con seropositividad para toxoplasma o varias lesiones
caracteristicas- fallecieron: 2 en las primeras semanas y una paciente al rechazar el manejo; 7
sujetos presentaron notoria mejoria clinica (70 %) 3 (30 %) -pertenecientes a la cohorte de SIDA-
después de falla con el tratamiento inicial disponible en ese momento (clindamicina-pirimetamina. co-
trimoxazol-clindamicina y clindamicina-pirimetamina. respectivamente) por ajuste del manejo al contar
con sulfadiazina para un régimen terapéutico estandar (remisién clinica rapida en 2, y paulatina en
uno que esta cumpliendo aun esta fase del tratamiento); en los 6 casos (60 %) que concluyeron esta
etapa con curacion -clinica y/o radioldagica-, se continud profilaxis secundaria: 2 de ellos -uno con
SIDA y ia diabetica- (20 %) se "apegaron” a su tratamiento sin presentar recaida, 2 casos (20 %)
abandonaron esta fase de tratamiento con exacerbacion del cuadro y defuncion; otro (10 %) fallecid
por coinfeccion respiratoria con insuficiencia respiratoria grave y otra por agudizacion de

criptosporidiasis en fondo de desnutricion severa. (Tabla 7.Grafica 9 y 10]
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CONCLUSIONES.

Los resultados de esta serie de casos se inscriben entre los de otras revisiones criticas de la
experiencia mexicana, orientada a la descripcion del complejo de manifestaciones -directas o no- de
la infeccion por VIH-SIDA y su abordaje profesional. En este caso nuestro interes esta dirigido al
estudio de la toxoplasmosis en estos y otros pacientes inmunocomprometidos

Epidemioclogicamente, solo 60 % recordaron antecedente de contacto con gatos,; esto puede deberse
a ocurrencia de otras exposiciones no llamativas (Mmanipuiacion o ingasta de carne cruda u otros
alimentos contaminados). La edad y sexo de nuestros enfermos, al exciuir a la mujer chabetica. refleja
la distribucion de las 2 vanables entre sujetos con VIH-SIDA debido al abatimiento inmunologico tal
que son vulnerables a patoiogias oportunistas varias (como enfermedades indice de ia etapa) dentro
de las que se incluye a la toxoplasmosis, mas que su frecuencia relativa en toxoplasmosis, ya que
ninguna de las 2 variables —edad y sexo- son consideradas como riesgo para toxoplasmaosis.'' ? E|
nivel sociceconomico medio-bajo y bajo (en 80 %) es un efecto de la ubicacion geografica de nuestro
hospital y la depauperacion de esta region, lo que condiciona generalmente higiene deficiente y
exposicion mayor de los alimentos a ser contaminados.

La ocurrencia de ET en estos casos corresponde al patron caracteristico de esta enfermedad en el
SIDA, aunque anteriormente hemos manejado, en este contexto. sujetos con afeccion ganglionar
severa o neumonia por Tg. La ET se presentd en etapas avanzadas del SIDA: a excepcion de un
caso con CD4 de 108, los demas fluctuaron entre 8 y 55 cel/mm? con un promedio de 19 linfocitos T
cooperadores correspondientes con el valor referido en la literatura, sefalandose un riesgo
marcadamente mayor cuando los CD4 son inferiores a 200 células. **'? La relacion temporal entre
la deteccién de ET y la duracién de la infeccion por VIH en esta serie es virtual -como lo anotamos en
la definicion de la variable- esto se debe: al diagnéstico comunmente tardio de la infeccion por VIH
en etapas avanzadas y a ia correspondiente baja celularidad, corroborado en ef hecho de que
aproximadamente en la mitad de nuestros casos de la investigacion, la entidad oportunista definitoria
de SIDA en su presentacian fue la ET, infeccion con la que debutaron y fueron detectados como
infectados por el VIH. {_as co-morbilidades que reportamos ilustran la concurrencia de enfermedades
oportunistas graves en fases avanzadas de la inmunodeficiencia, conforme a lo ya descrito en la
literatura. 42

Los datos clinicos de ET -dafio neurologico focal y alteraciones mentales- manifestados por nuestros
pacientes (77 %) son similares al patron clinico de la ET en las informes internacionales y nacionales
(69 %); *23* |a baja frecuencia de crisis convulisivas entre ellos es atribuible a su topografia lesional
mayormente cercana a ganglios cerebrales basales.

