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RESUMEN
INTRODUCCION

Las personas con VIH tienen mayor predisposicién de adquirir multiples enfermedades por
la disminucion de su estado inmunoldgico, entre ellas la Criptocococis meningea, una
enfermedad oportunista que aumenta la morbimortalidad en estos pacientes, ya que a nivel
mundial existen alrededor de 957,900 casos de meningitis y meningoencefalitis cada afio,
provocando alrededor de 600,000 muertes anuales, la mayoria de los casos se ha observado
en pacientes con SIDA y aquellos con el conteo de linfocitos T CD4<100 cells/microL.

MATERIALES Y METODOS

El presente estudio es observacional, retrospectivo, no experimental, el cual se realizé en el
Hospital de Infectologia de Guayaquil por medio de la revisidn de historias clinicas (101). Los datos

fueron analizados y tabulados en Microsoft Excel 2010.

RESULTADOS

La edad media de los pacientes fue de 42 afios, hay una mayor frecuencia afectando al sexo
masculino, el factor de riesgo mas frecuente asociado a contribuir con la infeccion de
Criptococos es la Diabetes Mellitus, el promedio de niveles de CD4 en nuestra poblacion
fue de 116 cell/microL.

CONCLUSIONES

La edad media de nuestra poblacion se asimila a la edad media de estudios realizados en
otros paises pero se diferencian en la afecta distribucion por el género, ademas existe cierta
diferencia en cuanto a los niveles de CD4, niveles que fueron superiores a los reportados en
otros estudios.

Palabras clave: Criptococosis meningea, Criptococo Neoformans, VIH, SIDA, conteo
de linfocitos T CD4
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ABSTRACT
INTRODUCTION

People with HIV are more prone to acquire multiple diseases by decreasing
their immune status, including Criptocococis meningeal, an opportunistic
disease that increases morbidity and mortality in these patients because
worldwide there are about 957.900 cases of meningitis and
meningoencephalitis each year, causing 600,000 deaths annually around the
majority of cases has been observed in AIDS patients and those with CD4
<100 T cells / microL lymphocytes.

MATERIALS AND METHODS

This study is observational, retrospective, non-experimental, which was
conducted at the Infectious Diseases Hospital in Guayaquil through review of
medical records (101). The data were analyzed and tabulated in Microsoft
Excel 2010.

RESULTS

The mean age of patients was 42 years, there is a higher frequency affecting
males, the most common risk factor associated with contributing to the
infection of Cryptococcus is Diabetes Mellitus, the average CD4 levels in our
population was 116 cell / microL.

CONCLUSIONS

The average age of our population is assimilated to the average age of studies
in other countries but differ in the affected distribution by gender, there is also
some difference in CD4 levels, levels that were higher than those reported in
other studies.

Keywords: Criptocococis meningeal, Cryptococcus neoformans, HIV, AIDS,
CD4 T lymphocyte count.



INTRODUCCION:

Las personas infectadas por el virus de inmunodeficiencia humana (VIH) estan
propensas a adquirir maltiples infecciones de diferentes origenes, siendo asi el origen
meningeo una de las principales afectaciones que aumentan la morbimortalidad en estos
pacientes. Pudiendo causar enfermedad ya sea por exposicion al medio ambiente,
adquirido en la comunidad, nosocomial y reactivacion de agentes en estado de latencia,
como es el caso de la reactivacion del Cryptococcus neoformans(Antinori, 2013).

Hoy en dia la infeccion por el VIH sigue siendo unos de los temas de bastante
importancia en nuestro pais, ya que no se ha concientizado de manera responsable por
parte de las personas o por el simple hecho de que muchas de ellas carecen de
conocimiento acerca de su transmision y prevencion. Es por ello que generalmente la
captacion de los pacientes con VIH se da muchas veces cuando la persona se encuentra
inmunolégicamente comprometido, lo que da como resultado que su tratamiento y sus
complicaciones no sean beneficiosos para el paciente. Aumentando la incidencia de
pacientes con sindrome de inmunodeficiencia adquirida (SIDA), siendo este el principal

factor de riesgo de Criptocococis meningea en nuestra poblacion.

A nivel mundial existen alrededor de 957,900 casos de meningitis y meningoencefalitis
cada afio, provocando alrededor de 600,000 muertes anuales, la mayoria de los casos se
ha observado en pacientes con SIDA y aquellos con el conteo de linfocitos T CD4<100
cells/microL. (McKenney J, 2015)

Dentro de las manifestaciones clinicas de Criptocococis meningea es que se presenta
como meningoencefalitis subaguda o crdnica, en la cual pacientes refieren cefalea
intensa incluyendo fiebre o no, malestar general, visién borrosa y los signos pueden
manifestarse como signos meningeos o compromiso del estado de conciencia: también
puede haber desde neumonia asintomatica hasta insuficiencia respiratoria aguda, tos,
disnea (Pupaibool J, 2013).

