UNIVERSIDAD ESTATAL DE GUAYAQUIL
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS

ESCUELA DE MEDICINA

TRABAJO DE TITULACION PRESENTADO COMO REQUISITO

PARA LA OBTENCION DEL TiTULO DE MEDICO

TEMA:

PREVALENCIA DE HISTOPLASMOSIS CEREBRAL EN PACIENTES

CON VIH, EN EL HOSPITAL DE INFECTOLOGIA DR. JOSE DANIEL

RODRIGUEZ MARIDUENA DURANTE EL PERIODO DE ENERO DEL
2016 A DICIEMBRE DEL 2017

AUTOR: SINTIA VIVIANA CARDENAS CASTILLO

TUTOR: Dr. LOPEZ SILVA BYRON ORLANDO

PERIODO LECTIVO 2017-2018



* et - R e —

Pign Ngcional s
R T -

+*SENESCYT

REPOSITORIO NACIONAL EN CIENCIA Y TECNOLOGIA

FICHA DE REGISTRO DE TESIS/TRABAJO DE GRADUACION

TITULO Y SUBTITULO:

PREVALENCIA DE HISTOPLASMOSIS CEREBRAL EN PACIENTES CON VIH, EN EL HOSPITAL
DE INFECTOLOGIA DR. JOSE DANIEL RODRIGUEZ MARIDUENA DURANTE EL PERIODO DE
ENERO DEL 2016 A DICIEMBRE DEL 2017

AUTOR:

TUTOR/REVISOR: Tutor: Dr. LOPEZ SILVA BYRON ORLANDO
Revisor: Dr. MARCO ANTONIO CALLE GOMEZ

INTITUCION: UNIVERSIDAD DE GUAYAQUIL

UNIDAD/FACULTAD: Universidad de Guayaquil — Facultad de Ciencias
Médicas

MAESTRIA/ESPECIALIDAD: Medicina General

GRADO OBTENIDO: Médico

FECHA DE PUBLICACION:

| No. De péaginas:

AREAS TEMATICAS:

Infectologia

PALABRAS CLAVES/
KEYWORDS:

Histoplasmosis, Prevalencia, VIH/SIDA.

RESUMEN/ABSTRACT (150-250
palabras):

La histoplasmosis es una micosis endémica con amplia distribucion mundial
y esté establecida como un problema de gran importancia en pacientes con
inmunidad comprometida, en los cuales se instituye un estado morboso
severo y de rapida progresion. Esta patologia esta causada por el agente
etiologico Histoplasma capsulatum, el cual es un hongo dimorfo causante de
la histoplasmosis americana, que representa la infeccién sistémica
endémica de mayor prevalencia en las Américas, en la cual el érgano
predilecto de esta patologia es el pulméon. La metodologia para la
elaboracién de esta propuesta de trabajo de titulacion se centra en un
enfoque cuantitativo, el cual se basa en un disefio no experimental de tipo
de corte transversal, cuyo método de estudio es analitico. La técnica de
recoleccion de informacion se hara mediante el estudio de historias clinicas
en Hospital de Infectologia “Dr. José Daniel Rodriguez Mariduefia durante
el periodo de Enero del 2016 a Diciembre del 2017 pudimos constatar el
namero de casos registrado de histoplasmosis en pacientes con VIH7SIDA
fue de 129 casos de 1983 pacientes lo que representa una tasa de
prevalencia del 6.5% en nuestro estudio

.El objetivo de este trabajo de investigacién es realizar un andlisis
retrospectivo de los casos clinicos de pacientes con HIV/SIDA que
presenten un diagnostico de histoplasmosis cerebral en el Hospital de
Infectologia “Dr. José Daniel Rodriguez Mariduefia” , actualizar estadisticas
de prevalencia y disminuir la tasa de morbimortalidad de esta enfermedad
oportunista.