Llaman la atencién 2 casos seronegativos (IgGT) con lesiones tipicas y buena respuesta al manejo
primario; probablemente debido a fallas en la técnica de deteccién de anticuerpos o a una mala
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respuesta inmunologica de estos casos. No fue posible una correlacion significativa de la
presentacion de la ET con la serologia en cada caso de esta sene; esto ameritara esfuerzos
adicionales para uniformar la metodologia de las pruebas en nuestra cohorte para viabdizar un
registro consistente y comparable de esta variable, a pesar de que el factor de riesgo mas
significativo en la presentacion es la cuenta de CD4. Las 2 biopsias realizadas en estos enfermos
mostraron taquizoitos. acorde con lo esperado en la enfermedad. Una de ellas (cerebral
estereotaxica) se efectud debido a la lenta respuesta al régimen de tratamiento prnimario y la otra fue
parte del protocolo de estudio de fiebre y adenomegalias en la paciente diabética.

Las lesiones de ET observadas en los estudios por imagen (TAC y RM) fueron tipicas en el 66 % de

(1256 |esiones multiples de aspecto caracteristico;

los casos (vs 80 % en la literatura internacional)
su iocalizacion correspondio a ganglios basales o areas subcorticales del encéfalo. Ademas hubo tres
casos con lesion unica —atipicas- mismas que también han sido reportadas en varios estudios,
quienes presentaron respuesta a terapia antitoxoplasma.

l.a carencia de sulfadiazina es una limitacion importante para el tratamiento primario de estos casos
en México. Los farmacos disponibles fueron causa de falla inicial en 3 individuos que tuvieron que
conseguir suifadiazina extrainstitucional con lo que se alcanzo ia mejoria clinica respectiva. La tercera
parte de los casos (uno con biopsia estereotaxica positiva) requirieron terapia primaria prolongada -10
a 26 semanas-. Ocurrio falla terapéutica primaria en el 22%.

Hubo 20 % de recaidas en casos “curados” y fueron secundarias al abandono prematuro del régimen
de profilaxis secundaria. por motivos o circunstancias no medicos.

La alta mortalidad en nuestra serie expresa efectos de la suma de 2 de 10 fallas primarias, 2
abandonos de profilaxis secundaria, un caso (con CaCl) que rehusd todo manejo meédico; uno
fallecio por coinfeccién respiratoria grave y otra por agudizacién de criptosporidiasis en fondo de
desnutricion severa. Dos pacientes sobreviven sin recaidas hasta la fecha y uno se encuentra en la
octava semana de tratamiento primario.
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ANEXOS 1




RERER!
|

TABLA No. 1

i 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Edad 25 42 50 40 33 42 46 33 44 35
Sexo m m m f f f m m m m
Nivel . - 'Medio- ) Medio- |Medic- [Medio-  |Medio- ) .
socioecondmico Bajo  Medio bajo Bajo bajo bajo bajo bajo Medio | Bajo
Contacto felinos Sl NO S Sl S| Sl NO NO NO Sl
Tipo de DM tipo
inmunocomprormiso SIDA |SIDA [SIDA |SIDA  |SIDA ? SIDA  |SIDA  |SIDA |SIDA
CD4 108 55 9 1035 {23 10 8 45
Duracion de
inmunocompromiso |25 1 15 2 88 108 41 3 161 0
(meses)
. Fecha de dx|Abril  [6junio |Junio  [15enero |Agosto {Abrit  [Abril Agosto |Sept.  |25marzo
inmunocompromiso 1998|2000 1989 {2001  |1993 11993  |1999 2007 {1989 2003
Fechadedx Toxo [12/4/00 [10/6/00 jMayo/00 [15/3/01 |AbrfO1 |5110/01 |9/9102  12111/02 |27/2/03 |25/3/03
Serologia 1gG . )
contra Toxo.(Ul) 27 540 1.2 No Negalivo | Negativo | 5700 18 2 3
Modalidad Toxo.  |Cerebral Cerebral | Cerebral | Cerebral |Cerebral aD‘Ijzemm Cerebral |Cerebral | Cerebral | Cerebral
Histopatologia S| Sl
TAC i y | \ v \ v v \ i
RM i y y { y .
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TIPO DE INMUNOCOMPROMISO

Infeccion por VIH Diabetes mellitus tipo 2

GRAFICA No. 2




CUENTA DE CD4

Mas de 200 cel/mm?
1

Menos de 200 cel/mm?
9

O Diabetica con 1035 cel/mm3 B3 Poc. Con SIDA con rango CD4=8 a 108 cel/mm3

GRAFICA No. 3




ANTICUERPOS IgG CONTRA
TOXOPLASMA ’

Positivos mas
de 150 (2)
20%

Positivos
(menosde150
Ui/mi)

(5) 50%

No realizados (1)
10%

GRAFICA No. 4




MODALIDAD DE TOXOPLASMOSIS

LINFATICA DISEMINADA
(@]

ENCEFALICA
9)