A traveés de estudio nosotros determinaremos los factores de riesgo que contribuyen a la

predisposicion de presentar Criptococosis meningea en pacientes con VIH.



CAPITULO |
EL PROBLEMA

1. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA:

La Criptocococis meningea en pacientes con VIH es una enfermedad de dificil diagnostico
debido a que con mucha frecuencia se presenta de manera asintomatica y su diagnostico muchas
veces se lo realiza mediante el aislamiento del hongo en cultivo que hacen sospechar al médico
en esta enfermedad . Cabe recalcar que la informacion respecto a estudios clinicos basado en
este grupo de pacientes de nuestro pais es deficiente, lo que dificulta ain mas el inicio del

abordaje terapéutico y aumentando la morbimortalidad.

1.1. JUSTIFICACION

Para desarrollar Criptocococis meningea por lo general el paciente debe estar
inmunocomprometido, ademas se ha observado otras patologias asociadas como factor de riesgo
para su desarrollo como son: trasplante de 6rgano sélido, fallo renal, cirrosis, diabetes,

sarcoidosis, malignidades, entre otros.

Su diagnostico por lo general es clinico confirmado por estudios de imagenes, seroldgicos,
histolégicos y cultivos. Debido a las diferentes razones que complican el diagnostico de este
paciente y por la escasa informacion en Ecuador de mucha importancia distinguir los principales
factores de riesgo y manifestaciones clinicas que presentan estas personas, porque de esta
manera se podra tomar una mejor decision cuando realmente iniciar el antifngico y asi se podra

disminuir la mortalidad y mejorar las expectativas de vida de los pacientes con VIH.

1.2.DETERMINACION DEL PROBLEMA
Campo: Salud Publica

Area: Epidemiol6gico clinico
Aspecto: Criptocococis meningea

Tema: FACTORES DE RIESGO DE CRIPTOCOCOCIS MENINGEA EN PACIENTES CON
VIH

Lugar: Hospital de Infectologia de Guayaquil
Periodo: 2014-2015



1.3. FORMULACION DEL PROBLEMA

e ;Cuales son los factores de riesgo de Criptococosis meningea en pacientes con VIH

atendidos en el Hospital de Infectologia de Guayaquil en el periodo 2014 - 2015?

1.4. OBJETIVOS

1.41. OBJETIVOS GENERAL

Determinar los factores de riesgo en los pacientes con VIH que presentaron
Criptocococis meningea en el Hospital de Infectologia de Guayaquil, periodo 2014 —
2015.

1.42. OBJETIVO ESPECIFICO
e Determinar a qué sexo se encuentra afectando con mayor frecuencia esta
patologia
e Explicar a partir de que niveles de CD4 se desarrollo Criptocococis Meningea en
los pacientes con VIH.
e Indicar el tiempo de evolucion del SIDA en los pacientes con VIH que

presentaron Criptocococis meningea.



CAPITULO II
2. MARCO TEORICO

La infeccion por Criptococo neoformans es una patologia oportunista muy seria que se
la ve por lo general en pacientes con sindrome de inmunodeficiencia adquirida sin
tratamiento. A pesar de que la infeccion por Criptococo comienza en los pulmones,
meningitis es la manifestacion mas frecuente de presentacién de esta patologia en

aquellos pacientes con avanzada inmunodepresion.
2.1. CRIPTOCOCCUS NEOFORMANS

Los seres humanos se pueden infectar por criptococo por medio de la inhalacion de la
basidiospora del hongo o por las pocas levaduras encapsuladas. Las basidiosporas son mas
pequefias que las formas de levaduras obtenidas de la muestras clinicas y ademas tiene mucho
mas pequefio las capsulas polisacaridos, lo cual facilita el depoésito en los alveolos y bronquiolos

terminales posteriores a su inhalacion.

Después de la inhalacién el criptococo ocasiona neumonitis focal, lo cual puede ser 0 no
sintomatico, el estado inmunoldgico es el determinante mas importante del curso subsecuente de
la infeccion, lo cual permite que la neumonitis se resuelva o progrese a la diseminacién
sintomatica. La mayoria de la poblacion mundial se ha expuesto al Cryptococcus
neoformans(Voelz K, 2010).

Ademas del estado inmunolégico alterado de la persona que aumenta el riesgo de reactivacion
en los pacientes con VIH, existen otras entidades patolégicas que contribuyen o aumentan el
riesgo para su desarrollo como son: malignidades, trasplante de 6rgano soélido, fallo renal,
enfermedad pulmonar cronica, cirrosis, diabetes, sarcoidosis, sindrome de Cushing, tratamiento

con glucocorticoides.
2.2. PATRONES DE INFECCION

La exposicidn de los pacientes a los diferentes patdégenos y los defectos del sistema inmune son
patrones que influyen en el desarrollo de infeccion meningea, estas infecciones se las pueden

dividir dentro de la siguiente clasificacion.

e Adquirido en la comunidad
e Reactivacion
e Nosocomial

e Exposicion al medio ambiente



Dentro del grupo de reactivacion de infeccidn, los pacientes inmunocomprometidos pueden
reactivar algunas infecciones latentes después de la exposicion inicial debido a los defectos del
sistema inmune, que incluyen: Estrongylodiasis, Citomegalovirus, Toxoplasmosis,
Criptocococis(Pupaibool J, 2013).

