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PROLOGO

La construccion de conocimiento sobre la salud y la enfermedad demanda la
intervencion de distintas disciplinas, en particular, cuando se centra en el enfermo mas
que en la enfermedad y pretende dar respuestas adecuadas en cada situacion. Esto
implica estudiar con distintas herramientas metodolégicas cada problema de salud y, a
través de la practica, a partir de los resultados hallados, encontrar soluciones eficaces
y eficientes. En tal sentido, el documento que se presenta a continuacion incluye tanto
resultados de proyectos de investigacion que evidencian la presencia de problemas de
salud y su impacto a nivel colectivo, como aquellos que buscan en la practica clinica las
alternativas adecuadas para resolver las complicaciones que analizan.

Asi, en esta obra se integran diversos estudios que, desde la psicologia, la
epidemiologia, la demografia, la medicina, la enfermeria o la biologia, entre otras
disciplinas, y con aproximaciones teodricas y metodoldgicas diferentes, dirigen su atencién
a tematicas de actualidad en el campo de la salud, tales como la pandemia de COVID-19,
los problemas de salud mental, la situacion de los cuidadores, el control de procesos
infecciosos en distintos niveles o el uso de la inteligencia artificial para el diagnostico de
enfermedades.

Autores de Colombia, Brasil, Portugal, México y Argentina participan con sus
trabajos en este volumen, brindando al lector la oportunidad de acercarse -aunque sea un
poco- a las complejas realidades que viven los paises iberoamericanos en el campo de la
salud. El libro esta compuesto por 13 capitulos que se agrupan en cuatro ejes tematicos:
Covid-19: Implicaciones para la Atencion, Enfermeria: Cuidados a la Salud, Problemas de
Salud Mental y Diagnéstico, Tratamiento y Control de Enfermedades.

La anterior organizacion dala oportunidad a los lectores de encontrar con mayor
facilidad trabajos que convergen en su objeto de estudio o en el ambito concreto en
que se desarrollan. Asimismo, brinda la posibilidad de reflexionar con mas profundidad
sobre cada una de estas tematicas. Invitamos a los lectores interesados en las ciencias
de la salud a adentrase en las paginas de esta obra y sacar sus propias conclusiones

de la misma.

Dr. Guillermo Julian Gonzéalez-Pérez

Dra. Maria Guadalupe Vega-Lopez
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RESUMEN: El abordaje de la diarrea crénica
en pacientes que viven con el Virus de
Inmunodeficiencia Humana (VIH) contempla
el estado de inmunosupresion, ya que las
personas con recuentos celulares TCD4+
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Y CITOMEGALOVIRUS

menores a 50 cel/mm3, tiene mayor riesgo
para presentar infecciones oportunistas como
Citomegalovirus (CMV) o micobacteriosis
como Mycobacterium avium complex (MAC), y
de caudas no infecciosas como linfoma. Las
manifestaciones sistémicas pueden traducir
diseminacion del patdégeno, para los cuales
se requieren métodos invasivos de acuerdo
al aparato o sistema involucrado como toma
de mielocultivos o biopsias en un intento
de obtener aislamiento o la identificacion
de los mismo, muchas veces los medios de
diagnostico como cultivo e histologia pueden
tomar dias en reportar aislamiento, por lo cual
el soporte, inicio de terapias dirigidas a la
sospecha clinica deben iniciarse y normarse
conducta terapeutica definitiva de acuerdo a
los hallazgos .En los pacientes con tratamiento
antirretroviral (TAR) y falla inmunoldgica deben
investigarse la causa condicionante de la falla,
la primera causa las coinfecciones seguidas
de las neoplasicas subyacentes. OBJETIVO:
Conocer el caso de un paciente que vive con
VIH y diarrea crénica por citomegalovirus y
micobacterias del complejo MAC, asi como su
abordaje diagnostico y terapéutico.
PALABRAS CLAVE: VIH.