0O Paciente diabético @ Pacientes con SIDA

GRAFICA No. 5
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TABLA No.2 COMORBILIDADES

10

Candidiasis
mucocutanea

Sarcoma Kaposi

Molusco contagio

Criptosporidiosis

V

Pneumocistosis

Tb diseminada

Tb ganglionar

Neumonia
hipostatica nosoc.

v

v

Sifilis latente tardia

Retinilis por CMV

Esofagitis herpética

Condiloma anal

Céncer
cervicoulerino

CD4

108

55

1035

10

45




TABLANo.3  MANIFESTACIONES CLINICAS

Confusién

Déficit motor

Somnolencia

Alasia  de
conduccion

Afasia de expresion

v

Fiebre

Cefalea

Diplopia

Alteraciones de la
marcha

Diarrea crénica

Vértigo




FALTA
LLAS
PAGINAS

29 A 30




MANIFESTACIONES C‘LiNICAS

GRAFICA No. &



LOCALIZACION DE LAS LESIONES EN LOS 9 PACIENTES CON ET

Gangtios Lébuio Lébulo Lobulo frontal Talamo Cerebelo
basales tempaoral panetai

GRAFICA No. 7
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TABLA No.4 LIQUIDO CEFALORRAQUIDEQ (LCR).

1 5 7 9 10
Glucosa 50 45 49 51
Pleacitosis 0 0 2 leucos 0
Proteinas 0
DHL 181 il 64 38
Cultivo Neg Neg

B




TABLA No.5 LOCALIZACION DE LAS LESIONES

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

TAC| RM TAC TAC | RM TAC TAC | RM TAC TAC | RM TAC TAC | RM TAC
Ganglios basales v [ Vol v
Télamo ViV A g v
Lébulo. Frontal VIV o | iy v
Lébulo Parietal { Vv VY v
Lébulo Temporal V ViV AR \

S e

Cerebelo v [no v
Ganglios o ) T T
paraaorlicos paraca v
vales y refroperiton. L L

v —
i
10

Fants
Bl -

M




TABLA No. 6 LOCALIZACION DE LESIONES / MANIFESTACIONES CLINICAS

Caso | Somnolen ~Défict ~ T hers de 1 Diarrea
No Locahizacian Cefalea | Confusion cia Bradiala | Dislalia | Disartnia molor Diplopia marcha Fiebre abnica
Ldbulo frontal y gasnglios ) | |
U basales v ' v '
Labulo frontal, parielal y ! ; ; | , |
2 tempora v v \ v \ \
3 |Lobulo parietal y temporal |V v J v v v v
4 | Ganglios basales v V v v v v
5  [Cerebelo V v v
Ganglios paraaorticos, T R o
[ paracavales y V N
relroperitoneales o _ ]
Lébulos frontal, parietal, | |
! temporal y lalamo N \ N
8 |Talamoy ganglios basales v v \ v v v
Talamo, ganglios basales, -
9 |cerebelo y 1obulos frontal, V v
parietal y lemporal . R R VU AU i o
10 | Talamo y ganglios basales v L v
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TOMC)GRAFiA AXIAL COMPUTARIZADA
DE CRANEO EN LOS 9 PACIENTES CON ET
NUMERO DE LESIONES

Unica (3)

Maltiples (6)

GRAFICA No. 8
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TABLA No. 7 TRATAMIENTO Y EVOLUCION

TRATAMIENTO
) 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Pirimetamina + Ac |
folnico L L T A U B A A I I
Clindamicina \ { y y | | V
TMPISMX { | | \
Sulfadiacina { i y y
Respuesta a Tx Defun- Defun-
primario Sl cion Sl Rehusé | S St Sl St (Sl cion
. Entx
Apegoa Txsupresivo | IyA IyA |Rehusé | IyA | IyA | IyNoA [1yNoA primario
Desenlace Curacién| DEF DEF DEF DEF {Curaciéon{ DEF DEF DEF
Defuncion No | 22/6/00 | 3/6/03 | 10/5/01 | 30/3/02 | No 20/2/03 { 13/2/03 PrEi:;)l(io 20/5/03

I Indicado, A: Apego, No A: No apego

Ry




No. casos

4.5

3.5

2.5

1.5

0.5

APEGO A Tx SUPRESIVO Y RESPUESTA

Sl
Apego

Buena respuesta

GRAFICA No. 9

NO

Defuncion
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DEFUNCIONES

Vivos (3)

30%

Defunciones (7

70%

GRAFICA No. 10
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RESUMENES CLINICOS DE LOS CASOS