2.3. EPIDEMIOLOGIA

A nivel mundial se estima que existe un aproximado a 957,900 casos de meningitis y
meningoencefalitis cada afio, lo que deja como resultado mas de 600, 000 muertes
anuales, el monto mayor de casos se ha observado que ocurre en pacientes con SIDA y
con conteo de células T CD4 <100 cells/microL. Las regiones donde se presentan con
mayor frecuencia son en paises subdesarrollados como en paises de Africa, seguidas por
paises del sur de Asia. Aunque la incidencia de Criptocococis meningea y de
meningoencefalitis por criptococo ha disminuido en los pacientes que tienen acceso a
tratamiento antirretroviral, la Criptococosis sigue siendo la principal causas de muerte
en el mundo en los paises donde el tratamiento antirretroviral para pacientes con VIH es
limitado. (McKenney J, 2015)

El diagnostico temprano y su debido tratamiento pueden ayudar a reducir la mortalidad
relacionada a meningitis criptococico. (1) una de las formas para detectar que existe o
no infeccion por criptococo se da mediante la obtencion seroldgica del antigeno
criptococica, se lo puede detectar al menos 3 semanas antes de la aparicion de los
sintomas neurologico. La prevalencia antigénica se ha observado que varia segun la
zona geografica, por ejemplo en pacientes atendidos en EEUU con conteo de CD4 <100
células / microlitro se informé de que aproximadamente el 3 por ciento, mientras que en
Uganda se observé el 13,5%. (McKenney J, 2015) (Meya DB, 2010)

2.4. MANIFESTACIONES CLINICAS

Los sintomas de criptococosis meningea por lo general incluyen periodo asintomatico
por 1 o 2 semanas, el sintoma mas comun es la fiebre, malestar general, y cefalea
intensa. En cuando a la Rigidez de nuca, fotofobia, y vomito se han visto en 1/4 a 1/3 de
los pacientes, con menos frecuencia puede presentar paralisis de los nervios craneanos,
alteracién del estado de conciencia, papiledema, signos meningeos. Rara vez se

manifiestan en estado de coma y muerte fulminante. (Vidal, 2013)



Otros sintomas que nos sugieren de infeccion diseminada incluyen tos, disnea, rash,

pérdida auditiva y visual.
25.DIAGNOSTICO

Podremos tener un alto indice de sospecha de meningitis criptocécica en pacientes con
infeccion avanzada por VIH (recuento de células CD4 <100 células / microlitro) que
presenten alza térmica mayor a 38C° mas cefalea.

La evaluacion inicial incluye la historia clinica detallada, examen neuroldgico, y
deteccion seroldgica del antigeno de criptococo. La evaluacién también debe incluir una
puncion lumbar para evaluar el aumento de la presion intracraneal y el cultivo del
liquido cefalorraquideo (LCR). (Letang, 2015)

2.5.1. Examen de neuroimagenes

Se debe realizar antes de realizarse la puncion lumbar, en aquello pacientes que se
sospeche incremento de la presion intracraneal o lesiones tumorales en el sistema
nervioso central. Entre los examenes de neuroimagen que se pueden realizar incluyen la

tomografia computada y la Resonancia magnética. (Tseng H, 2013)

Las imagenes pueden detectar la presencia de lesiones tumorales, incremento de la
presion intracraneal, hidrocefalia, lo que nos ayuda en el momento de la decision
terapéutica. (Tseng H, 2013)

Las imagenes al sugerir posible incremento de la presion intracraneal que ocupe 0 no
ocupe espacio en pacientes con criptococosis meningea. La puncion lumbar en este caso
al remover liquido cefalorraquideo puede ser beneficiosa para ambos diagndsticos, los
riesgos y beneficios se debe discutir con el paciente ya que existe la pequefia posibilidad
de desarrollar herniacién cerebral por el aumento de la presion intracraneal. (Tseng H,
2013)

Si existe algina lesion tipo tumoral o de masa debemos considerar diagndsticos
alternativos como toxoplasmosis, linfoma, tuberculosis. Ya que masas producidas por

criptococo neoformans son raramente observadas en pacientes con infeccion por HIV.



2.5.2. Puncién lumbar

Se debe realizar puncion lumbar para la obtencién de cultivo flngico posterior a dos
semanas de induccion a la terapia antifungica para confirmar esterilizacion de liquido

cefalorraquideo

La puncién lumbar es requerida para obtener el LCR, para poder confirmar nuestro
diagndstico de criptococosis meningea.