ADJUNTO PDF:

Sl NO
X

CONTACTO CON TUTOR

E-mail:
byron.lopezs@ug.edu.ec

Teléfono: 0996736904

CONTACTO
INSTITUCION

CON LA

Nombre: Universidad de Guayaquil, Carrera Medicina

Teléfono: 042288086 — 042510913 - 042513546

E-mail: www.fcm.ug.edu.ec




Universidad de Guayaquil

UNIVERSIDAD DE GUAYAQUIL
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
ESCUELA/CARRERA MEDICINA
Unidad de Titulacion

Guayaquil, 07 de Mayo del 2018

CERTIFICACION DEL TUTOR REVISOR

Habiendo sido nombrado Dr. Lopez Silva Byron Orlando, tutor del trabajo de titulacién
“PREVALENCIA DE HISTOPLASMOSIS CEREBRAL EN PACIENTES CON VIH, EN
EL HOSPITAL DE INFECTOLOGIA DR. JOSE DANIEL RODRIGUEZ MARIDUENA
DURANTE EL PERIODO DE ENERO DEL 2016 A DICIEMBRE DEL 2017” certifico que
el presente trabajo de titulacion, elaborado por SINTIA VIVIANA CARDENAS
CASTILLO, con C.l. N0.1206276048, con mi respectiva supervision como requerimiento
parcial para la obtencion del titulo de Médico, en la Carrera/Facultad, ha sido REVISADO

Y APROBADO en todas sus partes, encontrandose apto para su sustentacion.

) CALLE GOMEZ

C.I.No. 0907574552



Universidad de Guayaquil

UNIVERSIDAD DE GUAYAQUIL
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
ESCUELA/CARRERA MEDICINA
Unidad de Titulacion

LICENCIA GRATUITA INTRANSFERIBLE Y NO EXCLUSIVA PARA EL USO NO
COMERCIAL DE LA OBRA CON FINES NO ACADEMICOS

Yo, SINTIA VIVIANA CARDENAS CASTILLO con C.l. N0.1206276048, certifico que los
contenidos desarrollados en este trabajo de titulacion, cuyo titulo es “PREVALENCIA
DE HISTOPLASMOSIS CEREBRAL EN PACIENTES CON VIH, EN EL HOSPITAL DE
INFECTOLOGIA DR. JOSE DANIEL RODRIGUEZ MARIDUENA DURANTE EL
PERIODO DE ENERO DEL 2016 A DICIEMBRE DEL 2017”, son de nuestra absoluta
propiedad y responsabilidad Y SEGUN EL Art. 114 del CODIGO ORGANICO DE LA
ECONOMIA SOCIAL DE LOS CONOCIMIENTOS, CREATIVIDAD E INNOVACION,
autorizo el uso de una licencia gratuita intransferible y no exclusiva para el uso no
comercial de la presente obra con fines no académicos, en favor de la Universidad de

Guayaquil, para que haga uso del mismo, como fuera pertinente.

‘. |} | xv
Q) ) \&‘L‘L ‘\‘h- \"!_r‘ v

SINTIA VIVIANA CARDENAS CASTILLO
C.I. No.1206276048

*CODIGO ORGANICO DE LA ECONOMIA SOCIAL DE LOS CONOCIMIENTOS, CREATIVIDAD E INNOVACION
(Registro Oficial n. 899 - Dic./2016) Articulo 114.- De los titulares de derechos de obras creadas en las instituciones
de educacion superior y centros educativos.- En el caso de las obras creadas en centros educativos, universidades,
escuelas politécnicas, institutos superiores técnicos, tecnoldgicos, pedagdgicos, de artes y los conservatorios
superiores, e institutos publicos de investigacion como resultado de su actividad académica o de investigacion tales
como trabajos de titulacién, proyectos de investigacion o innovacion, articulos académicos, u otros analogos, sin
perjuicio de que pueda existir relacion de dependencia, la titularidad de los derechos patrimoniales
corresponderd a los autores. Sin embargo, el establecimiento tendré una licencia gratuita, intransferible y no
exclusiva para el uso no comercial de la obra con fines académicos.




Universidad de Guayaquil

UNIVERSIDAD DE GUAYAQUIL
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
ESCUELA/CARRERA MEDICINA

Unidad de Titulacion

CERTIFICADO PORCENTAIE DE SIMILITUD

Habiendo sido nombrado: DR. LOPEZ SILVA BYRON ORLANDO tutor del trabajo de titulacién
certifico que el presente trabajo de titulacion ha sido elaborado por SINTIA VIVIANA CARDENAS
CASTILLO con C.l. N0.1206276048, con mi respectiva supervisiéon como requerimiento parcial para

la obtencidn del titulo de MEDICOS.