Caso 1

Estudiante de 28 afos, procedente de medio socioecondmico bajo: higiene y alimentacion deficientes,
exposicidon a canes y cotorros en su domicilio, tabaquismo minimo, vida sexual activa (VSA) -
homosextal- con 5 parejas previas, contrajo herpes simple ano-genital y se e detecto la infeccion por

VIH en 1998 cuando presentd neumonia intersticial (Pc?), sarcoma de Kaposi y enteropatia

malabsortiva; su tratamiento antirretroviral y profilaxis fue intermitente por pobre apego, con las failas
consiguientes; los linfocitos T-CD4 y carga viral previos al padecimiento fueron 108 y 174500

respectivamente.
12-04-00 por adenomegalias cérvicoyugulares en aumento durante 2 meses -lado

Ingreso ei
izquierdo-, que al mes se asociaron a hemiparesia derecha, dislalia y sindrome confusional; negd
fiebre. Llego consciente, orientado, dislalico, con pupilas isocdricas normorreflécticas, fondo de ojo
normal (sin edema de papila), con déficit motor en e! hemicuerpo derecho, REM normaies y Babinski
derecho; ademas hubo linfadenomegaiias en cadena yuguiar izquierda: hasta de 3 cm, consistencia
blanda. una de ellas adherida a planos superficiales y 5 lesiones caracteristicas de SK: en antebrazo
izquierdo, muslo derecho y pierna izquierda; el resto del examen: normal. Se indicd pirimetamina-
clindamicina y acido folinico a dosis de terapia de induccion: presentd remision desde la segunda
semana; se tomo biopsia ganglionar.

Sus estudios paraclinicos mostraron: Hb 12 g/dl, 6400 (eucocitos -Linfocitos 33 %- y 348000
plaquetas, DHL 549 UL, Na 126, K 4.2, anticuerpos IgG para Tg (IgGT): 2.72 Ul. TACC con
imagenes redondeadas e hipodensas en I6bulos frontales, con reforzamiento anular en fase
contrastada. RM con 4 imagenes redondeadas hipointensas en T1; con centro hipointenso y margen
hiperintenso en T2 reforzamiento pos-gadolinio: 2 en region frontal derecha, una en opérculo frontal
izquierdo y otra en ganglios basales. Adenitis tubercuiosa en ganglio linfatico biopsiado por
histopatologia y por cultivo (aislamiento de micobacterias).

Se complementd el manejo con regimen antifimico de tipo “reforzado-prolongado” también con buena
respuesta; sobrevive 3 afos después con profilaxis secundaria para £T.

COMORBILIDADES: Tuberculosis ganglionar simultanea; enteropatia malabsortiva cronica, sarcoma

de Kaposi, probable pneumocistosis y herpes simple ano-genital.
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Caso 2

Maestro de 42 afos, de nivel sociceconémico medio, sin contacto conocido con animales; con
alcoholismo intenso; VSA a los 17 afnos homosexual multiples parejas sin proteccion; HTAS de un
ano en tratamiento no especificado; diagnostico de VIH: 6 de junio del 2000,

Ingreso el 10-06-00 por padecimiento de tres semanas con cefalea universal constante de predominio
matutino. vomito de contenido gastroalimentano -no explosivo-, aiteraciones de memoria y atencion; 2
semanas después se agrega disartria, dislalia, periodos de lucidez y desorientacidn alternantes y
hemiparesia progresiva derecha. A la exploracion: febnt (38.5°) y taquicardico; soporoso (Glasgow 10:
0O3-V3-M4), con afasia mixta, desviacion conjugada de la mirada a la izquierda, pupilas isocoricas,
normorrefiécticas, fondo de ojo sin edema de papila. reflejo nauseoso disminuido. hemiparesia facio-
corporal derecha, rigidez de nuca y Brudsinsky positivos. Babinski derecho; muguet y estertores
crepitantes diseminados con predominio bibasal; resto normal. Se inicid clindamicina con
pirimetamina, co-trimoxazol y medidas anti-edema cerebral; al tercer dia se efectud puncion lumbar:
goteo rapido de LCR claro. Estacionario por una semana, se deterioro posteriormente y fallecié a los
12 dias.

Los examenes auxiliares con Hb: 14, 4500 leucocitos -linfocitos 15 %-; DHL 567 UI/L. GGT 327, TGO
266, TGP 478; LCR normal y cultivos negativos; 1gGT 540 Ul/ml. TACC con seis imagenes
hipodensas subcorticales en Iobulos temporal, parietal y frontal bilateral, edema perilesional y
reforzamiento con el medio de contraste; ventriculo izquierdo parcialmente colapsado y linea media
desplazada hacia hemisferio cerebral derecho.

COMORBILIDAD. Candidiasis mucocutanea y neumonia hipostatica.




Caso 3.

