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. RESUMEN

Los pacientes con infeccién por VIH presentan deterioro de la inmunidad
celular a lo largo de la evolucién de la enfermedad, condicionando un incremento
en el riesgo de infecciones causadas por diferentes microorganismos, siendo las
infecciones oportunistas causa importante de morbilidad y muerte en dicha
poblacion.

Las infecciones cutaneas oportunistas, suelen presentar formas clinicas
atipicas que requieren corroborarse mediante estudios complementarios. No es
raro identificar mas de un patdégeno en el organismo de un paciente con VIH. En
la piel pueden aparecer lesiones en diversas topografias con etiologias diferentes
al mismo tiempo o pueden tener varios patégenos en una misma lesiéon (co-

infecciones e infecciones cutaneas mixtas respectivamente).

Debido a que la mayoria de los reportes son casos clinicos, siendo la
combinacién de virus herpes simple (VHS) y citomegalovirus (CMV) la mas
reportada, decidimos realizar un estudio retrospectivo en busca de todos los casos

de co-infecciones cutaneas e infecciones mixtas en pacientes con VIH.

Se revisaron todos los reportes histolégicos y de cultivo de pacientes con
VIH, con diagnéstico de infeccidén cutdnea, vistos desde el 1 de enero del 2006 al
30 de septiembre de 2016 seleccionando aquellos casos que fuesen compatibles
con infecciones multiples, clasificandolos como co-infecciones, infecciones mixtas

0 ambas; ademas se reviso el estado inmunoldgico al momento del diagnostico.

Se documentaron 193 pacientes con VIH/SIDA y estudio histopatol6gico
compatible con patologia infecciosa cutanea en el periodo de estudio, de los
cuales, 44 cumplieron los criterios de inclusién. El 77.3% de los casos contaba con
cultivo de piel. El 97.7% de los pacientes fueron hombres, con una mediana de
edad de 33 anos (23-73). De acuerdo al tipo de infeccion cutanea, 7 (15.9%)
tenian una co-infeccion cutanea, 30 (68.2%) tuvieron infeccion cutanea mixta y 7
(15.9%) tuvieron ambas. El 45.5% de los casos recibia tratamiento antirretroviral
altamente activo (TARAA) al momento del diagnéstico de la infeccion cutanea, con
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una mediana de linfocitos TCD4+ de 48.5 células/uL (2-308) y una mediana de
carga viral (CV) de 64.381 copias/mL (40 - 2, 109,395). No se encontraron
diferencias estadisticamente significativas en cuanto a cuenta de linfocitos TCD4+,

CV o porcentaje de pacientes con TARAA en los diferentes subgrupos.

En el grupo de co-infeccion cutdnea, los agentes infecciosos mas
frecuentes fueron virales (virus herpes y poxvirus), seguido en frecuencia de
hongos (Histoplasmosis y Criptococosis) y bacterias ( Treponema pallidum).

En el grupo de infecciones cutaneas mixtas se observé una mayor
frecuencia de infecciones duales vs multi-infecciones (70 vs 30%). La etiologia
mas reportada fue por agentes virales (71.42%, e incluyeron en orden de
frecuencia virus herpes (tipo 8 (5/21), VHS tipo 1 (3/21), CMV (1/21) y EBV (1/21),
poxvirus (3/21) vy virus del papiloma humano (2/21)) asociados a infeccion por
bacterias (76.19%, e incluyeron fundamentalmente estafilococos (7/21) vy
estreptococos (3/21). Se observé infeccidbn por micobacterias (4/21) Unicamente

en éste subgrupo.

En el subgrupo que cumplia con ambos tipos de infecciébn cutanea, se
observaron también agentes etiol6gicos muy diversos, mayor frecuencia de

agentes virales, seguido en frecuencia de bacterias y hongos.

Este estudio, constituye el primero en analizar la frecuencia de infecciones
cutaneas por mas de un agente en un grupo de poblacidn significativo y destaca la

importancia de realizar estudios complementarios.
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Il. INTRODUCCION

En la actualidad, la mayor epidemia que enfrenta la humanidad es la
infeccion por VIH. Hasta el 2015, la Organizacion Mundial de la Salud report6 36.7
millones de personas viviendo con la infeccion, y es causante de 1.1 millones de
muertes anualmente’. En México se tienen 186,655 casos notificados de
pacientes que presentan SIDA con una tasa de mortalidad al 2015 de 3.9 por 100
000 habitantes; encontrandose en la Ciudad de México el 14.5% de los casos,
seguido por el Estado de México con 10.5%. De los pacientes con SIDA el 82%

son hombres y el 19.3% se encuentran dentro de los 30-34 afos®.

El virus de la inmunodeficiencia humana, es un lentivirus que pertenece a
la familia retroviridae y se conforma de una cadena de ARN. Puede transmitirse
por diferentes vias entre individuos, siendo la mas frecuente la via sexual; sin
embargo, las de mas riesgo para adquirir la enfermedad son las secundarias a
transfusiones y la vertical (madre-hijo) al momento del parto. Independientemente
de la via de transmisién, el VIH provoca infeccién de células blanco como son los
macréfagos, células dendriticas y linfocitos CD4, que a la vez se encargan de

transmitir el virus a todos los érganos de la persona afectada® *°.

La afeccién de piel puede presentarse en cualquier etapa de la infeccién
por VIH, incluso puede ser la primera manifestacion y marcador temprano de
enfermedad dando pie al diagnéstico oportuno en individuos que son

asintomaticos®.

Esta puede ser ocasionada por diversos factores ligados a la infeccién por
el VIH, dividiéndose entre aquellas que tienen etiologia infecciosa y aquellas que

no.

La afeccion de la piel con etiologia no infecciosa puede asociarse a la
terapia antirretroviral y sus efectos adversos asi como a otras entidades
dermatoldgicas que pueden presentarse segun la fase clinica del paciente y su
cuenta de CD4. Dentro de las mas frecuentes se encuentra la dermatitis

seborreica seguida de papulas pruriginosas y estas pueden presentarse como
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manifestacion inicial de la enfermedad’. Otras dermatosis pueden iniciar o
exacerbarse con la infeccién de VIH o pueden provocar presentaciones atipicas,
tal es el caso de la psoriasis®. La lipodistrofia, fotosensibilidad, xerosis o incluso
tumores de diferentes tipos, también se presentan en ésta poblacién de
pacientes®.