Se informa que el trabajo de titulacion: “PREVALENCIA DE HISTOPLASMOSIS CEREBRAL EN
PACIENTES CON VIH, EN EL HOSPITAL DE INFECTOLOGIA DR. JOSE DANIEL RODRIGUEZ
MARIDUENA DURANTE EL PERIODO DE ENERO DEL 2016 A DICIEMBRE DEL 2017”, ha sido
orientado durante todo el periodo de ejecucién en el programa anti plagio (URKUND) quedando

el 6% de coincidencia.

R
——

Dr Byron Lébez Silva
C.1. 0906189238



Universidad de Guayaquil

UNIVERSIDAD DE GUAYAQUIL
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
ESCUELA/CARRERA MEDICINA
Unidad de Titulacion

Guayaquil, 07 de Mayo del 2018

Dr.

Cecil Flores

DIRECTOR DE LA ESCUELA DE MEDICINA
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS

UNIVERSIDAD DE GUAYAQUIL
Ciudad.-

De mis consideraciones:

Envio a Ud. el Informe correspondiente a la tutoria realizada al Trabajo de Titulacién “PREVALENCIA
DE HISTOPLASMOSIS CEREBRAL EN PACIENTES CON VIH, EN EL HOSPITAL DE INFECTOLOGIA DR. JOSE
DANIEL RODRIGUEZ MARIDUENA DURANTE EL PERIODO DE ENERO DEL 2016 A DICIEMBRE DEL 2017” de
las estudiantes, indicando que han cumplido con todos los pardmetros establecidos en la
normativa vigente:

El trabajo es el resultado de una investigacion.

Las estudiantes demuestran conocimiento profesional integral.

El trabajo presenta una propuesta en el area de conocimiento.

El nivel de argumentacion es coherente con el campo de conocimiento.

Adicionalmente, se adjunta el certificado de porcentaje de similitud y la valoracion del
trabajo de titulacion con la respectiva calificacion.

Dando por concluida esta tutoria de trabajo de titulacion, CERTIFICO, para los fines
pertinentes, que el estudiante esta apto para continuar con el proceso de revision final.

Atentamente, - ") v (Y
) 7~ vj
T .
B = L

Dr. Byron Lopez Silva
C.l. 0906189238




DEDICATORIA

Dedico este trabajo principalmente a Dios, por haberme dado la vida y permitirme el
haber llegado hasta este momento tan importante de mi formacion profesional. A mi
madre, por ser el pilar mas importante y por demostrarme siempre su amor y apoyo
incondicional sin  importar la distancia fisica que se encuentra.
A mi padre, por su comprension a pesar ( Se encuentra lejos por mejores
circunstancias de vida, Mi hermano que me ha tenido toda la paciencia durante este
periodo académico. A toda mi familia en general que siempre estuvo ahi ddndome
consejos de superacion y fortaleza, a todos mis docentes que aportaron con sus
conocimientos en mi formacién, a mis amigos que me supieron entender y
engancharme con positivismo estuvieron ahi cuando los necesitaba y durante este
afo de internado que fue lleno de aventuras circunstancias buenas y malas y que se

formé una linda amistad.

Vi



AGRADECIMIENTO

En primer lugar doy infinitamente gracias a Dios, por haberme dado fuerza y valor
para culminar esta etapa de mi vida. Agradezco también la confianza y el apoyo
brindado por parte de mi madre, que sin duda alguna en el trayecto de mi vida me
ha demostrado su amor, corrigiendo mis faltas y celebrando mis triunfos a pesar de
su distancia fisica. A mi hermano, por su compafiia y Heber ayudado a afrontar los
retos que se me han presentado a lo largo de mi carrera. A mi padre por su apoyo,
gue siempre lo he sentido presente en mi vida. Y sé€ que esta orgulloso de la persona
en la cual me he convertido. Agradezco a toda mi familia en general que a pesar de
diferencias siempre confiaron en mi capacidad. A Mi tia Marcia que se me ha sacado
de dificultades cuando las eh tenido y brindarme su carifio y comprension ha sido
parte fundamental en esta etapa. Al Dr. Byron Lépez. Por toda la colaboracion
brindada, durante la elaboracion de este proyecto. A los hospitales que me
permitieron ser parte de mi formacion y en especial al de Infectologia José Daniel
Rodriguez Mariduefia que me facilitaron con datos estadisticos para mi proyecto de
tesis. A mis amigas Manuela C. y Lisbeth C. que durante mi afio de internado

compartimos cosas buenas y malas y se consolido una bonita amistad sincera.