Varon de 50 afos, del DF, en nivel socioeconémico medio-bajo: dedicado at tratamiento de aguas
negras; con: tabaquismo y alcoholismo intensos, VSA bisexual sin proteccion; varias cirugias en ios
ultimos 15 afios; sin: transfusiones ni contacto claro con gatos: detectado un mes antes con infeccion
por el VIH por diarrea créonica, candidiasis esofagica, convulsiones tonico clénicas generalizadas —
TACC: “neurocisticercosis inactiva”- desgaste y S. Kaposi. Acudié el 23-05-00 por tres semanas de
cefalea frontal en aumento seguida a los 15 dias de hemiparesia progresiva derecha, bradilalia y
bradipsiquia. ingreso con sindrome confusional, edema de papila incipiente, hemiparesia derecha con
Babinski ipsilateral y sin otros signos clinicos aparte de 2 |lesiones violaceas en musios. Se inicio
manejo primario para £7T.

Los examenes auxiliares con Hb: 10, 2600 leucocitos -linfocitos 22%-; DHL 1018 U/L; IgGT 1.20 UI/L.
LCR normal. CD4: 55 y carga viral: 24 500 copias/mi. TACC: lesidn hipodensa unica en region
parietotemporal izquierda con reforzamiento heterogéneoc y gran edema perilesional, imagen que fue
corroborada por RM.

Ante falta de respuesta al manejo disponible (clindamicina-pirimetamina) administrado por ocho
semanas y por deterioro neurologico -limitado con esteroides- se sometic a biopsia estereotaxica de
la lesidon: "absceso por T.gondi’’ -taquizoitos-; luego de cambio a terapia primaria electiva con
suifadiacina (excluida de |la farmacopea medica y de cuadro basico) mas pirimetamina y acido folinico
denoto remision neurolégica completa. Tres afios después este paciente fallecio por bronconeumonia
con insuficiencia respiratoria severa.

COMORBILIDADES. Sarcoma de Kaposi, candidiasis esofagica, pneumocistosis pulmonar y
criptosporidiosis.




Caso 4

Ama de casa de 40 afios, con un hijo finado a los 9 meses por tuberculosis (no se especificd mas); de
nivel socioeconédmico muy bajo: hacinamiento con gatos y perros en su domicilio, alimentacion e
higiene precarias; VSA a los 16 afos -2 parejas: actual con SIDA-, muitipara sin control de fertilidad ni
citologia; infeccion por VIH detectada el 15-01-01 (2 meses antes del ingreso) por diarrea,
pneumocistosis y desgaste.

Se hospitalizéd por padecimiento de 7 dias con astenia, adinamia, apatia y dislalia, seguidas de
hemiparesia izquierda rapidamente progresiva y somnolencia. Al examen: deshidratada y emaciada;
con palidez y muguet. sin adenomegatlias ni afeccién cardiopuimonar, soporosa, con: dislalia,
bradilalia, bradipsiquia. hemiplejia izquierda, Babinski ipsilateral y sucedaneos. Se le indicd terapia
primaria con pinmetamina, acido folinico y co-trimoxazaol que el esposo rechazod -alta voluntaria-; pese
a ello se intentd terapia primara ambuiatoria -por via oral-.

Los examenes auxiliares con: Hb 11, 1900 leucocitos -600 linfocitos- y 134 000 plaquetas; albumina
2.7 g/dL y potasio 3 mEg/l. TACC: imagen hipodensa reforzada con el medio de contraste, localizada
en nucleos de |la base con edema perilesional y efecto de masa sobre el asta frontal derecha del
sistema ventricular. .

Reiterd el rechazo a hospitalizarse al detectarse carcinoma cervico-uterino invasor y refirio abandeno
de tratamiento por intolerancia a los mismos; fallecio 6 semanas después.

COMORBILIDAD. Candidiasis oral y cérvico-vaginal, enteropatia malabsortiva, neumonitis intersticial
{P.c)y Ca CU.
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Caso S

Ama de casa de 33 afios. del DF en nivel sociceconémico medio-bajo: contacto con gatos en su
domicilio. y deficiente higiene y alimentacion; VSA a los 19 afios: pareja unica; transfusion 12 afos
antes durante cesarea: 3 afos después, al encontrarse SIDA en un hijo (sus 2 hijos resultaron
afectados) se le detectd infeccion por ViH, se inicid terapia antirretrviral -irregular- y cursé con
comorbilidades: herpes zoster y trombocitopenia entre otras.