El perfil que clasicamente demuestra el LCR, bajo niveles de glébulos blancos en el
LCR, por lo general es inferior a <50 cells/microL con predominacion de
mononucleares. Las proteinas del LCR probablemente se encuentren levemente
elevadas, mientras que la concentracion de glucosa usualmente es baja. Hay que tener
en cuenta que del 25 a 30 % de los pacientes que se le realiza cultivo de criptococo,
suelen tener el LCR normal. (Antinori S., 2013)

La puncién lumbar es importante para determinar la presenta presion intracraneal lo que

se puede asociar a morbi-motalidad significativa.

2.5.3. Cultivo Criptococo

En el cultivo de criptococo se puede observar las caracteristicas de colonias mucosas de
color crema, se las pueden observar en las placas de agar dentro de tres a siete dias.
(Antinori S., 2013)

2.5.4. Tincién con tinta China

La preparacion del LCR con tinta China puede demostrar frecuentemente organismos
fungicos encapsulados redondos, presente en el 60 al 80% de los pacientes con VIH
infectados con criptococo neoformans. La ventaja de la tincion con tinta China es que el
diagnostico se lo puede realizar rapidamente mientras el examen confirmatorio se esta

aun realizando. (Antinori S., 2013)

2.5.5. Antigeno criptocécico

El antigeno criptocdcico puede ser detectado en la serologia y en el LCR mediante
técnicas de inmunodiagnostico, tales como la aglutinacion de Latex y ELISA. (Oyella,
2012)



Antigenos criptocdcico de LCR fuertemente nos habla de diagnéstico de criptococosis
meningea y es suficiente evidencia para empezar el tratamiento en pacientes con
sintomas o factores de riesgos que son relacionados a la infeccion. Los resultados del
test de antigenos se pueden obtener inmediatamente posteriores a la realizacion de la
puncion lumbar. Un examen de antigeno positivo nos puede sugerir la presencia de

infeccion sin necesidad de esperar los resultados del cultivo.  (Oyella, 2012)

La deteccidn de antigeno criptococico a nivel serolégico también es de mucha utilidad,
especialmente cuando se sospecha la patologia y el paciente se encuentra en algun pais
donde los métodos y técnicas diagndsticas son limitados.

El antigeno criptococico es muy sensible y especifico en el LCR, y detectado

usualmente en aglutinacion de Latex.

e Monitorea por laboratorio en pacientes con VIH por infeccién fungica

Por lo general no se le realiza monitoreo seriado de antigeno serolégico de criptococo
en pacientes que estan siendo tratado para Criptocococis meningea. EI cambio visto de
los titulos de antigenos serologico de criptococo no se correlaciona con mejoria clinica
durante la consolidacion o induccion del tratamiento. Sin embargo, se recomienda
monitorizar antigeno serolégico de criptococo en pacientes quienes han descontinuado
la terapia de mantenimiento si sus niveles de linfocitos T CD4 son inferiores a 200
cell/microL. La terapia de mantenimiento contra el criptococo se la puede descontinuar
en los pacientes con SIDA cuando por lo menos ha recibido terapia antirretroviral mas
haber recibido minimo 1 afio de terapia antifingica y ademas han ganado linfocitos

CD4 mayor a 100 cell/microL.

La frecuencia con la que se realiza monitoreo seroldgico de antigeno de criptococo en
aquellas personas que han abandonado o descontinuado el tratamiento de
mantenimiento aun no es claro. Se recomienda realizar la medicion del antigeno cada 3
meses. (Tseng H, 2013)

e Monitoreo de la presion intracraneal

Los pacientes con SIDA y Criptococosis meningea tienden a tener una alta cara fingica
en el liquido cefalorraquideo, lo que puede conducir a un aumento de la presion

intracraneal (definida como > 20 cm H20) la mayoria de los pacientes presentan signos



y sintomas compatible con el aumento de la PIC, sin embargo cabe recalcar que algunos

individuo son asintomaticos y por lo tanto dificil evaluarlos clinicamente.

La presion intracraneal debe ser medido en el momento de realizarse la puncion lumbar
inicial, también se debe realizar si el paciente tiene sintomas persistentes posterior a
tener ya el diagnostico, y cuando se obtienen cultivos fungicos posterior a 2 semanas de
la terapia de induccion. Previo a la puncion lumbar inicial, se recomienda realizar
imagenes en cerebro en el paciente con sospecha de meningitis 0 meningoencefalitis
criptocdcica para descartar la presencia de una lesibn ocupante en un espacio

concomitante.

Con mayor frecuencia se realiza monitoreo a las personas que tengan evidencia de
aumento de la PIC y la persistencia de los sintomas, ya que el aumento de la PIC se lo
ha asociado fuertemente con la persistencia de cultivos fungicos positivos y un mayor
riesgo de mortalidad. Ademas hay que recalcar que la puncién lumbar, lo que conduce
para el paciente es una mejoria transitoria de la PIC, y en casos emergentes puede

salvarle la vida.