Vi



TABLA DE CONTENIDO

INTRODUGCCION ..ottt ettt et et et e s e eaeeaeere e 1
(07 =1t 1011 N RO 3
1. EL PROBLEMA . ......oooiotceieee ettt ettt en et en s 3
1.1 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.........cooviiiieeeeeieeeeeeee e 3

1.3 JUSTIFICACION .....oovceeeeieeee ettt a ettt en ettt eae s tesenn e, 4
1.4 DELIMITACION DEL PROBLEMA .......coouiuiiiieieteeeeeeeetee e, 5
1.5 VARIABLES DE LA INVESTIGACION........oceoioiiieieeceeeeeeeeee e 5
1.5.1 VARIABLE INDEPENDIENTE .....ccvoviuieeieieieteeeeeeeeetees ettt es et en e 5
1.5.2 VARIABLE DEPENDIENTE .....cucvivotetieeeeeieteteeeeee e etees st sees s teee s neee s 5
1.5.3 OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES DE ESTUDIO...........c.cocoeveuenne... 6
VARIABLE INDEPENDIENTE .....covvitiiiieeeeeteeeeee et tee st ten st seeee e stenneaene e, 6

SINTOMATOLOGIA: deterioro progresivo de la inmunidad del huésped dando como

resultado un estado conocido como “inmunodeficiencia”. ............ccccuvvieiieieeeiniiniiiiiiieeeenn 6
VARIABLE DEPENDIENTE ....oiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiitiiiiiiiiiiiie s 7

1.6 HIPOTESIS ...ttt 8
CAPITULO I ottt 8
MARCO TEORICO ..ottt 9
2.1 OBJETO DE ESTUDIO: VIH. .. .o 9
2.1.1CONCEPTO Y DEFINICION DE VIH/SIDA. .....cc.cceieeaeieeeeceeeeeeeeeee e, 9
2.1.2 EPIDEMIOLOGIA DEL VIH/SIDA .....c.cooiieeeieeeeeeeeeeee e, 9
2.2.11 GRANULOMA MEDIASTINAL ..ot 19
2.2.12 FIBROSIS MEDIASTINAL ...ttt 20
2.2.13 HISTOPLASMOMA ..ot 21
2.2.14 BRONGCOLITIASIS .. ..ot 21

VIl


file:///C:/Users/WINDOWS%208.1%20ORIGINAL/Downloads/TESIS-FINAL-SINTHIA-100-2.docx%23_Toc513563288

2.2.15 HISTOPLASMOSIS OCULAR ....ootiiiiiiiiiciiieii e 21

2.2.16 HISTOPLASMOSIS DISEMINADA PROGRESIVA .......c.ccoooveievieeeerenen. 22
2.2.17 DIAGNOSTICO DE HISTOPLASMOSIS ......cooeovieieieeeeeeeeeee e 23
2.2.18 HISTOPATOLOGIA .....oovieeeeeeeeeeeeeeeee e 23
2.2.19 CULTIVOS ..ottt n e 24
2.2.20 PRUEBA DE ANTIGENO .....cooviuiieieeeeeeeeeeeeeeee e 25
2.2.21 PRUEBA DE ANTICUERPOS .......oouiiiieeeeeeeeeeeee e 25
2.2.21 TRATAMIENTO ...ttt ettt en s 26