Las reacciones a farmacos son mas prevalentes en pacientes con VIH

debido al niumero de farmacos que usan y a la alteracion en el sistema inmune.

Ademas de los antiretrovirales, los pacientes de VIH ingieren diversos
farmacos tales como los antibiéticos, antifungicos, antivirales, anticonvulsivos o
quimioterapia. Cada uno de los medicamentos usados para el control de la
infeccién por VIH puede tener diferentes efectos adversos, son tal la cantidad de
farmacos existentes hoy en dia y con reacciones tan variadas, que éstas
conforman un aspecto importante para ser tomado en cuenta al momento de ser

indicados.

Dentro de los efectos adversos cutaneos mas frecuentes e importantes se
encuentran hiperpigmentacion ungueal, exantema maculopapular, reaccién
urticariforme, sindrome de hipersensibilidad, alopecia, paroniquia o sindrome de
Stevens-Johnson. El farmaco mas relacionado a los efectos adversos previos es el

indinavir® °.

También se ha documentado que las infecciones virales pueden precipitar
en los pacientes con VIH la sensibilidad a ciertos medicamentos, provocando

dermatosis cutaneas y mucosas.

Las dermatosis no infecciosas que se asocian con mas frecuencia en

pacientes con infeccién por VIH se resumen en la Tabla 1*'° (ver Anexos)

Del 3.24% al 14.9% de las dermatosis infecciosas cutaneas que acuden a
valoraciéon dermatolégica son seropositivos para anticuerpos HIV-1"'". Sin
embargo, dependiendo la regidén geografica y la poblacidon, éste porcentaje puede

incrementar hasta un 44.5%'2. Las etiologias mas frecuentes reportadas en éste
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grupo fue: candidiasis oral, herpes zoster, verrugas genitales y herpes genital y en
el 10% de los casos presentaban més de una lesién’.

La etiologia en lesiones mucocutaneas infecciosas en pacientes con VIH
pueden ser virales, bacterianas, por hongos o paréasitos que pueden manifestarse
a pesar que la cuenta de CD4 sea normal, semejando infecciones cutaneas que
se ven en poblacién inmunocompetente; sin embargo, son susceptibles a
infecciones oportunistas, al iniciar el descenso en la cuenta de CD4 en el

organismo.

Con mayor frecuencia las lesiones dérmicas por infecciones oportunistas se

manifiestan cuando las cifras de CD4 se encuentran por debajo de 250 cel/mm?® *.

En la Tabla 2* ' ' ' (ver Anexos) se resume las dermatosis infecciosas
mas frecuentemente relacionadas a VIH, asi como la relacién inmunolégica mas

asociada a cada entidad.

Ciertas patologias infecciosas transmitidas por via sexual pueden tener un
efecto sinérgico para la infeccion de VIH o viceversa, tal es el caso de herpes y

sifilis

El VIH se adquiere y se transmite mas facilmente si se presentan lesiones
por herpes, a su vez, el virus VIH fomenta la reactivacion del herpes, el cual
promueve, en consecuencia, la replicacién del VIH, por lo que practicamente los
convierte en aliados, de tal manera que cuando observamos una Ulcera cutanea
en un paciente con VIH, el diagndstico mas frecuente es el de la infeccién por

herpes virus.

De forma parecida ocurre con la infeccion por sifilis, ya que puede aumentar
la carga viral del VIH y disminuir el conteo de linfocitos T CD4, mientras que la
infeccion por VIH facilita la adquisicién y transmisién de la sifilis'®.

Aquellas patologias que se manifiesten con Ulceras en genitales promueven
con mayor facilidad la infeccién por VIH.
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Otro patdgeno que tiene ésta sinergia con el VIH a pesar de que no es

transmitido por via sexual es la leishmaniosis'>.

Las infecciones mas frecuentemente vistas son bacterianas y algunas
cepas llegan a presentar resistencia a medicamentos, debido basicamente a la

cantidad de antibiéticos a los que un paciente con ésta infeccion esta expuesto.

En una serie de autopsias realizadas a pacientes con VIH, se documenté
hasta en 52% de los casos una infeccion secundaria a bacterias, de los cuales
20% involucraban a Staphylococcus aureus y afectaban pulmones. Sin embargo,
se tienen pocos datos en relacidn a infecciones cutaneas bacterianas en pacientes
con VIH'. A su vez, las infecciones cutaneas pueden manifestarse de diferentes
formas en pacientes con VIH en general las dermatosis comunes, se presentan
con variantes atipicas. Al estar involucrados varios patégenos al mismo tiempo, la
morfologia de las lesiones presentes adquiere peculiaridades poco comunes para

ambas enfermedades, volviéndose en un reto diagnostico.

Es posible identificar patégenos diferentes dentro del organismo de un
paciente que tiene VIH, lo que se denomina como co-infecciones, y estas pueden

0 no presentarse en piel y mucosas

De tal manera que al momento de la evaluaciébn se deben realizar
biopsias de las lesiones mas caracteristicas, o bien, de ser posible, de todas
aquellas que por su aspecto morfolégico generen duda de que se traten de una
misma patologia cutanea. En otras ocasiones, puede haber varios patégenos en
un mismo individuo pero en diferente tiempo de evolucién, por lo que al inicio de
la enfermedad no se pueden ver las manifestaciones tan claras, debido al distinto
periodo de incubacién de los patégenos involucrados. Es necesario mencionar
que en muchos pacientes con VIH e infecciones cutaneas caracteristicas
clinicamente, no se les realizan estudios complementarios por la alta sospecha
clinica y se tratan de forma empirica. Por tal motivo al no ser preciso el diagnostico
etiolégico el manejo del paciente es deficiente.
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ANTECEDENTES

Existe escasa informacién en la literatura con respecto a éste topico, siendo
en su mayoria reporte de casos, y en pocos se documentan el estado
inmunolégico del paciente al momento del diagnostico de infeccidén cutanea. En la
Tabla 3 (ver Anexos) se muestra un listado de la literatura publicada en inglés

respecto a las infecciones mixtas cutaneas.
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lll. OBJETIVOS