El mecanismo del incremento de la PIC en criptococosis meningea no es completamente
comprendido. Lo que se piensa es que existe aumento de la permeabilidad vascular
secundaria a la inflamacién producida por citoquinas, y la obstruccion de las
vellosidades aracnoideas con el antigeno fungico lo que conlleva a un deterior de la

funcion de reabsorcion. (Sloan, 2014)

e Manifestaciones clinicas de aumento de la PIC para su diagnéstico

El incremento de la PIC se asocia al desarrollo de cefalea, perdida visual y auditiva,
opacidad del sensorio, paralipsis de los nervios craneales, ataxia. En el examen fisico a

nivel ocular se puede observar edema papilar.

26. TRATAMIENTO
2.6.1. Abordaje terapéutico

El enfoque que se prefiere de entrada al paciente con meningitis criptocdcica incluye
tratamiento antimicético combinado, para la fase de induccion del tratamiento, seguido
de una segunda fase, la terapia de consolidacién con un solo medicamento que por lo

general se trata de fluconazol.



Para la mayoria de los pacientes, se recomienda la terapia de induccion con anfotericina
B liposomal de 3 a 4 mg / kg por via intravenosa dia, mas flucitosina (100 mg / kg por
dia por via oral en cuatro dosis divididas) por un minimo de dos semanas, seguida de la
terapia de consolidacién con fluconazol n una dosis de 400 mg por via oral una vez al
dia durante un minimo de ocho semanas. Si no se encuentra disponible la anfotericina B
liposomal, se puede utilizar la anfotericina B desoxicolato (0,7 mg / kg IV al dia). Si la
fluticasona no se encuentra disponible, se puede utilizar la anfotericina B liposomal (3 a
4 mg / kg IV al dia) o anfotericina B deoxycholate (0,7 mg / kg IV al dia) méas
fluconazol (800 mg al dia por via oral) durante un minimo de dos semanas, seguido por
tratamiento de consolidacién con fluconazol en una dosis de 800 mg por via oral

diariamente durante un minimo de ocho semanas. (Loyse, 2013)
2.7.DIAGNOSTICOS DIFERENCIALES

Dentro de los diagnosticos diferenciales en el paciente con sindrome de
inmunodeficiencia adquirida avanzado incluye que presente fiebre, cefalea, tenemos: la
toxoplasmosis, meningitis tuberculosa, el linfoma, la sifilis, y la leucoencefalopatia

multifocal progresiva.

Los pacientes con toxoplasmosis también dentro de las manifestaciones clinicas se
pueden acompariar de sintomas focales, mientras que los pacientes con criptococosis
meningea 0 en meningoencefalitis criptococica por lo general tienen neuropatias

craneales.

Los pacientes con meningitis tuberculosa también pueden tener otras manifestaciones
que ayudan en su diagnostico, como la tos, hemoptisis, acompafiado de radiografia de

térax anormal.

Los pacientes con sifilis secundaria con meningitis aséptica por lo general tienen

erupcion maculo-papular diseminada.

Las personas con linfoma del sistema nervioso central pueden tener déficit neurolégico
focal con neuroimagen anormal que reflejan tumor intracraneal. (Kendi, 2013)
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2.8. OPINION DEL AUTOR

La Criptocococis meningea es una infeccién oportunista que afecta generalmente a los pacientes
con el virus de inmunodeficiencia humana, pero que también se puede presentar en aquellos
pacientes que presente inmunosupresion del sistema inmune. A pesar del uso de los
antirretrovirales los cuales han disminuido la frecuencia de esta patologia, aun en ciertos paises
no se encuentra disminuida su prevalencia, por tal motivo es importante conocer los factores de

riesgo para evitar la criptococosis meningea.
2.9.HIPOTESIS

El factor de riesgo que se asocid ademas de encontrarse infectado con VIH fue la

diabetes mellitus

2.9. VARIABLES

2.9.1. Variable Independiente

e Criptococosis meningea

2.9.2. Variable dependiente
e Pacientes infectados por el virus de inmunodeficiencia humana.

e Factores de riesgo
2.9.3. Variable intervinientes

e Paciente sin tratamiento o mala adhesién al tratamiento antiretroviral

e Conteo de linfocitos CD4 < 100 células/ microlitro.
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CAPITULO I
3. MATERIALES Y METODOS

3.1. LUGAR DE LA INVESTIGACION
Este estudio se realizd en el Area de Sala de hospitalizacion del Hospital de
Infectologia de Guayaquil.

3.2. CARACTERIZACION DE LA ZONA DE TRABAJO

Es la ciudad més poblada y la mas grande de Ecuador; se divide en
16 parroquias urbanas, aunque dentro de una nueva administracion municipal, su
organizacion consiste de 74 sectores. Es la ciudad con mayor densidad poblacional en el
Ecuador, con un total de 2 526 927 habitantes, en su aglomeracion urbana, incluyendo
la poblacion urbana de Guayaquil, la poblacion urbana de Duran y la de parroquia
samborondefia de La Puntilla (excluyendo la parroquia daulefia de La Aurora)-.
Actualmente la ciudad de Guayaquil tiene una poblacion flotante con la que alcanza los
2 684 016 habitantes dentro de su area metropolitana, teniendo en cuenta una tasa anual

promedio de crecimiento poblacional de 2,70%.