Citomegalovirus. MAC. Infecciones.

Diarrea.

1INTRODUCCION

A pesar del excelente prondstico que
confiere la terapia antirretroviral, la diarrea

sigue siendo un motivo de consulta comun
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en personas que viven con VIH y se asocia a una reducciéon en la calidad de vida y
supervivencia.

La diarrea cronica se ha reconocido como una de las complicaciones comunes
y debilitantes de la infeccion por VIH. En los paises desarrollados se presenta en el
50% de los pacientes aproximadamente, mientras que en los paises en desarrollo el
100% puede cursar con diarrea. En el paciente que vive con VIH, el abordaje de diarrea
cronica incluye una historia clinica y examen fisico completos con el fin de identificar
manifestaciones clinicas que podrian asociarse por etiologia. La realizacion de un analisis
microbiologico de heces, el uso de métodos moleculares, evaluacioén clinica con conteo
de células CD4+ y carga viral de VIH y estudios complementarios como tomografia y
colonoscopia son estudios complementarios que deben tomarse en cuenta.

El TAR mejora el estado inmunoldgico de los pacientes que viven con VIH, por
lo que la diarrea de etiologia no infecciosa asociada al TAR (inhibidores de proteasa,
inhibidores de la transcriptasa reversa), dafo gastrointestinal relacionado a la infeccion
por VIH (enteropatia por VIH) y otros trastornos intestinales funcionales como sindrome
de colon irritable toman importancia. Dentro de las etiologias infecciosas bacterianas mas
frecuentes se encuentran Salmonella spp., Shigella spp., Campylobacter y Mycobacterium
tuberculosis. Cryptosporidium parvum es el parasito mas frecuentemente identificado
a nivel mundial. Citomegalovirus, Mycobacterium avium complex, Cryptosporidium,
Microsporidium son los microorganismos que toman mayor relevancia cuando la
inmunodeficiencia asociada a la infeccion por VIH esta avanzada. Las neoplasias
relacionadas con el Sindrome de Inmunodeficiencia adquirida como el sarcoma de Kaposi
o el linfoma y los hongos rara vez causan diarrea.

La falta de identificacion del agente etiologico de diarrea puede generar una

morbilidad y mortalidad relacionada con el SIDA en aproximadamente 80% de los casos.

2 CASO CLiNICO

Hombre de 28 ainos residente de la Ciudad de México, ingreso a hospitalizacion
en Unidad médica de segundo nivel de atencion por oclusion intestinal y hemorragia de
tubo digestivo bajo, sin determinarse causa. Se realizé escrutinio para VIH reportando
positividad, sin conocerse estado inmunoviroldgico al debut se inicid TAR por peticidon
del paciente, con BIC/TAF/FTC. Fue enviado a nuestro Hospital por diarrea crénica,
con 6 evacuaciones al dia, dolor abdominal, pérdida de peso de 10 kg, el cual se
acentuo las ultimas 4 semanas, ademas diaforesis ocasional, y amaurosis de ojo