Reportar la frecuencia con que se presentan co-infecciones e infecciones

mixtas de la piel en pacientes con infeccién por VIH

Reportar los agentes causales de las co-infecciones e infecciones mixtas
de la piel en pacientes con infeccién por VIH registrados en la base de datos del
servicio de Dermatologia, asi como la correlaciéon con el estado inmunoldgico,
determinado por la cuenta de linfocitos TCD4+ y carga viral al momento del

diagnéstico.
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IV. JUSTIFICACION

La informacién existente en la literatura médica es escasa y se limita a
reporte de casos, lo que conlleva a una deficiencia en el manejo de este tipo de
patologia cutanea, que es cada vez mas frecuentemente observada en pacientes
con VIH
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V. METODOLOGIA

Se realiz6 un estudio transversal y retrolectivo, en el que se incluyeron
pacientes mayores de 18 afos, diagnostico de infeccion por VIH del Instituto
Nacional de Nutricion y Ciencias Médicas y Nutricidbn Salvador Zubiran, durante el
periodo comprendido del 1° de Enero de 2006 al 30 de Septiembre de 2016. Se
hizo una busqueda en el archivo dermatolégico de biopsias de pacientes con VIH
con reporte histopatolégico compatible con infeccién. Con la obtencion de éstos
datos, se realizé una nueva busqueda para determinar si contaban con cultivo de
la biopsia, cuenta de CD4, carga viral, pruebas directas o indirectas de Treponema
pallidum (si era el caso) ademas de determinar si presentaban infeccion

coexistente o infeccién mixta.

Todas las muestras se toman previa asepsia y antisepsia de la zona a
estudiar y con técnicas estériles. Se transporta material en formol para el estudio
histopatolégico, mientras que la muestra para cultivo se transporta en medio de

Stuart y se realiza para todos los patégenos, incluso hongos.

Para el registro de los datos y su analisis, se utilizé el programa estadistico
SPSS version 20.0. Se realizd estadistica descriptiva no paramétrica, de acuerdo
a la distribucién de las variables. Los datos se expresan como la mediana y el
intervalo minimo-maximo. Las variables categoricas se compararon mediante la
prueba de x2 o la prueba exacta de Fisher. Para comparacion de medianas entre
tres 0 mas grupos se utilizé la prueba de Kruskal-Wallis. Los valores de p menores
o iguales a 0,05 fueron considerados como significativos.

DEFINICIONES
Infeccion cutanea coexistente (co-infeccion)

Definicion general: Es cuando se corrobora la presencia de dos 0 mas
agentes infecciosos en un periodo no mayor de 30 dias en diferentes muestras de
piel obtenidas.
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Definicion Operacional: Cuando el Reporte histopatolégico definitivo es
compatible con proceso infeccioso y/o el cultivo de piel confirma diferentes
agentes etiol6gicos en diferentes lesiones dermatolégicas que se tomaron en un

mismo tiempo o hasta 30 dias después de la primera muestra de biopsia.
Infecciéon cutanea mixta

Definicion general: Que en la misma lesién a la que se haya tomado
biopsia se evidencie dos 0 mas agentes etiolégicos infecciosos.

Definicion Operacional: tanto en el reporte de histopatologia como en el
cultivo del tejido (piel) de la misma biopsia sean asilados dos o mas agentes
infecciosos etiolégicos.

CRITERIOS DE INCLUSION

Pacientes con registro y expediente clinico en nuestro centro, valorados por
el servicio de Dermatologia, con el diagnéstico de VIH/SIDA y que cuenten con
determinacién de linfocitos TCD4+ y carga viral al momento del diagnéstico o 6
meses antes del diagndéstico, que tengan estudio histopatoldgico y/o cultivos

cuantitativos de piel y cumplan con las definiciones previamente mencionadas.
CRITERIOS DE EXCLUSION

Neoplasias malignas concomitantes en reportes de biopsias o datos

incompletos.
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VI. RESULTADOS

Se encontraron 193 pacientes con VIH que tuvieran estudio histopatolégico
con o sin cultivo compatible con patologia infecciosa cutdnea, de los cuales, 44
presentaron criterios de inclusion. Las caracteristicas de los pacientes se
muestran en la Tabla 4 (ver Anexos). Siete de ellos (15.9%) tenian una co-
infeccion cutanea, 30 (68.2%) mostraron una infeccién mixta cutaneay 7 (15.9%)
tuvieron ambas al mismo tiempo. La mayoria de los pacientes no tenian
tratamiento antirretroviral al momento del diagndstico y su sistema inmunol6gico
se encontraba deteriorado, documentando un rango de CD4 entre 2-308
células/uL, con una carga viral comprendida entre 40 - 2,109,395 copias virales
entre los grupos estudiados. Las caracteristicas de los pacientes segun el
subgrupo se muestran en la Tabla 5 (ver Anexos). Dentro del grupo de co-
infecciones, el patégeno mas frecuente fue viral, seguido por hongos y bacterias.
En el grupo de infecciones mixtas se presentaron con mayor frecuencia agentes
virales + bacterianos, siendo en este grupo en donde se aislaron micobacterias.
Por otra parte, en el subgrupo de ambas relaciones, tuvo mayor relevancia agente
viral, bacteriano y hongos. Las variables de cada subgrupo se esquematizan en la
Tabla 6 (ver Anexos). Los patégenos aislados en cada uno de los subgrupos se
presentan en la Tabla 7 (ver Anexos), para su mejor estudio se realiz6 una
division en el grupo de infecciones mixtas y ambas infecciones en infecciones

duales y multi-infecciones.
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VII. DISCUSION

En el presente trabajo la mayoria de los pacientes estudiados fueron del
género masculino, con s6lo una mujer incluida. El rango de edad de presentacién
mas frecuente de infecciones reportadas fue de 30 a 35 afnos; en la gran mayoria
de los casos la presentacién cutanea de co-infeccion, infeccion mixta o ambos
tipos de infecciones fueron importantes para el diagnéstico inicial de VIH en los
pacientes; el diagnostico de SIDA se realizd a la par o pocos meses después de
que se documento la infeccién por VIH; por esta misma razén, mas de la mitad de
los casos no tenia terapia antirretroviral al momento del diagndstico ; la mayoria
de éstos pacientes estaban en el subgrupo de infecciones mixtas, sin embargo,
al momento de compararlos con los demas subgrupos, se obtuvo una p=0,585
siendo un valor no significativo estadisticamente; por otro lado al comparar a los
pacientes que presentaban terapia antirretroviral al momento de diagndstico
cutaneo entre los subgrupos estudiados tampoco se documenté valor significativo,
mostrando un p=0,585.