2.3 REFERENTES EMPIRICOS......coiieiieieeeeeecee et 26
(07N 1 U1 2 | U UURRRR 28
3. MARCO METODOLOGICO ..ottt en e 28
3.1 METODOLOGIA ..ottt en et en e e, 28
3.2 CARACTERIZACION DE LA ZONA DE TRABAJO: .......cooveveeeeeeeeeeenee e, 28
3.3 UNIVERSO Y MUESTRA ..ottt ettt en et en e enen, 28
3.3.1 CRITERIOS DE INCLUSION: .......ooviiieeeeeeteee e, 29
3.3.2 CRITERIOS DE EXCLUSION .......cooviuiieicieteceeeeeeeee e, 29
3.4 VIABILIDAD DE LA INVESTIGACION .......ocooviieeeeeeecee e, 29
3.5 DEFINICION DE LAS VARIABLES DE INVESTIGACION........c.ccccveveiieiereeanne, 30

e Pacientes con VIH/SIDA en el hospital de Infectologia Dr. José Daniel

AV E= g 0 [RT=T 2 = U 30

3.6 RECURSOS HUMANOS Y FISICOS......cooiiiiiieeece et 30
3.7 INTRUMENTOS DE EVALUACION O RECOLECCION DE DATOS................... 30
3.8 CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES....... oo 31
3.9 PRESUPUESTO Y FINANCIAMIENTO ...t 31
(7 N I 1L I I PP 32



4. RESULTADOS Y DISCUSION......c.ccuiiiiuiiiiieticteciete ettt 32
4.1 RESULTADOS ... . e 32

4.1.1 Prevalencia de histoplasmosis cerebral en pacientes con VIH, en el hospital de
Infectologia DR. JOSE DANIEL RODRIGUEZ MARIDUENA, durante el periodo de
Enero del 2016 a Diciembre del 2017 .........oouuuiiiiiiiiieieeie e 32

4.1.2 Numero de Casos de Histoplasmosis en pacientes con VIH/SIDA segun grupo

(<] =1 (o TP TTRTRR 34

4.1.3 Numero de Casos de Histoplasmosis en VIH/SIDA segun la forma clinica de

RISTOPIASIMOSIS. ... 35

4.2 DISCUSION. ....oouiieeeeeeeeeeeeeeee ettt e eaeete e eae e, 37
CAPITULO V.t e eaeeae e eaeaaes 38
5. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES ......c.coveuiveteeeeeeeeeeee e 38
5.1 CONCLUSIONES ......oouiietieecieeeeeeteeeees et ee e et ee ettt eestese st an et nstenesaareeeas 38
5.2 RECOMENDACIONES ......cooviiieitieeieeeeeeteeesee et s ettt eestese s aeenet s saenssaaseneas 38
CAPITULO V1ot aeete e eaeanes 39
B. BIBLIOGRAFIA ..ottt et neaenns 39

INDICE DE TABLAS

Tabla 1. Prevalencia de Histoplasmosis en VIH/SIDA
Tabla 2. Numero de Casos de Histoplasmosis en VIH/SIDA segun Grupo Etario.
Tabla 3. NUmero de casos de Histoplasmosis segun la forma clinica

INDICE DE FIGURAS

Figura 1. Prevalencia de Histoplasmosis en VIH/SIDA
Figura 2. Namero de Casos de Histoplasmosis en VIH/SIDA segun el grupo etario.

Figura 3. Numero de casos de Histoplasmosis segun la forma clinica



PREVALENCIA DE HISTOPLASMOSIS CEREBRAL EN PACIENTES CON VIH,
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2017.

Autor: SINTIA VIVIANA CARDENAS CASTILLO

Tutor: Dr. LOPEZ SILVA BYRON ORLANDO

RESUMEN

La histoplasmosis es una micosis endémica con amplia distribucion mundial y esta
establecida como un problema de gran importancia en pacientes con inmunidad
comprometida, en los cuales se instituye un estado morboso severo y de rapida
progresion. Esta patologia estd causada por el agente etiolégico Histoplasma
capsulatum, el cual es un hongo dimorfo causante de la histoplasmosis americana,
que representa la infeccion sistémica endémica de mayor prevalencia en las
Américas, en la cual el érgano predilecto de esta patologia es el pulmén. La
metodologia para la elaboracion de esta propuesta de trabajo de titulacion se centra
en un enfoque cuantitativo, el cual se basa en un disefio no experimental de tipo de
corte transversal, cuyo método de estudio es analitico. La técnica de recoleccion de
informacion se hara mediante el estudio de historias clinicas en Hospital de
Infectologia “Dr. José Daniel Rodriguez Mariduefia durante el periodo de Enero del
2016 a Diciembre del 2017. El objetivo de este trabajo de investigacion es realizar un
analisis retrospectivo de los casos clinicos de pacientes con HIV/SIDA que presenten
un diagnostico de histoplasmosis cerebral en el Hospital de Infectologia “Dr. José
Daniel Rodriguez Mariduefia” durante el periodo de enero del 2016 a diciembre del
2017, para que a través de este trabajo de pregrado actualizar estadisticas de la
prevalencia de esta patologia para que sirva de base de estudio y asi disminuir la
tasa de morbimortalidad de esta enfermedad oportunista.