El diagnostico de ET se realizo en Conasida, 4 meses antes del ingreso, por cefalea occipital -intensa
y continua-, vértigo, diplopia, nausea y alteraciones de la marcha ademas de TACC "compatible”, y
fue motivo de tratamiento "primario” con pirnmetamina (dejé el cotrimoxazol por alergia al 7° dia), con
exacerbacion subsiguiente al afiadirse visidon borrosa y vomito no explosivo, una semana antes de su
arribo el 10-07-01. Por examen fisico estuvo: consciente, orientada, con marcha ataxica y papiledema
leve pero sin meningismo ni déficit neurologico focal; hidratada, con buena coloracion de tegumentos
y sin otros signos clinicos. Se inicid terapia primaria con clindamicina-pirimetamina y acido folinico,
mas medidas anti-edema cerebral, presentd diarrea intermitente; la evolucion fue gradual hacia la
remision.

Estudios paraclinicos: 12 g/dl de Hb, 2800 leucocitos -linfocitos 17.5%- y 146 000 plaquetas;

QS: normat; TGO 143 U/L, TGP 122, GGT 324, DHL. 51; LCR citoquimico normal y cultivo negativo;
IgGT negativo. Carga viral 158 000 copias con 9 T-CD4+. TACC: zona hipodensa en hemisferio
cerebeloso izquierdo que reforzé con el medio de contraste. TACC y RM de control sin evidencia de
tesiones.

La paciente alcanzod curacion clinica y radiologica y se le inicid tratamiento supresivo; pero abandond
la consulta de seguimiento; llegd 6 meses después para fallecer por agudizacion de criptosporidiosis
en fondo de desnutricidn severa.

COMORBILIDADES. Criptosporidiosis simultanea; herpes zoster y trombocitopenia previas.

- ORIGEN |
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Caso 6

Secretaria de 42 afos, del DF en nivel socioeconémico medio-bajo, sin: contacto con gatos. pero con
fauna domeéstica. toxicomanias negadas, VSA a los 18 afios: con una sola pareja (G:1. A:l). diabetes
mellitus tipo 2 diagnosticada 9 afios antes de su hospitalizacion -control irregular con dieta y
glibenclamida-, transfusidon al afo de edad por “anemia” no tipificada. Ingresé el 08-08-01 por un ano
de diarrez intermitente muititratada: 4-5 al dia, semiliquida, verdosa y féuda. asociada a perdida
ponderal de 10 kg y edema de miembros inferiores y declives: 7 dias antes del ingreso tuvo fiebre no
cuantificada de predominio vespertino, con ataque al estado general y exacerbacion de 1a diarrea
descrita. Liegd conciente y orientada, emaciada (36 k), con: mala distribucion de liquidos (edema
blando en declives ++), muguet oral, sin adenomegaiias NI compromiso cardiopulmonar aparente:
abdomen en batea. no doloroso, con peristalsis presente y aumentada, hepatomegalia 3-2-2 de
bordes regulares y esplenomegalia grado [; hipotrofia de extremidades y edema maleoclar ++; (fondo
de cjo sin coriorretinitis ni retinopatia). Durante su iNnternamiento se corngio descontrol metabolico, y
después de multiples estudios se someti® a laparotomia protocolizada: remitieron la fiebre, diarrea y
hepatoesplenomegalia despues de tratamiento con pirimetamina y sulfadiacina.

Los examenes paraclinicos mostraron biometria hematca normal salvo eritrosedimentacion de
32mm/hr; glucemia: 384mg/dl, depuracion de creatinina: 84.17 mi/min, albumina 2.2 g/dl; TGO S0
/L, DHL: 857 U/L, Fosfatasa alcalina: 659 U/L, GGT 725 U/L; AAN: negativos. IgA 692; ELISA VIH
positivo y negativo con Western blot negativo: 2 veces, carga viral (Amplicor ultrasensible):
indetectable y CD4 de 1035 cel/mm3; IgGT : 13 y 8 e IGMT: negativo 2 veces.

Ultrasonido abdominal con crecimiento ganglionar paraaortico y hepatoesplenomegalia. TAC
toracoabdominal: escaso derrame pleural, ganglios mediastinales, paraorticos, paracavales y
retroperitoneales ++++. Biopsias hepatica y ganglionar (laparotomia): esteatosis hepatica y
linfadenitis por Toxop/asma gondii.

COMORBILIDADES. Desnutricion mixta grave y muguet.
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Caso 7

Hombre de 46 afos, de nivel socioeconédmico medio-bajo: funcionario en dependencia oficial. sin
contacto con gatos; tabaquismo leve y alcoholismo moderado: VSA: 22 afos. bisexual: una pareja
fallecida por SIDA; ITS negadas; deteccién de VIH 4 afios antes. sin tratamiento.