El tiempo de evolucién del VIH entre los diferentes subgrupos no fue
significativo estadisticamente, reportandose p=0,512; sin embargo, la inmunidad
en los pacientes en éste estudio se encontraba evidentemente deteriorada; dado
que la mayoria mostraban valores de CD4 menores a 50 células/uL y una carga
viral elevada, con valor de mediana mas alto en los pacientes del subgrupo de
ambas infecciones. A pesar de esto al comparar los valores entre los grupos,
tampoco se encontraron valores estadisticamente significativos en la cuenta de
CD4 reportando un p=0,867 o en la carga viral con un p=0,086. Consideramos
que estos datos pueden deberse al nimero reducidos de casos en éste estudio.

Aunque el 77.3% de las muestras estudiadas fueron cultivadas vy se
documentaron infecciones por diferentes agentes; en la mayoria se tomaron
biopsias y cultivo debido a las condiciones del paciente o por duda diagnéstica o
bien por las presentaciones atipicas. El subgrupo que se cultivdé mas
frecuentemente fue el de infecciones mixtas seguido por el de ambas infecciones;

al analizar el impacto que presenta el cultivo entre los diferentes subgrupos
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estudiados, se reporta un valor estadisticamente significativo con una p=0,002.
Este dato apoya la importancia de realizar cultivos de piel en los pacientes con
VIH a los que se le toman biopsias cutaneas por cualquier motivo.

Dentro de los subgrupos estudiados 7 pacientes (15.9%) fueron reportados
con co-infecciones, 30 pacientes (68.2%) con infecciones mixtas y 7 pacientes
(15.9%) con ambas.

Debido a la amplia variedad de resultados con respecto a los patégenos
aislados, se subdividieron el grupo de infecciones mixtas y ambas infecciones en
aquellos que presentaban 2 agentes registrados (duales) o los que presentaban
multi-infeccion (> 2 patdégenos aislados). Se presentaron con mas frecuencia las
infecciones mixtas duales con 21 casos, seguidas por las infecciones mixtas con
mas de dos agentes en 9 casos. Con respecto al grupo de ambas infecciones se
realizaron 2 o mas biopsias dentro del subgrupo: aquellos que presentaron en la
misma biopsia varios agentes infecciosos, reflejan 4 con infeccion dual y 3 con
multi-infeccién. EI mayor nimero de agentes infecciosos cutaneos que se registré
fue 5.

Los patégenos mas aislados por frecuencia dentro de los subgrupos fueron
los agentes virales + bacteriano en los grupos de infecciones mixtas y dentro de
éste, las infecciones por micobacterias; dentro del grupo de co-infecciones se
presentd etiologia viral, seguido por hongos y bacterias, y dentro del subgrupo de

ambas relaciones tuvo mayor relevancia agente viral, bacteriano y hongos.

En el grupo de co- infecciones se presentaron aislamiento de familia herpes
virus en 5 biopsias de las cuales 2 eran por herpes 8, en segundo lugar estan
las lesiones por poxvirus, en 3 biopsias y 2 biopsias con VPH. Los hongos que se
documentaron con mas frecuencia en las biopsias fueron histoplasmosis en 2
casos y criptococosis en un caso. So6lo en una de las biopsias se documentd
Treponema pallidum.

En el grupo de infecciones mixtas, las biopsias con infeccion dual,
reportaron etiologia viral + bacteriana. Respecto a los agentes virales en este
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subgrupo, 10 casos se asociaron con alguno de los integrantes de la familia
herpes (5 herpes 8, 3 con herpes, 1 CMV y 1 con EBV), seguido por 3 casos de
poxvirus y 2 casos con VPH. Con respecto a las bacterias aisladas en infecciones
mixtas duales se reportaron 7 biopsias con diferentes Staphylococcus spp,
mientras que del género Streptococcus spp se presentaron 3; se aislaron otras
bacterias pero sin tanta frecuencia como las anteriores. Los parasitos mas
documentados fueron por demodex. Las micobacterias se presentaron solo en el
subgrupo de infecciones mixta, aislandose principalmente aquellas que
pertenecen al complejo M.avium intracellulare en 3 casos, mientras que se obtuvo
un aislamiento de Mycobacterium gordonae en un caso y en otro caso no se pudo
identificar el tipo de micobacteria.

En el grupo de infecciones mixtas con mas de dos agentes (multi-
infecciones) se documentaron mas infecciones bacterianas de géneros
Staphylococcus spp 'y Streptococcus spp, con cuatro aislamientos en cada familia,
seguido por virus (herpes 2 casos y VPH 1caso) y micobacterias con un total de 3

aislamientos.

En el subgrupo de ambas infecciones (co- infecciones + mixtas) se presenté
un caso de 2 infecciones mixtas de diferentes lugares anatémicos en el mismo
individuo obtenidos el mismo dias con reporte de angiomatosis bacilar y
Staphylococcus spp y en la otra con angiomatosis bacilar y SK. A un paciente se
le tomaron 3 biopsias presentando una infeccion viral, otra por hongos y la tercera
con una infeccién mixta con 3 agentes involucrados. En las demas se aislaron
agentes virales y dentro de las infecciones mixtas se presenté agentes virales +

bacterianos y en un caso hongos.

Es importante recalcar que se documentd crecimiento de microorganismos
que bajo condiciones normales se consideran flora normal de ciertos lugares
anatémicos. Sin embargo, bajo el contexto de un paciente inmunosuprimido, estos
micro organismos también pueden generar infeccion y es poco probable que sea
por contaminaciéon de la muestra, debido a que todas las muestras se toman
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posterior a asepsia y antisepsia de la zona afectada y el cultivo fue directamente
del tejido involucrado.