3.3 PERIODO DE LA INVESTIGACION

El estudio se realizo en el periodo de Enero 2014 hasta Diciembre 2015.

3.4. UNIVERSO Y MUESTRA

3.4.1. Universo
El universo fue todos los pacientes ingresado con VIH que entre las manifestaciones

clinicas cefalea intensa como la mas relevante

3.4.2. Muestra

Se obtuvieron 101 pacientes que cumplieron con los criterios de inclusion

3.5.VIABILIDAD
La facilidad de realizar este trabajo se lo debo a las autoridades del Hospital de

Infectologia por permitirme acceder al area de estadistica de dicha Institucion.
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3.6. CRITERIOS DE VALIDACION DE LA MUESTRA

3.6.1. Criterios de inclusién:

e Pacientes infectados por VIH.

e Pacientes con diagndstico de Criptocococis Meningea.

e Sexo masculino o femenino.

e Edad mayor a 18 afios.

3.6.2. Criterios de exclusion

e Pacientes sin diagndstico de infeccion por VIH

e Pacientes sin diagndstico de Criptocococis meningea.

e FEdad menor a 18 afos.

3.7. OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES DE INVESTIGACION

VARIABLE DEFINICION INDICADORES FUENTES
Variable Se define a la
Dependiente Criptocococis como Pacientes Historia clinica
una afeccion diagnosticados con
oportunista debido a VIH POSTIVOS

Criptocococis
meningea

un hongo
levaduriforme.

Variable
Independiente

Pacientes con VIH
Factores de riesgo

La infeccidn por
Criptocococis es la
4ta infeccion mas
comun entre las
infecciones
oportunistas en
pacientes con SIDA.
Se pueden infectar
por medio de la
inhalacion de las
basiodiosporas del
hongo.

Cefalea Intensa
Vision borrosa
Deterioro del estado
de conciencia
Fiebre
Dolor toracico
Disnea
Tos
Hemoptisis
Conteo linfocitos
CD4 — 100 cell/mcl

Historia clinica

Variable
Interviniente

Factores asociados

Condiciones que
pueden influir en la
posibilidad de
Criptocococis
meningea en paciente
con VIH positivo

Paciente sin
tratamiento o mala
adherencia al
tratamiento
antiretroviral

Encuesta

13



3.8 .OPERACIONALIZACION DE LOS INSTRUMENTOS DE
INVESTIGACION

Para el siguiente trabajo los instrumentos a utilizar seran los expedientes

de los

pacientes (101 pacientes), se hizo uso de una ficha recolectora de datos que contiene los

datos de filiacion, antecedentes, datos clinicos y de laboratorios, informacion que se

analizara posteriormente para correlacionar las variables en estudio.

3.9. TIPO Y DISENO DE LA INVESTIGACION

3.9.1. Tipo de investigacion

Observacional.

3.9.2. Disefio de la investigacion

Retrospectivo, no experimental.

3.10. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

2015

2016

Actividad

AGO

SEPT

OoCT

NOV

DIC

ENE

FEB

MAR

ABR

MAY

JUN

Seleccion del
tema

X

Presentacion
y aprobacion
del tema

Elaboracion
del
anteproyecto

Recoleccion
de
informacion

Analisis de
resultados de
la
investigacion

Redaccion
del informe y
tesis

Presentacion
del informe
final
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3.11. CONSIDERACIONES BIOETICAS

Este estudio mantendra en anonimo los nombres de los pacientes y la informacion sera
utilizada solo para fines de investigacion. Los datos se obtuvieron mediante la revisién

de historias clinicas guardadas en Estadistico.

3.12. RECURSOS UTILIZADOS

3.12.1. Recursos Humanos

e Estudiante de medicina
e Tutor

e Secretaria de estadistica

3.12.2. Recursos fisicos

e Computadora
e Papel bond
e Boligrafos

e Programa estadistico

3.13. INSTRUMENTOS DE EVALUACION O RECOLECCION DE LA DATA

En este estudio se realizo la revision de 198 historias clinicas, en donde los datos de
importancia tales como: datos de filiacion, antecedentes patologicos personales, habitos,
manifestaciones clinicas y resultados de laboratorio se recopilaron en una ficha

recolectora de Excel.
Los resultados se presentaron tanto en numeros naturales como representado en

frecuencia de porcentaje y se procedié a realizar los resultados junto con su analisis en

una computadora Toshiba con Windows 2010
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3.14. METODOLOGIA PARA EL ANALISIS DE LOS RESULTADOS

Se procedi6 a realizar método aleatorio enfocandonos cualitativo y cuantitativamente
Por medio de una ficha disefiada en Microsoft Excel se recolecto la informacion a partir
de la debida y exhaustiva busqueda en las historias clinicas de cada paciente. Nuestra
investigacion obtendra los resultados enfocandonos en aclarar nuestra hipétesis y
ademas direccionandonos en cada uno de los objetivos planteados, para resolver el
problema. La informacién estadistica y generacién de tablas y gréficos se realizan en
Microsoft Excel y Microsoft Word 2010.
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RESULTADOS

GRAFICO 1.
Frecuencia de pacientes con VIH y
Criptococosis meningea segun el sexo
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Masculino Femenino
Fuentes de datos: Historias Clinicas

TABLA 1.