Fue traido el 04-09-02 por pérdida ponderal (20k) durante 6 meses que 15 dias antes de su arribo se
afadieron trastornos de la marcha, hemiparesia derecha progresiva y 3 dias antes: confusion, letargia
y hemiparesia leve de miembro pélvico izquierdo. A la explcracion: afebril, emaciado, palido y con
muguet; alerta, orientado soélo en persona, bradildlico, con hemiplejia facio-corporal derecha y paresia
leve de MPI, pupilas isocoricas nomorreflécucas, fondo de ojo normal sin mMeniNgismo m otros
cambios neurologicos; nodulo vioclaceo de 3cm en base dei cuello (derecha) y otras menores en
segmentos distales de ambas piernas con ganglios inguinales indurados y fijos a planos profundos.
Resto sin datos clinicos. Se inicio terapia con cotrimoxazol-clindamicina y medidas anti-edema
cerebral; curso inicial torpido (que implico hepatitis téxica), con postenor mejoria paulatna hasta
recuperacion compieta.

Examenes auxiliares con Hb 11 g/dl, 1900 leucocitos —linfocitos 4 %-; Albumina: 3 g/dl, TGO 25 (y
836) U/L, TGP 18 (y 862), GGT 12 (y 149), FA 86 (y 163), DHL 278 (y 607), IgGT 1780 (y 5700); FTA
sérico positivo; citoquimico, tinciones y cultivos: normal y negativos, FTA en LCR negativo; carga viral
7.390 copias, CD4: 23 células. TACC: imagenes hipodensas en [obulos frontal, temporal y parietal
derechos, y en region talamica y parietal contralateral, lesiones con reforzamiento anular intenso en
fase contrastada; efecto de masa y edema perilesional. La RM confirmo la presencia de 5 lesiones.
Al abandonar su tratamiento supresor, se exacerbdé su padecimiento con deterioro clinico y dgceso
posterior. ’
COMORBILIDADES. Sarcoma de Kaposi, candidiasis oral, molusco contagioso y sifilis latente tardia
ademas de hepatitis toxica concurrente.
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Caso 8

Hombre de 33 afios, de nivel socicecondmico medio-bajo en Juchitepec, Estado de México: convivid
con gatos (6), perros y aves de corral, VSA a los 23 afos: bisexual, habitualmente sin proteccion, ITS
negadas. Diagnostico de VIH en agosto 2002 -serologia dudosa 3 afios antes- por hospitalizacion
para manejo de desgaste severo, neumonia intersticial, muguet, esofagitis herpética. diarrea crénica,
retinitis por CMV y molusco, con seguimiento irregular.

Ingreso el 06-11-02 por cuadro de 1 semana de bradilalia. disialia. somnolencia, indiferencia al medio
y apraxia de marcha y movimientos habituales. Por exploracion fisica afebrnl, pahdo, caguectico.
conciente con somnolencia intermitente, pupilas isocodricas normorreflecticas con fondo de ojo normal,
disminucidn de tono muscular, fuerza muscular 4/5 y REM 3/5 en forma generalizada. abdomen en
batea, con higado blando de bordes romos (2-2-2), sin otro signo clinico anormal. Se indico
tratamiento con cotrimoxazol-clindamicina con mejoria lenta. por lo gue se cambio a sulfadiazina-
pirimetamina-acido folinice que permitio remision completa. Examenes paraclinicos con Hb 8.7, 4
300 leucocitos -35% linfocitos- y 399 000 plaquetas; TGO 64 U/L. TGP 64 U/L., GGT 1259, FA 1075,
DHL 241; VDRL y FTA seéricos negativos, IgGT 23 Ul/ml; carga viral 130 000 y 10 células CD4. TACC:
lesiones hipodensas en talamo y nucleos basales bilateralmente con edema penlesional y
reforzamiento anular.

Completéd 40 dias de tratamiento primario pero omitio la profilaxis secundaria: reingreso con
hiperpigmentacion mucocutanea, hipoglucemia e hiponatremia reiterada, y reagudizacion de Ia
afeccidn neurolégica con deceso al 5° dia de hospitalizacion.

COMORBILIDADES. Candidiasis oral y esofagitis herpética, molusco contagioso, retinitis por
Citomegalovirus (CMV), y simultanea: insuficiencia adrenocortical (Addisson secundario) con