En el estudio se presentaron Unicamente 2 pacientes con enfermedades
autoinmunes que requerian inmunosupresor; uno de los casos presentaba Crohny
se encontraba en tratamiento con prednisona y mesalazina, el otro caso
presentaba purpura trombocitopénica ideopatica (PTI) en tratamiento con
prednisona a dosis bajas. Ambos pertenecian al subgrupo de infecciones mixtas,
pero al compararlos con los demas grupos no se encuentra valor estadisticamente

significativo (p=0,613).

Cuatro pacientes presentaban neoplasias activas al momento del
diagnéstico; 3 de los cuales pertenecian al subgrupo de infecciones mixtas y uno
de ellos al de ambas. Los tumores encontrados fueron un linfoma plasmoblastico
asociado a VHHS8, linfoma Hodgkin tipo esclerosis nodular y un linfoma no
Hodgkin. La mayoria de los pacientes con neoplasias fallecieron el mismo afo del

diagnéstico cutaneo.

Se reportaron 12 muertes en el estudio, la mayoria vistos en el grupo de
infecciones mixtas seguido por ambas infecciones. En dos casos la causa de
muerte fue por infecciones diseminadas donde el agente etiolégico causante de la
muerte no se aislé6 en las biopsia de piel (en donde se documentaron otros
agentes infecciosos) y que ocurrieron el mismo afno del diagnéstico cutaneo; en
uno de los casos se presentd histoplasmosis diseminada e infeccion por
micobaterias no especificadas también diseminada y en el segundo caso la causa
de muerte se reportd como M. tuberculosis diseminada. Seis de los pacientes
fallecieron el mismo ano del diagnéstico cutaneo, tres fallecieron un ano posterior
al diagnéstico y 3 mas fallecieron posteriormente al afio del diagnéstico (rango 24-
132 meses). A pesar de la diferencia entre el numero de las muertes registradas
entre los grupos al momento de estudiarse y comparase entre ellos el valor

obtenido no es estadisticamente significativo con una p=0,482.
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VIIl. CONCLUSIONES

Debido a la frecuencia de co-infecciones cutaneas y mixtas, por patégenos
oportunistas en pacientes con VIH y a las presentaciones dermatoldgicas atipicas,
es importante tener una sospecha clinica para poder realizar toma de biopsia y
cultivo, con el fin de determinar los patégenos responsables y dar correctamente
un tratamiento dirigido, con la finalidad de mejorar las expectativas de vida del
paciente asi como para disminuir complicaciones, estancia hospitalaria vy

comorbilidades

Hay que recalcar la importancia de realizar cultivos en pacientes con VIH
que presentan cuenta de CD4 menor a 50 células/Ul o cargas virales altas si se
tiene sospecha de algun tipo de agente infeccioso al momento que se realiza
biopsia para histopatologia con el fin de determinar los patégenos correctamente y
tratarlos de forma dirigida.
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Tipo Variantes/etiologia CD4 Topografia Caracteristicas Otros
- N z Localizado/ diseminado N . . Hasta 83% de pacientes VIHlo presentan. El grado de
Dermatitis Asodado a Malassezia A A " / A Placas eritematoescamosas blanquecdina o amarillenta, A p.'? ) P " g L,
N Variable. Refractaria <250 ((areas seborreicas N R severidad se ri direc con i6n de CD4
seborreica spp asociadas a prurito y rascado N N R
cabeza>tronco) y prondstico. Puede causar eritrodermia
Antirretrovirales L N N
- S . S~ . . el . Redistribucion de grasa. 6-12 meses posterior al inicio de
Lipodistrofia (inhibidores de Variable Cabeza> Lip ia periférica con acumulacién central . A
antiretrovirales
proteasa)
Respuesta inflamatoria Inddenda desconodda, se estima 17-32%. Ciertos alelos HLA
sind patolégicaa un se asocian con desarrollo del sindrome. Factores de Riesgo
indarome
. antigeno o ) N . - L, conteo bajo de CD4 al inicio de tratamiento, intervalo corto
reconstitucion N N .. |Variable Variable Variable (prind palmente sistémicas) L . . N o
i - microorganismo debido entre inido de infeccién oportunista y el inicio de
hd al restablecimi del tratamiento antimretroviral aumento rapido de CD4y caida
i i légico rapida de carga viral, edad y género masculino
Pobre estado
nutridonal, S .
N . | . Piel dspera con escama. Puede presentar fisuras, grietas y
. inmunocompromiso y Diseminada/ N . " e o 5
Xerosis <200 . cambios secundarios al rascado, como liquenificacdén Prevalenda 37%
enfremedades generalizada N L,
N N e impetiginizadon
infecciosas
concomitantes
Enfermedad
inflamatoria poligénica o . = . . . N .
L polige A Diseminada> Placas er > otras variedades (inversa, 2-5% presentacidn. Severidad es inversamente proporcional a
Psoriasis que produce Variable . N N
" o generalizada palmoplantar, pustulosa). Eritrodermia cuenta de CD4
proliferadén de
Farmacos:
antiretrovirales,
aminopenicilinas, . . . . e : -
. N pe N ’ . . Variable. Primera causa de eritrodermia en VIH. Exantema Afeccién 22% de padentes con VIH. Riesgo aumenta con
Reaccion adversa |dindamicina, P Diseminada> - . g : : " e - .
" . . Variable y morbiliforme, sindrome de Stevens-lohnson y necrélisis polifarmada que reciben y por afeccidn de sistemainmune.
afarmacos rifampidna, generalizada . N A N N
N N epidémica téxica Infecciones virales aumentan riesgo de farmacodermia
trimetoprima
sulfametoxazol y
Presenta aumento de IgE y eosinofilia. Probablemente
provocado por reaccion picadura de insectos, activacion de
linfoditos B no espedfica, hipersensibilidad inmune anormal
Erupcién papular (No bien entedido. N Papulas con caracteristicas dinicas variables pruriginosas de pe » hipe N . N
. o <50 Variable o, .. provocado por prurito, dermatosis pruriginosa previa,
prurigi N p evoluddn cronica N N . N < h
enfermedad a0 iones 2
cutdneas anormales por la inversion del rango normal
CD4:CD8 y TH1:TH2 que no reconocen proteinas endégenas
o Diseminado. Cabeza, - .
Foliculitis R . | . ) - . Presenta aumento de IgE y eosinofilia. Presenta infiltrado
: i Se desconoce etiologia |<250 cuello, tronco superiory |Papulas eritematosas perifoliculares pruriginosas c N N
eosinofilica tremidad N difuso y perivascular con CD15+, CD4+, CD7+ y con mastodtos
extrer p
Linfoma. Infiltracién piel en estadio tardio o primario de
f ite B o Tcon p! ion variable. Melanoma se
. N resenta con mayor frecuenda en VIH con curso mas agresivo
Linfoma (No Hodgkin> ) . P L v s . & v
. . Variable. Linfomano . " . mayor niimero de metistasis. Cancer de piel no melanoma
Neoplasias Hodgkin). Tumores Localizada> diseminada