Frecuencia de pacientes con VIH y
criptococosis meningea segun el sexo
atendidos periodo 2014-2015

M Masculino

M Femenino

Fuentes de datos: Historias Clinicas
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ANALISIS E INTERPRETACION:

Mediante la observacion detenida de todas las historias clinicas de los pacientes que
incluimos en nuestro estudio pudimos observar que de los 101 pacientes el 68,4% eran
de sexo masculino 69 pacientes, mientras que para el sexo femenino se observd una
frecuencia de 32 pacientes con un 31,6%. (Tabla 1-Grafico 1)
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TABLA 2.

FRECUENCIA DE GRUPOS ESTARIOS EN PACIENTES CON VIH Y
CRIPTOCOCOSIS MENINGEA ATENDIDOS PERIODO 2014-2015

Ni Lm Ls Frecuencia Porcentaje
1 18 24 13 12,9%
2 24 31 15 14,8%
3 31 38 15 14,8%
4 38 45 10 9,9%
5 45 52 23 22,7%
6 52 59 13 12,9%
7 99 66 12 12%
Total 101 100%
Fuentes de datos: Historias Clinicas
GRAFICO 2.

FRECUENCIA DE GRUPOS ESTARIOS EN
PACIENTES CON VIH Y CRIPTOCOCOSIS
MENINGEA ATENDIDOS PERIODO 2014-
2015
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14%

m18-24
m24-31
m31-38
m38-45
W 45-52
1 52-59

59-66

Fuentes de datos: Historias Clinicas
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ANALISIS E INTERPRETACION:

La edad media que se observO en nuestra muestra es de 42 afios de edad con una
desviacion estandar de mas menos 14 afios, ademas se observo la media en 43 afios y la
moda en 30 afios. Mientras que segun grupos etarios la mayor frecuencia de pacientes se
encontrd en los grupos de 45 a 52 afios y de 31 a 38 afios con un 22,7 % y un 14,8%
respectivamente, el grupo menos afectado fue el de 38 a 45 afios con 10 pacientes y un
9,9%. (Tabla 2, Grafico 2)
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GRAFICO 3.

Factores de riesgo asociados a mayor
inmunodepresion en los pacientes con VIH
gue desarrollaron criptococosis meningea.

Periodo 2014 - 2015

100%

80%

60% -

B Diabetes Mellitus

40% B Desnutricién Crénica
20% A Tratamiento con Corticoides
Diabetes Mellitus Desnutricidon Tratamiento con
Cronica Corticoides

Fuentes de datos: Historias Clinicas

TABLA 3.

Factores de riesgo asociados a mayor inmunodepresion en los pacientes con VIH

gue desarrollaron criptococosis meningea. Periodo 2014 2015

FACTOR DE RIESGO FRECUENCIA DE AFECTADOS
Diabetes Mellitus 78 pacientes

Desnutricion Cronica 18 pacientes

Tratamiento con Corticoides 5 pacientes

Fuentes de datos: Historias clinicas
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ANALISIS E INTERPRETACION:

En (Tabla y Grafico 3) Entre los factores de riesgo que se encontré con mayor
frecuencia asociando la depresion ain mas del sistema inmunoldgico lo que predispone
la facilidad de desarrollar infecciones entre ellas la infeccion por criptococo tenemos en
nuestra muestra los siguientes resultado: La diabetes mellitus fue la patologia que se
encontr6 con mayor frecuencia entre los pacientes con VIH y criptococosis meningea
vista en 78 casos con un 77,2% seguido por la desnutricién cronica observado en 18
pacientes con un 17,2% y por ultimo el uso de corticoides para otras patologias

sobreagregadas 5,6%.
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TABLA 4.

NIVELES DE CD4 EN PACIENTES CON VIH Y CRIPTOCOCOSIS
MENINGEA

Ni Lm Ls Frecuencia Frecuencia
total porcentaje

1 63 79 14 14,1%

2 79 95 18 17,8%

3 95 111 17 16,8%

4 111 127 18 17.8%

5 127 143 15 14,9%

6 143 159 10 10%

7 159 175 8 8,6%

TOTAL 101 100%

Fuentes de datos: Historias Clinicas

GRAFICO 4.