desnutricion severa.
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Caso 9

Medico de 44 anos de Torredn, Coahuila, radicado en el DF, en nivel socioeconémico medio, sin
fauna domiciliaria, Combe negado; con: tabaquismo y alcoholismo. “sin otra toxicomania®;
homosexual: negé venéreas, amigdalectomia en la infancia y hernioplastia en el afio 2000. Deteccidon
de VIH 14 afos antes: sin manejo. Durante el 2002: pérdida de peso (9k) y diarrea intermitente:
liquida, verdosa, a veces con moco. 3 meses antes de legar: fiebre vespertina, disestesias de pie y
mano izquierdos, debilidad progresiva de hemicuerpo zquierdo y falta de coordinacion para
movimientos finos; sufrid contusiones por caidas; nego cefalea. tos u otro dato por “oporturistas”. Al
ingreso (25-02-03): emaciado, palido, con: equimosis en rodillas, hipovenulacion difusa, peristalsis
acelerada, marco célico doloroso. hepatomegalia (2-2-1), polo esplénico palpable e intertngo perineal;
ademas con: Glasgow 12 (O4V4M4), antebrazo y pierna izquierdos flexionados sobre brazo y muslo,
motilidad activa conservada, fuerza muscular 2/5 y Babinski en el lado izquierdo. Después del
ingreso, fue mas notorio el déficit motor izquierdo con deterioro de conciencia y fiebre: por hallazgos
de TCC se inicio terapia primaria para toxoplasmosis y luego de Kinyoun en aspirado gastrico se
complementd con antifimicos; al recurrir 1a fiebre con inflamacion en sitio de insercion del catéter
venoso se cultivd y tratd £ coli bacteréemica, y en un siguwente cuadro simiar. Enterobacter
aerogenes; tuvo también neumonia nosocomial; se efectud gastrostomia para apoyo nutrcio:
evoluciono lentamente hacia la mejoria. Examenes auxiliares con: hemoglobina 10 g/dl, 4900
leucocitos -16% linfocitos-, 590 mil plaquetas; DHL 497 U/L; 1gGT 2 Ul. E coli (04-03-03) v E
aerogenes (10-04-03) en hemocultivos transcateter y contralaterai; BAAR positivo (aspirado gastrico);
mielocuitivo: Mycobacternium sp; 8 células/mm? y carga viral: 384 000. Por TACC: lesion hipodensa en
talamo derecho y ganglios basales con efecto de masa sobre el asta anterior y reforzamiento anular
con el contraste; RM: atrofia cortical y mudiltiples lesiones sugestivas de toxoplasmosis:
hipointensidades (T1) con reforzamiento anular (T2-gadolinio), edema perilesionai y efectos de masa,
en hemicerebelo derecho, Iobulo temporal derecho y areas frontoparietales de los dos lados (aparte:
aracnoidocele selar). En TCC de control: notoria disminucion de lesiones.

COMORBILIDADES: Tuberculosis diseminada, bacteremia asociada, candidiasis oral, neumonia

nosocomial
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Caso 10.

Hombre de 35 afics, del DF, nivel socioecondmico bajo: recolector de basura; con: Combe positivo,
contacto con gatos. VSA: 25 afios, heterosexual con riesgos para ITS -que "nunca contrajo”-; pérdida
ponderal (25k) en los ultimos 2 afios, diarrea y tos cronica intermitentes.

Acudié et 10-03-03 por: tres meses de fiebre sin horario, ataque sistémico, diarrea amarilla liquida y
pérdida ponderal (15k), ademas de fistula perianal. Durante su estancia cursé con nausea, vémito y
sindrome confusional y se corrobord la infeccion por VIH. Después de su internamiento se encontro
consciente, desorientado, con: Glasgow 13, fondo de ojo normal, sin meningeos y con paresia
derecha discreta (FM:4/5); ademas caquéctico, palido +++, con molusco diseminado (cara y
extremidades). muguet oral, sin crecimientos ganglionares ni organomegalias, con peristalsis
acelerada, condiloma acuminado perianal, y fistula perineal con salida de escasa pus; resto del
examen normal. Luego de TCC, se indicod clindamicina-cotrimoxazol, cambiado por nula respuesta a
sulfadiazina-pirimetamina con mejoria clinica. Sus estudios con: Hb 7, 3700 leucocitos -49%
linfocitos- y 316 000 plaquetas; DHL 662 Ul/L; quistes de E. histolytica en heces; IgGT 3 Ul; CD4: 45
y carga viral 117 000 copias/ml. La

TACC con: lesion hipodensa en lobuio izquierdo: talamo, ganglios de base y capsula interna, con
reforzamiento anutar, efecto de masa sobre astas ventriculares y edema perilesional.

A las 8 semanas tuvo pancitopenia con infeccion vencsa asociada a cateter; dos semanas despusés,
neumonia nosocomial con falla respiratoria grave, causante de su muerte.

COMORSBILIDADES. Candidiasis oral, molusco contagioso, condiloma acuminado, fistulas rectales,
neumonia nosocomial, infeccidén de catéter, amibiasis intestinal, pancitopenia.
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TAQUIZOITOS EN BIOPSIA DE GANGLIO.
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