Palabras Claves: Histoplasmosis, Prevalencia, VIH/SIDA.
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PREVALENCE OF HISTOPLASMOSIS CEREBRAL IN PATIENTS WITH HIV, IN
THE INFECTOLOGY HOSPITAL DR. JOSE DANIEL RODRIGUEZ MARIDUENA
DURING THE PERIOD FROM JANUARY 2016 TO DECEMBER 2017

Author: SINTIA VIVIANA CARDENAS CASTILLO

Advisor: DR. LOPEZ SILVA BYRON ORLANDO

ABSTRACT

Histoplasmosis is an endemic mycosis with wide global distribution and is established
as a problem of great importance in patients with compromised immunity, in which a
severe morbidity and rapid progression is established. This pathology is caused by
the etiological agent Histoplasma capsulatum, which is a dimorphic fungus that
causes American histoplasmosis, which represents the most prevalent systemic
infection in the Americas, in which the favorite organ of this pathology is the lung. The
methodology for the elaboration of this proposal of work of investigation centers in a
quantitative approach, which bases in a design no experimental of type of transversal
cut, whose method of study is analytical. The technigue of information collection will
be done through the study of medical records at Hospital de Infectologia "Dr. José
Daniel Rodriguez Mariduefia during the period from January 2016 to December 2017.
The aim of this research is to perform a retrospective analysis of the clinical cases of
patients with HIV / AIDS who present a diagnosis of cerebral histoplasmosis at the
Hospital of Infectology "Dr. José Daniel Rodriguez Mariduefia "during the period from
January 2016 to December 2017, so that through this undergraduate work to update
statistics of the prevalence of this pathology to serve as a basis for study and thus

decrease the rate of morbidity and mortality of this opportunistic disease.

Key Words: Histoplasmosis, Prevalence, HIV / AIDS.
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INTRODUCCION

La histoplasmosis es una micosis endémica con amplia distribucion mundial y
esta establecida como un problema de gran importancia en pacientes con
inmunidad comprometida, en los cuales se instituye un estado morboso severo
y de rapida progresion. En los pacientes esta enfermedad se manifiesta como
una forma diseminada, y la afectacion aislada del Sistema Nervioso Central
representa una forma clinica muy rara de la misma, tanto en pacientes
inmunodeprimidos, como en los inmunocompetentes. Esta patologia esta
causada por el agente etiolégico Histoplasma capsulatum, el cual es un hongo
dimorfo causante de la histoplasmosis americana, que representa la infeccion
sistémica endémica de mayor prevalencia en las Américas, en la cual el 6rgano
predilecto de esta patologia es el pulmén. Las formas clinicas se pueden
clasificar como sintomatica y asintomatica, aguda o crénica, focales o
diseminadas. Estas formas pueden afectar tanto a pacientes con afectacion del
sistema inmune (inmunodeficientes) como a los inmunocompetentes (sin
afectacion del sistema inmune), aunque con diferentes formas clinicas de
manifestacion. La sintomatologia clinica de la histoplasmosis dependera
principalmente de la cantidad de hongo que el huésped haya inhalado, del
estado inmunolégico del mismo y de la capacidad de virulencia de la cepa
infectante. Por esto se aprecia un variado espectro de formas pulmonares
asintomaticas, formas pulmonares agudas, enfermedad pulmonar crénica y
formas diseminadas. Para esta Ultima forma, presenta a su vez formas
extrapulmonares localizadas o alteraciones sistémicas de la enfermedad, que
abarca la afectacion de varios sitios en el huésped:. La enfermedad es
generalmente benigna, pero el riesgo de muerte es importante en la variante
diseminada, en casos asociados a sida y en pacientes con compromiso
meningo-cerebrall. En la actualidad la histoplasmosis en su forma diseminada
tiene una consideracion de enfermedad endémica en América del Norte,
América Central y del Caribe, y en América del Sur, ya que, al ser una infeccién
micoética causada por un hongo oportunista, se cataloga como un marcador del

Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida. Su incidencia actualmente va en



aumento en varios continentes, quizas por las migraciones y el turismo que se
vive en este mundo globalizado. Como factor de riesgo principal para el
desarrollo de la forma diseminada en América del Sur es que el paciente
adquiera SIDA, el cual esta presente en un 90% de estos pacientes. A pesar
de la aparicion de terapia antirretroviral y la terapia antimicética, la
Histoplasmosis diseminada tiene mortalidad elevada de entre 20- 40%. Los
factores de riesgo fundamentales para el desarrollo de histoplasmosis
progresiva son nifios menores de dos afios de edad, adultos mayores de 54
afios (género masculino), personas con inmunodeficiencia con recuentos de
células CD4+ positivas inferiores a 200/uL; leucemias linfaticas, uso de drogas
antiblasticas y corticosteroides2. Es importante la sospecha clinica y datos de
laboratorio para un diagndstico y tratamiento precoz adecuado a los factores de
riesgo para reducir la incidencia de las formas diseminadas que a su vez
disminuiria la tasa de mortalidad en pacientes con SIDA en nuestro medio. El
objetivo de este trabajo de investigacion es realizar un andlisis retrospectivo de
los casos clinicos de pacientes con HIV/SIDA que presenten un diagnostico de
histoplasmosis cerebral en el Hospital de Infectologia “Dr. José Daniel
Rodriguez Mariduena” durante el periodo de enero del 2016 a diciembre del
2017, para que a través de este trabajo de pregrado actualizar estadisticas de
la prevalencia de esta patologia para que sirva de base de estudio y asi

disminuir la tasa de morbimortalidad de esta enfermedad oportunista.



CAPITULO |
1. EL PROBLEMA

1.1 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La histoplasmosis esta clasificada como una micosis oportunista profunda,
altamente prevalente en zonas templadas o tropicales, producida por la
inhalacion de las estructuras infectantes del agente etiolégico Histoplasma
capsulatum. Sus cuadros clinicos se manifiestan de distintas formas que van
desde los asintomaticos, la forma auto limitada (se resuelve espontaneamente),
y la forma grave o severa ya que tiene un alto grado de diseminacion hacia el
sistema reticulo endotelial y una rapida colonizacién del sistema nervioso
central y bazo, esta forma se presenta en mayor frecuencia en pacientes
inmunocomprometidos. El VIH, que continda siendo uno de los mayores
problemas para la salud publica mundial, se ha cobrado ya mas de 35 millones
de vidas. En 2016, un millobn de personas fallecieron en el mundo por causas
relacionadas con este virus. A finales de 2016, habia aproximadamente 36,7
millones de personas infectadas por el VIH en el mundo, y en ese afio se
produjeron 1,8 millones de nuevas infecciones2.De acuerdo con los datos de la
OMS del 2016, en la Region de Africa habian 25,6 millones de personas
infectadas. Esta Regién es la mas afectada y en ella se registran casi dos tercios
de las nuevas infecciones por el VIH en el mundod. La incidencia de
histoplasmosis entre los pacientes VIH positivos varia de una region a otra en
dependencia de la endemicidad de cada region. Asi, por ejemplo, en
Indianépolis se reporta que hasta el 30 % de los infectados por el VIH padecen
esta micosis, mientras que, en Dallas, Texas, soOlo se reporta entre 4 y 5 %;
segun datos informados por Pérez y otros?, la histoplasmosis diseminada se
presenta en el 4,2 % de los pacientes cubanos con SIDA. Estudios de
prevalencia realizados en Estados Unidos de América (EUA) sobre pacientes
residentes en areas endémicas indicaron que la incidencia de Histoplasmosis
cerebral en pacientes con SIDA oscilaba entre 2 y 26,7%. Los datos que se
tienen de Argentina indican que la incidencia de esta 3 infeccidén en pacientes

con SIDA oscila entre el 6 y 7%?%.



