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|. PRESENTACION DEL CASO

Varon de 36 afos
MC.: fiebre, sindrome constitucional y diarrea cronica
Antecedentes personales:

Funcionario publico

No habitos toxicos.

No alergias medicamentosas.

No enfermedades previas, intervenciones quirdrgicas
ni antecedentes transfusionales

No medicaciones cronicas.

Soltero

Pareja estable los afios pasados, en la actualidad sin
pareja, con contactos esporadicos heterosexuales




ENFERMEDAD ACTUAL

Clinica de 2-3 meses de evolucion

*Sindrome constitucional,

adelgazamiento de 8-10 kg.

*Fiebre vespertina 38.2° y profusa Estudio ambulatorio

sudoracion nocturna. Anemia ferropénica y
Deposiciones diarreicas 3-4 veces/dia sangre oculta en heces +
Dolores abdominales tipo célico en INGRESA PARA ESTUDIO

mesogastrio-fosa iliaca derecha

A 4



EXPLORACION FiSICA

Regular estado general, palidez cutanea, peso 66 kg,
talla 1.73 m. TA 110/70 . No lesiones dérmicas.

Neuroldgico: normal, fondo de ojo normal.

Adenopatias laterocervicales bilaterales, de 1-2cmy
microadenopatias supraclaviculares, algunas
adenopatias axilares, y adenopatias inguinales
bilaterales de 1-2 cm.

Auscultacion cardiopulmonar normal.

Abdomen con sensacion de ocupacion a la palpacion de
hipocondrio y fosa iliaca derechos, sin palparse clara
hepatoesplenomegalia.




PRUEBAS COMPLEMENTARIAS

Hb 9.7 gr, VCM 76.3 fL ECG
Mantoux

eHemocultivos
*Estudio de heces
» Coprocultivo

 Parasitos
Leucocitos 5300 cel/mL; férmula normal o Kinyoun

Fe 10 mcg/mL, Sat.Transferrina 4.1%,
Ferritina 335 ng/mL.
Vitamina B12- 244 pg y Ac.félico
3.2ng/mL

T Protrombina 70%, Fibrinbgeno 367
mg/dl.

Proteinograma normal

BB 0.3, GOT 70, GPT 70, GGT 100 y Falc
139.

T4Ly TSG normales
PCR 79 mg/l (<10), FR y ANAs negativos.

Bioquimica y sedimento de orina hormales.




PRUEBAS COMPLEMENTARIAS

ECOGRAFIA
ABDOMINAL.:

» Higado, vesicula y vias
biliares, area pancreatica,
bazo y ambos rifiones sin

hallazgos patologicos.
«Adenopatias en hilio
hepatico y a nivel
peripancreatico, la mayor
de 18 mm.




Engrosamiento de la pared del colon
ascendente, con pérdida de planos grasos
adyacentes

Higado normal, con leve edema periportal,

| v adenopatias en hilio hepatico, en
mesocolon adyacente, asi como a nivel
retroperitoneal en localizacion perioadrtica
e interaorta-cava.




PRUEBAS COMPLEMENTARIAS

Estudios seroldgicos e inmunologicos

IgG/IgM

Serologia de Virus B, Virus C, Lues y Toxoplasmosis. :
negativas

Serologia de Citomegalovirus IgM I

CMVMRNApp6G7

VIH-1

Carga viral 108.199 cop/mL +

Recuento linfocitos CD4 91/mm3
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II. ENFOQUE DIAGNOSTICO

nfeccione
focales

Infecciones no
focales

Causas no
Infecciosas




a) Fiebre prolongada en VIH

Enfermedades Infecciosas

Bacterianas FUngicas Parasitarias | Viricas

M. tuberculosis P. Jiroveci Leishmania Citomegalovirus

M. avium C. neoformans Toxoplasma VIH

Salmonella sp. Histoplasma sp. VEB

T.pallidum Coccidioides immitis

Brucella Paracoccrdiodes

Bartonella sp.

Hot A. Infect Dis Clin N Am 2007; 21: 1013-32.




a) Fiebre prolongada en VIH

Amstrong
CID 1999

Riera
E. Inf Microb Clin 1996

Lambertucci
Rev Ins Med Trop 1999

Lozano
Eur J Clin Microb Infect Dis 1996
Knobel

Rev Clin Esp 1996

WEUES
CID 1995

35

55

128

100

50

60

98

46

61

71

MAC 31%6;PC: 13%
CMV: 11%;HIST: 7%;
LNH: 7%

TB 51%

LEISHM: 23%

TB: 33%0;PC: 11%:; MAC:

9%; LNH:8%

TB: 48,3%0, LEISH: 16%;

MAC: 7%
TB: 50%0; Otras micob
20%: LNH:< 5%

TB: 42%06; LEISH:149%0;
MAC: 14%

18% varios
diagnosticos

9% varios
diagnosticos

Trombopenia
<100000 (VPN
Leish 95%)

14% varios
diagnosticos



a) Fiebre prolongada en VIH
M.tuberculosis

Presentacion

Amplio espectro de manifestaciones
Rx normal: 20-35%

10/11 casos con Rx normal CD4<200 (Greensberg.
Radiology 1994)