malignos piel

Hodgkin <50

aumenta 5 veces mas en VIH. Cardnoma basocelular puede ser

Carcinoma amenor edad

elular se pi
con mayor riesgo de metastasis en regidn anogenital, cervical y
oral se reladonan a VPH
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llnfecciones en pacientes con VIH

Tipo

Variantes Subdivisiones /etiologia CD4 Topografia Caracteristicas Otros
N N Localizada/ diseminada.
Localizado variable. Genital e L Vesicul I d ba itematosa dol
nitales externos, region ‘esiculas solas o agrupadas con base eritematosa dolorosas;
HSV 1y2 Diseminado <250. . © N . arupa
N perianal, tronco, extremidades, |dlceras
Persistente <50 R .
cavidad oral y labios
Localizado d 7 PR base eri |
HSV 3 Herpes zoster 200-500 o o sl . con base que se ulceran con 11-26% en VIH; puede ser la manifistacén inidial
formacién de costras. Ardor
R Boca. Bordes | les de la Eng i hiperq Gsico blar ino (L I R .
HSV 4 Ebstein Barr > 500 No se desprende con manipulacién
lengua vellosa oral)
Herpes 1SV 5 Citomegalovirus < 100. Ulceras perianal Localizado / di o :' macular o pa’pular, vesima!s/lampallas, nédulos,
<50 verrugosas y llceras anoge
Nifias: di inado. Adulto No hay evidenda que interactie con virus de HIV o tenga
ifios: diseminado. Adultos
HSV 6 Variable N N N E sidbito a3ab5dias de fiebre sinergia con el mismo. Se transmite en la infanda mediante
pocas manifestaciones en piel N
saliva
b acul lar (primoinfeccién) o pitiriasisrosada  |Puede presentar sintomas sistémicos como fiebre. Se
HSV 7 Variable Diseminado (placas erif irregul en tronco di: d en lainfancia a través de la saliva. >95% de adultos
en arbol de navidad con medallén herildico son iti
Placas, papulas, nédul lor viol. . Exofiti . .
HSV 8 Sarcoma de Kaposi <500 Localizado/d| d Iacas‘papu s, nédulos color violaceo/marron. Exofiticas o Pueden tener involucro viseral.
VPH 100 tipos diferentes Variable Localizado/ diseminado if p i seglin tipoy locali
Diseminado <250. Cuando Papulas umbilicadas color piel, bl o amarillentas con

Molusco contagioso

Poxvirus

se presentan gigantes <50

Localizado/diseminado

superficie lisa

5-20% VIH

VHC

Estafilococos

S. aureus

<350

Variable

Localizado/ diseminado

Localizado/ diseminado

Variable

Foliculitis, forGncul hincul h

Asodado a liquen plano, xerosis, vasculitis leucocitodasica y
prurito

Bacterias

celulitis

bacterianas més frecuentes en VIH. Aumento en

car

cepas meticilino resistentes

Estreptococos

S. pyogenes

Variable

Localizado/ diseminado

Variable. Impétigo (puede ser ampollosa), erisipela, celulitis,
ectima o fascitis necrosante

Angiomatosis bacilar

Bartonella henselae ;
Bartonella quintana

<100

Variable

de dief =

2\ cubeuts b

Dérmica. Papulas eri

y proliferativas) pocos enla

piel adyacente, piel sin alteraciones o ligero eritema o
descamadién

Unico agente bacteriano que produce angioproliferacién.
Inoculacién traumatica

Sifilis

Treponema pallidum

Variable

Primaria. Chancro; Primosecundarismo (25%). Chancro +
secundarismo sifilitico; Secundarismo sifilitico. Variable,

madculas, placas eritemato o ,

i o llas(raro) que i palmas y plantas;
afeccién bucal alopecia o papulas en pliegues. Terdaria o tardia.

Gomas sifiliticos

No doloroso o pruriginaso.

Micobacterias

Chancroide

Mycobacterium
tuberculosis

ducreyi

Variable

<200

Localizada

Una papula seguida por pistula que se ulcera de tamafio
variable dolorosa de base suda

con base erif

Tuberculosis miliar; papulas
con vesiculas que se rompen y dejan costras, otras

P i raras son Yy
purpdricas. Lupus vulgar. Tuberculosis colicuativa; ganglio,
articulacién o hueso afectado que fistuliza a la piel

I que puede fi:

Exégeno

Variable

Localizada /diseminada

Variable seg(n variantes. Lupus vulgar por extension de foco
previo; afecta cara (nariz, pabellon auricular) inicio como
papula que se de en una placa

M. marinum

Variable

Localizada (. idod

nddulos y placas de aspecto verrucoso que se pueden ulcerar,
NN el

{

superiores o inferi )

(linfad i

heuts d

1). Puede di:
y hueso

atejido celular

Tr isio atica durante

aagua
contaminada, peces o sus ambiente (ocupacional)

atipicas

M. avium/ M. intracellulare

<50

Localizado/ diseminado

Variado (placas hiperqueratésicas, Glceras con costra superfidal
o verrugosas, nédulos inflamatorios, fistulas,

o Pueden seguir trayecto

linfatico tipo espk i )

Afeccion cutdnea rara generalmente es por enfermedad
di aun mas raro primario. Se presenta en 18-27% de

padentes VIH.

Lepra

Mycobacterium leprae

Variable

Localizado/ diseminado

Mismas caracteristicas que en

No parece acelerar la disminucién del sistema inmune del

70% son ibacilares. 45% pi casos de BT.