derecho. Al ingreso se reportd PCR VIH cuantitativa de 22,976 copias/mL, recuento
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de células T CD4+ 12 células/mm?3 y pancitopenia, por lo que se tomaron mielocultivos.
Por el antecedente de amaurosis, fue valorado por el servicio de retina, quienes
encuentran lesiones de Citomegalovirus (CMV) en retina, en ese momento se solicitd
colonoscopia, donde se observo enfermedad ulcerosa, corroborandose enfermedad
por CMV por histopatologia. Recibié tratamiento con ganciclocir por 21 dias y se
continué con valganciclovir oral,. El paciente tuvo mejoria parcial con recuperaciéon de
peso. A las 12 semanas de tratamiento, nuevamente presenté pérdida de peso de 8 kg,
evacuaciones disminuidas en consistencia cada 2do a 3er dia, fiebre de predominio
vespertino — nocturno, distension abdominal, ausencia de peristalsis, e intolerancia a la
via oral. En este internamiento con PCR VIH indetectable y recuento celular linfocitos
T CD4 en 13 células/mms3, laboratorios con Hb 9.7 mg/dL, Htc 35.4, VCM 924, HCM
25.3, plaquetas 254 000, leucocitos 1300, linfocitos 230, neutrofilos 980, monocitos
82. Glucosa 83 mg/dL, urea 19 mg/dL, creatinina 0.6 mg/dL FA 234 U/L, GGT 208 U/L,
DHL 190 U/L, Albumina 31 g/dL, sodio 136 mmol/L, K 4.2, Cloro 105 mmol/L, Calcio 8.4
mg/dL, fosforo 3.7. A la exploracion con adenopatias cervicales, hepatoesplenomegalia,
abdomen doloroso, distendido, con ascitis. El estudio de imagen corroboro
hepatoesplenomegalia, y engrosamiento de pared de colon. En las siguientes horas,
tuvo incremento del dolor abdominal, valorado por cirugia pasé a Laparotomia por
sospecha de perforacion, sin embargo se observaron unicamente adenopatias, de las
cuales se tomaron cultivos biopsias. Por los hallazgos a nivel pulmonar, se solicitaron
muestras de expectoracion. Se obtuvieron resultados en cultivos de expectoracion,
biopsia de ganglio y mielocultivos con de Micobacterium avium complex (MAC). Previo
a resultados y por la evolucion torpida con la que curso el paciente ya se encontraba

con tratamiento empirico con farmacos de primera linea anti tuberculosis.

3 DISCUSION

A nivel mundial el inicio de la terapia antirretroviral combinada ha modificado
la incidencia y complicaciones asociadas a SIDA, incluida la diarrea. Las causas de la
diarrea cronica se dividen en dos categorias, de etiologia infecciosa y no infecciosa, la
cual se presenta principalmente por alteraciones en la estructura y funcionalidad del
tracto gastrointestinal sin identificacion microbioldgica. La evaluacion de los pacientes
con infeccion por VIH y diarrea debe dirigirse a determinar el sitio de origen, es decir,
intestino delgado o grueso, lo cual puede ayudar a diferenciar entre microorganismos y
su predileccion por diferentes 6rganos.

La afeccion de intestino delgado se manifiesta como evacuaciones acuosas,

de gran volumen, mayores a 2 litros por dia, se asocian a deshidratacion, alteraciones
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hidroelectroliticas, malabsorcion y pérdida de peso. Cuando el intestino grueso es
afectado, se presentan evacuaciones frecuentes, de pequeno volumen, que pueden o no
tener moco, secrecion purulenta o sangre, acompafnador de tenesmo, urgencia, proctalgia
y el dolor abdominal se localiza en los cuadrantes inferiores.

Es posible también asociar la etiologia de acuerdo con las manifestaciones clinicas.
El origen viral puede cursar con diarrea acuosa, pérdida de peso, anorexia y dolor abdominal
en la mayoria de los casos lo cual es un dato importante en el caso de Citomegalovirus
(sangrado y leucocitos fecales abundantes) en pacientes con <50 CD4+, la manifestacion
de infeccion por virus herpes simple (VHS) en colon, son los datos de proctitis.

La etiologia bacteriana es similar a la de los pacientes inmunocompetentes,
dentro de los microorganismos identificados con mayor frecuencia se encuentran
Salmonella, Campylobacter, Shigella, Yersinia enterocolitica, Staphylococcus aureus
y Aeromonas hydrophila. Clostridioides difficile es una causa frecuente de diarrea en
pacientes con infeccion por VIH en paises desarrollados. La diarrea acuosa, dolor
abdominal, fiebre, nauseas y vomito son caracteristicos y en ciertos microorganismos
como Shigella y Campylobacter suelen presentarse como disenteria.