»
»

O0< 100 CD4
0>300 CD4

Forma Diseminada-
clasica extra-pulmonar

extrapulmonar




a) Fiebre prolongada en VIH

Parasitarias

| elIshmania

62-100% CD4<200

Fiebre, hepatoesplenomegalia, cuadro constitucional: 50-
100%

7-23% de las FOD-VIH en nuestro medio
Adenopatias: 12-57%
Anemial/leucopenia/trombopenia: 70-100%
Serologia +: 22-57%







a) Fiebre prolongada en VIH

\AT(IES

CMV

Afectacion organica focal (ojo, tracto Gl, pulmon,
suprarrenal...)

Fiebre/citopenia

Sindrome mononucleoésido (poliadenopatias)
11% casos de FOD en sida

PCR-CMV

VIH

Primoinfeccion
Linfadenopatia generalizada



a) Fiebre prolongada en VIH

Enfermedades no-infecciosas

Neoplasias
Linfomas
S. Kaposi
Enf. de Castleman
Otras neoplasias

No tumorales
Farmacos

Facticia
Autoinmunes




a) Fiebre prolongada en VIH
Causas no Infecciosas

Linfoma no Hodgkin

60-500 veces mas frecuente en SIDA que en la poblacion
general

90% sintomas B

Enf. definitoria de SIDA frecuentemente
Radin AJR 1993



a) Fiebre prolongada en VIH
Causas no infecciosas

S.Kaposi
Excepcional sin lesiones cutaneas y/o afect. Pulmonar
Kaposi de mucosas: gastrointestinal

E. Castleman
Enf. Linfoproliferativa asociada con el VHH tipo 8
Media CD4: 156

Clinica: fiebre, pérdida de peso, hepatoesplenomegalia,
adenopatias

Pancitopenia: 35%
A menudo coexiste con SK
60% sintomas respiratorios




b) adenopatias subagudas 0 cronicas

Causas Infecciosas
Micobacterias

No tuberculosas: | Linforma NH
MAI y otras M. atipicas
Tuberculosis

No infecciosas

Kaposi ganglionar

Linfadenopatia persistente asociada a VIH Castleman
Sindrome. mononucleosico: Farmacos
VEB y CMV
Toxoplasma

VIH (primoinfeccion)
HSV, HHV-6, HHV-7, HHV-8

E. por arafazo de gato
Sifilis, leptospirosis, tularemia
Histoplasmosis y hongos regionales



c) diarrea prolongada en el VIH

CAUSAS

INFECCIOSAS NO INFECCIOSAS

Insuficiencia

. . T Idiopatica
pancreatica F

Protozoos @ Bacterias | Virus Hongos Tumoral ancreatica Enteropatia
Microsporidium Salmonella CMV : ; ; Infecciosa: CMV, por VIH
Cryptosporidium Campylobacter VHS gszg%%n;ﬁgfsi I':;:‘fomas MAC e
Isospora belli C. difficile Adenovirus Candi SuiEoiE de Farmacoldgica:
Giardia lamblia MAC Rotavirus Slb.a” we Kanosl DDI, Pentamidina | Farmacos
Leishmania M. tuberculosis | Norwalk RS R Tumoral: Linfoma, NEV: RTV

Kaposi



Fiebre
Poliade prolon
nopatia gada

 Linfoma No-Hodgkin =

o R W B
 Leishmaniasis visceral







Mucosa de aspecto normal en zona de
recto- S|gma

Amplias L’llceras de
fondo fibrinoso,
algunas de las cuales
llegan a abarcar casi
la mitad de la
circunferencia,
haciéndose mas
frecuentes al avanzar
hasta ciego
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En C|ego se observa una afectacmn completa de la mucosa, con perdlda de
patron vascular, y ulceraciones y zonas de aspecto pseudotumoral, estando
afectada la valvula ileocecal y el tramo explorado de ileon terminal
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Extensas ulceras que destruyen casi por completo la mucosa, intenso infiltrado
linfoplasmocitario en lamina propia y material necrético de fondo de Ulcera.

En ileon terminal: formaciones esferoidales que podrian recordar a inclusiones
citomegalicas.




El estudio microbiolégico
identific6 material acido-alcohol-

| resistente en una de las

w'-'; muestras de colon.
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Lowénstein mucosa de colon:
M.tuberculosis sensible
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Intestinal Colitis

Ulceras
lleocecal Estenosis
_ Polipos
DxDif con Enfermedad Pseudopolipos
de Crohn Bandas fibrosas
Fistulas . AP

Hemorragias >
Inflamacion

mucosas
Endoscopia AP extensas mucosa
linfiltrado . :
Ulceras Necrosis
Inclusiones

Ulceras IR [
aftosas con histiocitario
mucosa submucosa

circundante Granulomas Perforacion . .
inflamada caseificantes Cltomegallcas
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PAAF y BIOpSIa de

“o a .
PAAF GANGLIO LINFATICO CERVICAL _

| " _Linfadenitis granulomatosa e .
B ’;;. _ . 29 '%‘”ﬂ.