Niveles de CD4 en pacientes atendidos con
VIH y criptococosis meningea

M 63-79 cell/microL
M 79-95cell/microlL

m 95-111cell/microL
W 111-127cell/microL
M 127-143cell/microlL
M 143-159cell/microlL
7 159-175

Fuentes de datos: Historias Clinicas
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ANALISIS E INTERPRETACION:

Pudimos visualizar que entre los niveles de células T CD4 en los pacientes con VIH
desarrollaron criptococosis meningea tuvo una media de 116 cell/microL con una
desviacion estandar de mas menos 30 cell/microL con una mediana de 116 cell/microL
y una moda de 126 cell/microL. Ademéas en la tabla divida por grupos, pudimos
observar que un gran nimero de pacientes se encuentran en el 79 a 95 cell/microL
observado en 18 pacientes con un 17,8% y por el grupo de 111 a 127 cell/microL
observado al igual que el grupo anterior en 18 pacientes con un 17,8% En menor
frecuencia se observo el grupo de 159 a 175 cell/microL con 8 pacientes visto en el
7,9% de la muestra.

Por ultimo pudimos observar el tiempo de evolucion desde el momento que fue
diagnosticado con VIH y obtuvimos que existe un promedio de afios de evolucién con
VIH en los pacientes infectados por criptococo con una desviacion estandar de mas

menos 2, una mediana en 4 afios, y una moda en 6 afos
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DISCUSION

En nuestro estudio gracias a la obtencion de los resultados podemos analizarlo desde el
punto de vista comparativo con medicina basada en evidencia de otros paises del
mundo. Los pacientes con VIH que desarrollaron criptococosis meningea la edad media
fue de 42 afios y hubo una mayor frecuencia en el sexo masculino con un 68,4%.
Comparandolo con otros estudios podemos observar como es en el estudio de Alemu,
A. S., en un estudio realizado en Etiopia con 369 pacientes con VIH y criptococosis
meningea en el cual la edad media de su muestra fue de 36 afios y el 56% de la muestra
fue de sexo femenino. (Alemu, 2013) Mientras que de la misma manera se diferencia de
otro estudio como es el estudio realizado por Letang, E., un estudio realizado en
Tanzania demostro que de los pacientes VIH avanzado que presentaron criptococosis
meningea la mayor de su muestra fueron de sexo femenino con la edad media de 38,2
afios de edad. (Letang, 2015)

Mientras que el factor de riesgo que contribuyo con el padecimiento de la infeccidn en
nuestra poblacion en su gran mayoria fue el antecedente patoldgico personal de
Diabetes Mellitus con un 77,2% seguido por la desnutricion con un 17,2%. Esta
informacion lo podemos comparar con un estudio realizado en el Hospital Académico
de Kampala, Uganda determinaron que un factor importante de riesgo asociado con la

infeccion de criptococosis meningea fue la desnutricién. (Oyella, 2012)

Los niveles de CD4 que demostraron los pacientes con VIH y criptococosis meningea
en nuestra poblacion fueron de un promedio de 116 cell/microL, aungue se present6 con
mayor frecuencia en el grupo de 79 a 95 cell/microL con 17,8 %. Asi mismo podemos
comparar estos resultado con otro estudio dirigido por Micol, R., en el cual 81% de
sus pacientes tienen CD4+ <50 cells/microL y un 19% a CD4se encuentran en el grupo
entre 51-100 cell/microL. (Micol, 2010)

Finalizando con los afios de evolucién que reportaban las historias clinicas de los
pacientes con VIH que desarrollaron criptococosis meningea, en promedio fue 5 afios de

evolucion de VIH.
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CONCLUSION

Nuestra poblacion tiene datos similares a estudios cientificos realizados en otros paises
al igual que ciertas diferencias que se deben tener presente, de tal manera podemos

concluir que:

e Laedad media de nuestra poblacion afectada es de 42 afios

e Existe mayor afectacion hacia el sexo masculino

e EIl factor de riesgo mas frecuente asociado con la disminucion del sistema
inmune y a su vez contribuir con la probabilidad de ser infectado por criptococo
fue la Diabetes Mellitus.

e Los niveles de CD4 por lo general son bajos pero no inferiores a 100
cell/microL ya que gracias a su gran mayoria de pacientes se reportd un
promedio de 116 cell/microL

e La infeccion por criptococosis meningea se dio principalmente en los pacientes

con VIH con un promedio de 5 afios de presentar esta enfermedad.
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RECOMENDACIONES

Al terminar este trabajo de investigacion y saber datos que nos brindan informacion
sobre nuestra poblacion se puede recomendar que en el grupo de pacientes que presente
las diferentes caracteristicas de nuestros resultados y al saber que no se asimila a la
informacidén de estudios en otros paises en cuanto a los niveles de CD4 principalmente,
se debe tener mayor enfoque en los pacientes que presente los niveles CD4 promediado
en 116cell/microL para darle un mejor abarque exhaustivo que descarte la posibilidad
de estera presentando criptococosis meningea, teniendo en cuenta las manifestaciones
clinicas y los diagnosticos diferenciales que esta patologia. Asi de tal manera se podra
brindar un mejor tratamiento ayudando, favoreciéndose principalmente el paciente que
es quien mas lo necesita.
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