Los parésitos, se caracterizan por diarreas acuosas, abundantes, con
deshidratacion, malabsorcion y pérdida de peso. La Criptosporidioisis es la mas grave.

Mycobacterium avium complex es un microorganismo oportunista comun cuando
elrecuento de CD4+ <10 células/mm?, reportado hasta el 39% de los pacientes en Estados
Unidos, asociado a diarrea con fiebre, dolor abdominal, diaforesis y malabsorcion. Este
microorganismo aparentemente es infrecuente en paises en desarrollo, sin embargo, esto
podria ser derivado de la dificultad del diagndstico.

Es bien conocido, que el VIH causa inmunosupresion progresiva como
consecuencia de su tropismo a los linfocitos T CD4+, los cuales disminuyen de forma
progresiva por la destruccion provocada por el virus; esto sucede no solo en el plasma,
sino también en la mucosa intestinal provocando cambios estructurales y funcionales en
esta, haciéndola mas susceptible a la invasion de microorganismos oportunistas, que van
desde bacterias, hongos, parasitos y virus. En el caso de estos ultimos, el citomegalovirus
(CMV) es uno de los mas frecuentes que causan dafo en multiples érganos en pacientes
con infeccion por VIH en estadio avanzado. Diversos estudios demuestran la alta
frecuencia de infeccion por CMV en pacientes con infeccion por VIH (entre el 70 y el
100%), sobre todo en estadios avanzados (menos de 50 células/mm?3), y se piensa que es
debida a la reactivacion de una infeccion latente.

La colitis por CMV es una entidad rara en individuos inmunocompetentes a pesar

de la alta prevalencia de CMV en los estudios seroldgicos en adultos (40 a 100% segun
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la poblacion estudiada), sin embargo, en pacientes con VIH/SIDA representa el 5-10%.
Las manifestaciones clinicas mas frecuentes incluyen diarrea, fiebre, dolor abdominal
y sangrado digestivo bajo. También puede presentarse con datos de una obstruccién
intestinal parcial. Asimismo, el CMV puede estar presente en el colon junto con otros
patdgenos, como el complejo Mycobacterium avium-intracellulare y Cryptosporidium.
Los hallazgos endoscoépicos son diversos, desde una colitis inespecifica, hasta uUlceras
solitarias o longitudinales en el colon izquierdo. En el caso que presentamos, las principales
manifestaciones clinicas del paciente fueron la diarrea crénica, dolor abdominal, pérdida
de peso y sangrado de tubo digestivo bajo con datos de pseudooclusion intestinal. Sin
embargo, debido a que este cuadro clinico es inespecifico, se deben descartar otras
infecciones intestinales oportunistas muy frecuentes como Criptosporidiosis, que es
una de las principales causas de diarrea cronica en el paciente con VIH. En nuestro
paciente, los coproparasitoscopicos seriados con tincion kinyoun resultaron negativos. El
diagndstico de la colitis por CMV se realiza fundamentalmente por criterios histoldgicos,
ya que este virus produce un efecto citopatico caracteristico dando lugar a inclusiones
intracitoplasmaticas en el epitelio o en las criptas de la mucosa intestinal. La sensibilidad
de la tincién de hematoxilina-eosina de las muestras de biopsia de colon para detectar
cuerpos de inclusion del CMV es baja, por lo que la inmunohistoquimica mediante
anticuerpos monoclonales e hibridacion in situ mejora su deteccion. Otro método es la
deteccion del ADN del CMV en tejidos o en heces mediante PCR (reaccion en cadena
de la polimerasa). En este paciente, el diagndstico se realizd mediante colonoscopia
con la visualizacion de ulceras en colon sugestivas de CMV, lo cual se confirmo con
inmunohistoquimica positiva para CMV en la biopsia de colon. Cabe destacar, que el cultivo
del CMV o la presencia del DNA del virus en las heces o las biopsias son insuficientes
para establecer el diagndstico en ausencia de cambios histopatologicos, debido a
que los pacientes con VIH y niveles bajos de linfocitos TCD4+ pueden liberar el virus y
tener cultivos positivos en las biopsias de tejidos en ausencia de enfermedad clinica. El
tratamiento de la colitis por CMV es a base de ganciclovir 5 mg/kg IV cada 12 horas, el cual
puede cambiarse a valganciclovir via oral 900 mg cada 12 horas una vez que el paciente
pueda absorber y tolerar la terapia oral. La duracion del tratamiento es de 21 a 42 dias
o hasta que el cuadro clinico se haya resuelto. Nuestro paciente recibié tratamiento con
ganciclovir IV durante 21 dias con adecuada respuesta clinica. Entre las fortalezas para el
abordaje diagnoéstico de este caso clinico se encuentran que nuestro Hospital, al ser una
Unidad de referencia para pacientes con infeccion por VIH/SIDA en nuestro pais, cuenta