DIAGNOSTICO

Enterocolitis disemiWada

ulcero-necrética  (ganglionar,

VIH lintestinal)
-- nfadenitis



IIl. PLANTEAMIENTO TERAPEUTICO

Sindrome de reconstitucion inmune (IRIS)



TARGA
precoz

Resolucion + rapida

< morbilidad por VIH

> Recuperacign
inmunolégica

Suma de toxicidades/
interacciones

< probabilidad |IR|S

< absorcidn TARGA
durante |0

Direfencias IRIS de
Nuevos problemas




OPEN a ACCESS Freely available online

Y pros ene

Early Antiretroviral Therap
Death in Individuals with £

Favors Early ART Favors Deferred ART

# Events # Total

Log OR of Death/AIDS Prograssion

A Multicenter Randomizec Total | — e — 54 282
Andrew R. Zolopa'*, Janet Andersen?, Lauren Kol
Carol Suckow®, William Powderly® for the ACTG PCP ——y — 28 181
1 Stanford University AIDS Clinical Trials Unit, Stanford University, Stanford, Cal
Public Health, Boston, Massachusetts, United States of America, 3 University G
United States of America, 5Wits Health Consartium, Helen Joseph I-Iu-sprldI,Ju}BEc-t_E.riE| Infection 1 i $ 11 41
New York, United States of America, 7 Social & Scientific Systerms, Inc., Silver 5
School of Public Health, Boston, Massachusetts, United States of America
Published May 18 2009 Other OI - — i —— 42 194
ACTG 5164 Fungal | - . ' 12 52
Crypto - . B 41
282 pacientes
Mycobacterial 1 ' . ! 8 18
=10l 1 — 30 148
TAR precoz TAR diferido
- | — —h ]
(<14 dias tras (tras acabar tto CD4 <50 . % o
inicio de tto 10) 10)
iCD4 ==50 1 L 15 86
i 025 05 1.0 25 8.0 20



£ =3 The NEW ENGLAND
eyl JOURNAL o MEDICINE

Timing of Initiation of Antiretroviral Drugs during
Tuberculosis Therapy (CAPRISA study)

Abdoo

642 pacientes con
TB-VIH

Tto integrado

TARGA antes de
fin de tto TB

Sequencial

Inicio TARGA en 4
semanas tras tto

1B

Integrado-precoz

(antes de 1 mes
de tto TB)

Integrado tardio

(tras 1 mes de tto
TB)



The NEW ENGLAND
JOURNAL MEDICINE

Timing of Initiation of Antiretroviral Drugs during

Tuberculosis Therapy (CAPRISA study)

Abdool Karim SS, et al. N Engl J Med, 362:697-706, 2010

< Sequential antiretroviral
therapy

< Late integrated

< Early integrated
antiretroviral therapy

antiretroviral therapy

—
=

—

—~—

Integrated therapy

| Intensive

phase of TB

7| therapy
P

Continuation Sequential therapy
phase of

TB therapy

After TB therapy

Probability of Survival

10 12 14

Months after Randomization




POLIFARMACIA

TERAPIA
ANTI-CMV

- lovir 1V , TERAPIA
ancic 0V|Jrr 14 10 dias TUBERCULOSTATICA

Valganciclovir vO Isoniacida

3,5 meses mas X9 meses
Rifampicina
+
Pirazinamida
X2 meses

TERAPIA
ANTI-RETROVIRAL

3TC + d4T + EFV

y luego

FTC + TDF + EFV
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Progresiva mejoria del estado general: Remision de la fiebre y la diarrea, con
ganancia progresiva de peso (de 66 a 79 kg.), y alivio de los dolores colicos
abdominales.

Carga viral VIH pronto negativizada en triple terapia 3TC/d4T/EFV,con ascenso
lento de los CD4: 67—106—>126—>292 ; vy, luego, con FTC/TDF/EFV,
182—274—333/mmé.

Bajo Ganciclovir IV, y luego tras Valganciclovir, la PCR en suero para
Citomegalovirus fue negativa, y serolégicamente se negativizo la IgM.

Tras 9 meses de Tubercolostaticos, a) las adenopatias cervicales, tras transitorio
refuerzo en los 1°s meses (incluso con nuevo PAAF: Linfadenitis
granulomatosa), se reducen de tamafno en 2-3 anos, y b) se consiguio la
curacion endoscopica e histologica de la enterocolitis.

Con pequenos baches afectivos, con la recuperacion fisica reinicia su trabajo y
se plantea nuevos proyectos profesionales en otra Comunidad autonoma, en
una excelente adaptacion al tratamiento.






Remision
ileon-colonoscopica

( Septiembre de 2005 )



AWYE

LIGHT—1
FILM QO

psa hormal

Muct

—

2005-SEFPS 28

1i1:53










V. PROBLEMAS FUTUROS

« Garantizar adherencia

* Recuperacion inmune

 Durabilidad del TARGA
Vo oo i

VY Curacien