37.5% hacen algina reaccion y la mas frecuente es el tipo
1{reversa) en 86.7%
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l Infecciones en pacientes con VIH

Tipo Variantes CD4 Topografia Caracteri: Otros
Hongos
Localizada/ diseminada N . 47% de padente con VIH lo presentan. La mas comin Candida
N L Placas er o con superficiales . N N
Cuerpo Variable principalmete en zonas . . albicans, otras vistas son C. glabrata, C. tropicalkis, C.
N L las cuales pueden ser dolorosas con piistulas satélite o e "
intertriginosas C. y C. krusei
Variable. Candidiosis
vaginal >500. Candidiosis 3 i i : 1) Candidiosi: d b (placas
lorofaringea < 500. . bl i litarias o confl en la mucosa oral, cuya
. en boca, pero o B L N P
Mucosas < d tal Fiai remocion deja una superficie eritematosay friable) 2) cindida
) 3 uede verse en genital o esfigica| - .
Candida spp 300. Cuando se extiende P! 8 8! eritematosa (rojo brillante) 3) queilitia angular (placas
a eséfago ya se considera eritematoescamosas en dngulo de boca)
SIDA <50
Edema, eritema y secrecién por
pliegues ungueales que puede
Paroniquia/ onicomicosis Variable invadir la parte lateral de plato
ungueal presentandose como
onicolisis lateral
Variado. Placas eritemato escamosas con borde activo. Afeccién N N .
. ., N ~ R Se presentan con lamisma frecuendia que en pobladén
en calcetin con expansién a extremidades inferiores, zona . .
. - lioadnd o " | general. Los mas frecuentes Trichophyton rubrum yel T.
Cuerpo (tifia) Variable L 0 manos. Puede afectar otras partes de cuerpo. El .
Dermatofitos P < PIRT phytes . Puede presentar formas atipicas. Se
granuloma de Majocd placas papulopustulosas o N
R N presentan en 30% de padientes con VIH
perifoliculares que puede confluir.
Unias (oni icosis) <450 Unica/ miiltiple: 30% pacientes con VIH los presenta
tococcus neoformans: Primaria. Mas en extremidades inferiores con lesiones
Clyp S Diseminada (enfermedad . N N
variante neoformans (80% e s Y N nodulares o en placas, con ulceracién central. Diseminada. . N .
N . N o > localizada N . . N Las pueden pi antes que
Criptococosis VIH) y variante gatti (mas . . R . Variable desde papulas o nédulos de aspecto moluscoide, o, -
N hematégena <250 (primaria por inoculadién por L . las a pesar de 25%
visto en ., N placas celulitis, parpurao
A & soludién o continuidad) .
ledema. En m puede presentar tlceras
Variable. dlceras induradas, dol , nddulos
Histoplasma capsulatum Diseminada (diseminadén N ~ - L N
N N R . N er o yl de aspecto 80%. Pabre p sies (foco
Histoplasmosis variante capsulatum <250 hematégena) > Localizada . N | N — - L
L. N N N e N Piel. B principal primario pulmonar)
{América) o duboisii (Africa) (primaria directa) L L
y Glceras
Diseminado (> cabeza (pliegue N - . . N N -
L N Variado. Exantema morbiliforme, papulas, néduloes, placas Recurrendas a pesar de tratamiento 35%. Si son pocas
Coccidioid C immitis <250 nasolabial) > cuello > tronco | B " P N - N
verrugosas, en y manejo

Sarcoptes scabiei variante

superior)

Diseminado (espacios

Pequeiios tlneles,nédulos en region genital y papulas
pruriginosas con huellas de rascado y costras serohematicas.

Para: S

Escabiasis . Variable _ N B Sama Placas ‘mes, hi poco e O ia 2-4% con VIH
hominis mufieca, axilas, genitales . It idod
N ro mu or alto e
y abdomen) o generalizados o »pe f L4
i 5 e " < 2 Localizado/ di do (pubis, . N - N N idenda similar a pobl. general, se idy
Pediculosis plbica Pthirus pubis Variable N _ cerdleas, piojos con prurito variable N o L
cejas y ) de sexual
Raro que afecte piel. Cuando Ulceradas, de bordes bien definidos, con dreas de necrosis
Amibiasis cutinea Entamoeba histolytica Variable qa N Ly . N . . Y
afectapiel es ogenital |a: asecreddn seropurulenta
Variable. Pipula o nédulo pruriginoso + adenopatia.
Manifestacdién segin el tipo. Leish is cutinea localizada  |Leish is visceral mas frecuente en Asia y Africa mientras|
(dlcera redonda bien delimitada no dol ) la mas comin que la cutdnea se masenl i i
vista en zonas di bi 1-101; en mismo que g | son exdusi' se
corporal; recidiva cutis o vesi ! és de curadén|di ¥ Vi las que son esdusivamente sistemicas
R . Espedes de Leishmania spp N N , N dinca alrededor de cicatriz) visto en el viejo mundo; hacen lesiones en piel. incluso se pueden aislar diferentes
Leishmaniasis N Variable Localizada/diseminada L N o N s . N N N N N .
(viejo y nuevo mundo) I (I Itiples y pl rfi tipos de leish en un mismo individuo. Formas atipicas

en 2 0 mas dreas no tipo i o

leishmaniasis cutinea difusa (lesiones nodulares que no se

p en nimero de lesiones, Glceras de
diferentes tipos y mas mas afeccién de
y 27% afectan genitales