con los recursos diagnodsticos necesarios para la deteccion de patdogenos oportunistas
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frecuentes como el CMV (PCR en sangre y en heces, inmunohistoquimica en tejidos) y
un equipo multidisciplinario que ayudan en el abordaje diagnoéstico. Entre las debilidades
se encuentran que no contamos con cultivo viral, el cual podria ayudarnos como un
complemento diagnostico, aunado al retraso en la entrega de la mayoria de los resultados
sobre todo de histologia. Por lo que, para la colitis por CMV, es importante tener un alto
indice de sospecha para su diagnostico e inicio de tratamiento precoz, que podria evitar
complicaciones graves como el megacolon toxico o la necesidad de reseccion quirurgica.

Micobacterium avium complex comprende un grupo de micobacterias las cuales
se encuentran de forma ubicua en el medio ambiente, son oportunistas en aquellos
hospederos con condiciones de inmunosupresion o dano estructural sobre todo
pulmonar, en quienes puede causarde enfermedad similar a la tuberculosis, a pesar de
ser consideradas como micobacterias no tuberculosas, por no formar parte del complejo
tuberculosis. Este grupo de micobacterias son bacilos acidoresistentes inméviles, no
formadores de esporas, su estructura esta formada por acido micolico, o glucopeptido-
lipidos, sonintracelulares facultativos, consideradas de crecimiento lento, no cromdgenas,
actualmente se clasifican en 9 especies de acuerdo a secuenciaciones obtenidas: M.
avium, M. intracelular, M. chimaera, M. colombiense, M. marseillense, M. timonense, M.
boucherdurhonense, M. vulneris, M. arosiense y un pequefo grupo de «otros MAC» no
clasificados (Clasificacion Il Runyon).

Los factores de riesgo descritos en los pacientes que viven con VIH es en
aquellos que tienen recuentos de células de linfocitos T CD4 (CD4) <50 células/
mm?, aunado a la ausencia de TAR o profilaxis, niveles PCR de ARN del VIH >1000
copias/mL, replicacion viral en curso a pesar del TAR. La incidencia de enfermedad
diseminada puede ser del 20 al 40%. De las subespecies de M.avium: M.hominisuiss
es considerada patdégena en humanos, su patogénesis depende de su capacidad para
colonizar la mucosa intestinal o respiratoria, evadir barreras protectoras y resistir la
muerte intracelular en macréfagos, se han descrito al menos 3 sindromes clinicos: 1.
Neumopatias, caracteristica en pacientes con alteracion estructural pulmonar previa 2.
Linfadenitis con presentacion habitual en niflos menores de 5 anos. 3. Enfermedad
diseminada en la cual hay sintomatologia sistémica como fiebre, pérdida de peso,
diaforesis nocturna anemia o citopenias, hasta el 90% puede diagnodsticarse por
mielocultivos, otras alteraciones bioquimicas son elevacion de fosfatasa alcalina.
Hay presentaciones conocidos como sindromes localizadosen los cuales incluyen
linfadenitis cervical, intraabdominal o mediastinica, neumonia, pericarditis, osteomielitis,

abscesos de piel o partes blandas, bursitis, Ulceras genitales o infeccion del sistema
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nervioso central. En el caso del paciente la presentacion fue diseminada, aunque
predomind la sintomatologia gastrointestinal, la afectacion medular y los mielocultivos
tuvieron correlacién con los hallazgos a nivel gastrointestinal y respiratorio.