ulceran) raray lei:
(aparece afios d és de infecdén, lesi desfigu con
di i6 | | y faringeo pi d idades)
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Infecciones mixtas Afio Autor CD4
Criptococosis + Histoplasmosis 1996 |S. A. Myers 19
1984 |J. Bhawan NA
Virus Herpes Simple + Citomegalovirus o1 JE. . Smith A
2003 |M. Moodley 334
2014 |A. 1. Gouveira 375
Neumocistosis +Staphylococcus aureus 2008 |P. Saadat 13
Complejo Mycobacterium avium intracellulare + Angiomatosis Bacilar 1992 [P. M. Sagerman NA
Dos  [Citomegaloviurs + Mucormicosis 2007 |S. Samant <50
Diferentes Leishmania spp 2011 |J.R. Santos-Oliveira <50
Sarcoma de Kaposi + criptococosis 2010 |P.K. Ramdial Variable 10-108
Sarcoma de Kaposi + Candida albicans 2009 |K.-H. Marquart NA
Sarcoma de Kaposi + molusco contagioso 2001 |B. Cribier NA
Sarcoma de Kaposi + Mycobacterium tuberculosis 2010 |P.K. Ramdial Variable 33-168
Sarcoma de Kaposi + angiomatosis bacilar 1986 |BergerT.G. NA
Acanthamoeba spp + citomegalovirus 2011 |W. Grayson NA
Complejo Mycobacterium avium intracellulare + Sarcoma de Kaposi + Criptococosis 2010 [T. A. Pietras 6
Angiomatosis bacilar + Complejo Mycobacterium avium intracellulare + Citomegalovirus 2004 |B. C. Edmonson 1
Mltiples|Complejo Mycobacterium avium intracellulare + Citomegalovirus + Mycobacterium tuberculosis | 1997 |M. Nufiez 6
Staphylococcus aureus + Citomegalovirus + Mycobacterium spp 1988 |S. Boudreau NA
Bartonella quintana + Complejo Mycobacterium avium intracellulare + Citomegalovirus 2006 |C. Rovery 8
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Tabla 4. Caracteristicas de pacientes

Caracteristicas de pacientes

Variable Numero! % |Medianal (Min - Max)

Pacientes 44
Género Hombres 43 97.7

Mujeres 1 2.3
Edad 33 (23-73)
Tiempo de evolucién de VIH (meses) 4 (0-180)
CD4 48.5 (2 -308)
Carga Viral 64,381 |((40-2,109,395)
Terapia antiretroviral (meses) 44 0 (0-180)

Terapia antiretroviral al diagndstico 20 45.5
Coinfeccidn 7 15.9
Infeccién mixta 30 68.2
Coinfeccidn e infeccion mixta 7/ 15.9
Cultivo 34 77.3
VDRL 4 9.1
FTAbs 4 2 |
Uso de inmunosupresores 2 4.5

Notas: VIH = Virus de Inmunodeficiencia Humana; VDRL = Prueba seroldgica para sifilis; FTAbs = prueba de absorcién de anticuerpos
treponémicos fluorescentes que se utiliza para detectar la presencia de Treponema pallidum

Tabla 5. Caracteristicas por subgrupos

Caracteristicas por subgrupos

. Coinfeccion Infeccién Mixta Ambas
Variable Valorp
Mediana| (Min - Max) | Mediana| (Min-Max) |Mediana| (Min- Max)

Edad 32 (26- 35) 35.5 (23-73) 30 (27 - 64) -
Tiempo de Evolucién de VIH (meses) 12 (0- 168) 5 (0-180) 3 (0- 60) 0,512
CD4 al diagndstico 51 (4-133) 45 (2-308) 48 (9-227) 0,867
Cargaviral al diagndstico 93,300 |(40- 815,840)|33,591.50|(40 - 2,109,395)| 355,166 | (41,539 - 665,912)| 0,086
Tiempo de terapia antiretroviral (meses) 0 (0-132) 0.5 (0-180) 0 (0-60) 0,585
Notas: VIH = Virus de Inmunodeficiencia Humana
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Tabla 6. Variables por grupo estudiado

Variables por grupo estudiado

_ Coinfeccion |Infecciéon Mixta Ambas
Variable - = = Valor p
Numero| % |[Numero % Nuamero %
, Hombre 6 85.7 30 100 7/ 100
Género -
Mujer 1 14.3 - - - -
Viral 6 85.7 16 53.3 S 71.4
Bacteriano - - 8 26.7 1l 14.3
1 |Hongos 1 14.3 2 6.7 1 14.3
Micobacterias - - 2 6.7 - -
Parasitos - - 2 6.7 -
Viral - - 4 13.3 - -
Bacteriano - - 21 70 4 571!
BiopsiaA| 2 |Hongos - - 2 6.7 - -
Micobacterias - - 2 6.7 - -
Parasitos - - 1 3.3 - -
Viral - - - - - -
Bacteriano - - - - - -
3 |[Hongos - - 2 6.7 - -
Micobacterias - 1 3.3 - -
Agente —
. i Parasitos - - - - - -
infeccioso -
- Viral 4 S/l 1 3.3 3 42.9
aislado -
Bacteriano ! 14.3 - - 2. 28.6
1 |Hongos 2 28.6 - - 22 28.6
Micobacterias - - 1 3.3 - -
Parasitos - - - - -
Viral - - - - 3 42.9
Bacteriano - - 1 3.3 - -
BiopsiaB| 2 |Hongos - - - - al 14.3
Micobacterias - - - - 1 14.3
Parasitos - - - - - -
Viral - - - - - -
Bacteriano - - - - 2 28.6
3 |Hongos - - - - - -
Micobacterias - - - - - -
Parasitos - - - - - -
Cultivo 2 28.6 25 83.3 Z 100 (0,002
No tomado 4 o7l 26 86.7 7 100
VDRL Negativo 2 28.6 1 3.3 - -
Positivo il 14.3 3 10 - -
No tomado 4 Srial 26 86.7 7 100
FTAbs Negativo 2, 28.6 1 3.3 - -
Positivo il 14.3 3 10 - -
Inmunosupresores - - 2 6.7 - - 0,613
Terapia antiretroviral al momento del diagndstico 2 28.6 15 S0 3 42.9 |0, 585
Enfermedades autoinmunes concomitantes - - 2 6.7 - -
Neoplasias activas - - 3 10 1 14.3
Muerte 1 14.3 8 26.7 3 42.9 10,482

Notas: VDRL = Prueba seroldgica para sifilis; FTAbs = prueba de absorcién de anticuerpos treponémicos fluorescentes que se utiliza para

detectar la presencia de Treponema pallidum
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Tabla 7. Infecciones por subgrupo
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Notas: SK = Sarcoma de Karposi; CMV = Citomegalovirus; MAC = Mycobacterium avium intracellulare; VPH = Virus del Papiloma

Humano
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