Citomegalovirus es un virus DNA de doble cadena de la familia de los herpesvirus,
sub familia beta herpesvirus que puede causar enfermedad diseminada o de 6rgano
terminal en personas con infeccion por VIH avanzada. La enfermedad érgano terminal
ocurre en pacientes tipicamente con menos de <50 células/mm3de Linfocitos T CD4+.
Una de las presentaciones clinicas de enfermedad de érgano terminal es la colitis, la
cual se puede presentar con diarrea sanguinolenta, dolor abdominal, fiebre, perdida de
peso y raramente con perforacion intestinal. Los sintomas que sugieren afectacion
de intestino grueso incluyen diarrea frecuente de bajo volumen, tenesmo y/o
hematoquecia. Su diagnostico se basa en la demostracion de ulceras en el colon por
métodos endoscopicos con datos histopatologicos de inclusiones intracitoplasmicas e
intranucleares (cuerpos de inclusiéon de “ojos de buho”). El tratamiento de eleccion en
adultos es el antiviral ganciclovir (5mg/kg dos veces al dia) pudiendo realizarse switch
a valganciclovir 900 mg via oral cada 12 horas una vez que el paciente pueda absorber
y tolerar la via oral con una duracion de tratamiento de 21-42 dias o hasta que los signos
y sintomas de la enfermedad se hayan resuelto. La mayor parte de estos casos ocurren
en pacientes sin tratamiento antirretroviral (TAR). El inicio de TAR si se excluye la retinitis,
debe iniciar tan pronto como el paciente tolere la via oral y dentro de las 2 semanas de
inicio de antiviral.

Los patogenos pertenecientes a Mycobacterium avium complex (MAC) son
ubicuos en el medio ambiente (M. intracellulare, M. avium) y estan presentes en suelo
y agua. En personas que viven con VIH, pueden causar infeccion en aquellos que se
presenten con Linfocitos T CD4+ de <50 células/mm?. El mecanismo de transmision
es por inhalacion, ingestion o inoculacién de las micobacterias por via gastrointestinal
o pulmonar. Las formas de presentacion mas frecuentemente presentados son
la linfadenitis y la enfermedad diseminada. La afectacion gastrointestinal no es
frecuente. El diagndstico de infeccion por MAC es hecho con el aislamiento de la
micobacteria por cultivo del sitio que se sospecha estar afectado. El tratamiento se
basa en antimicrobianos aunados a TAR. En cuanto a antimicrobianos, se puede iniciar
tratamiento dual con etambutol y un macrélido. Se considera el inicio de un tercer o
cuarto farmaco como rifabutina, aminoglucésido o quinolonas en pacientes con falla a
TAR o quienes tengan una alta carga de micobacterias. El tratamiento antimicrobiano

tiene una duracién de al menos 1 afo.
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4 CONCLUSION

La enteritis en personas que viven con VIH puede ser resultado de varios
patdgenos. Estos incluyen bacterias (Salmonella, Campylobacter, Shigella, etc),
micobacterias (Mycobacteriumtuberculosis o Mycobacterium avium complex), parasitos
(Cryptosporidium Cystoisospora, etc), hongos (Cryptococcus, Histoplasma capsulatum)
asi como relacionados a neoplasias (Sarcoma de Kaposi o linfomas). No existen muchos
reportes de caso de co-infeccion con MAC y Citomegalovirus. Es importante considerar
la posibilidad de multiples coinfecciones en personas con infeccion por VIH avanzada asi

como su busqueda intencionada.
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