En el Hospital Dr. José Daniel Rodriguez Mariduefia se aprecia que existe un
incremento significativo de pacientes con esta micosis, pero no existen
estadisticas precisas de prevalencia por lo que se plantea esta propuesta que
nos faculte el poder establecer el perfil epidemiolégico de esta afeccion en

pacientes VIH positivos.

1.2 OBJETIVOS GENERALES Y ESPECIFICOS

1.2.1 OBJETIVO GENERAL:

Determinar cual es la prevalencia de histoplasmosis cerebral en pacientes con
VIH, en el hospital de Infectologia DR. JOSE DANIEL RODRIGUEZ
MARIDUENA, durante el periodo de Enero del 2016 a Diciembre del 2017.

1.2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS:

% Determinar grupos etarios en los cuales se presenta mas frecuentemente
histoplasmosis en pacientes con VIH, en el Hospital de Infectologia “Dr. José
Daniel Rodriguez Mariduefia durante el periodo de Enero del 2016 a
Diciembre del 2017.

+« Identificar qué forma clinica de Histoplasmosis se presentd en un mayor

namero de casos, en pacientes con VIH.

1.3 JUSTIFICACION

Se decidi6 realizar este estudio debido a que permitirh recabar informacion
estadistica actualizada de esta patologia oportunista en pacientes VIH
positivos, atendidos en el Hospital De Infectologia “Dr. José Daniel Rodriguez
Mariduefia, en el periodo de enero del 2016 a diciembre del 2017. Este estudio
es de suma importancia debido a que nos permite documentar cuantos
pacientes diagnosticados con VIH, presentan esta micosis oportunista para
evaluar la prevalencia de ésta ultima y de alguna forma contribuir con los datos
obtenidos e incentivar la elaboracion de nuevas guias para disminuir la
prevalencia y el indice de morbimortalidad, en estos pacientes. Por lo antes ya
mencionado se procede a investigar sobre la prevalencia y epidemiologia de
Histoplasmosis cerebral en pacientes con VIH, en el HOSPITAL DE
INFECTOLOGIA Dr. JOSE DANIEL RODRIGUEZ MARIDUENA durante el
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periodo de Enero del 2016 a Diciembre del 2017, en vista de que es una
afectacion que merma la calidad de vida de los pacientes que la padecen y del

entorno social y familiar en el que se encuentran.

1.4 DELIMITACION DEL PROBLEMA

Naturaleza. : Analitico
Campo: Salud Publica

Linea/Sublinea de investigacion: Salud Humana, animal y del ambiente /
Biomedicina y epidemiologia

Tema / Investigar: Prevalencia de histoplasmosis cerebral en pacientes con
VIH, en el hospital de Infectologia DR. JOSE DANIEL RODRIGUEZ
MARIDUENA, durante el periodo de Enero del 2016 a Diciembre del 2017.
Lugar: Hospital de Infectologia “DR. JOSE DANIEL RODRIGUEZ
MARIDUENA”.

Periodo: Enero del 2016 hasta Diciembre del 2017.

1.5 VARIABLES DE LA INVESTIGACION
1.5.1 VARIABLE INDEPENDIENTE

e Pacientes con VIH/SIDA en el hospital de Infectologia Dr. José Daniel
Mariduefia.

1.5.2 VARIABLE DEPENDIENTE

e Pacientes con Histoplasmosis cerebral en pacientes con VIH/SIDA.



1.5.3 OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES DE ESTUDIO

VARIABLE
INDEPENDIENTE

Pacientes con
VIH/SIDA en el
hospital de

Infectologia Dr. José

Daniel Mariduefia.

DEFINICION INDICADORES ESCALA
FUENTE
VALORATIVA
VIH: Es el virus de inmunodeficiencia | SINTOMATOLOGIA: FASE Historias clinicas

humana, el cual infecta a las células del
sistema inmune alterando o anulando su
funcion. Esta infeccion provoca un
deterioro progresivo de la inmunidad del
huésped dando como resultado un estado
“inmunodeficiencia”.

conocido como

SIDA: Segun la OMS, el sindrome de
inmunodeficiencia adquirida (SIDA) es
un término que se aplica a los estadios mas
avanzados de la infeccion por VIH y se

define por la presencia de alguna de las

deterioro  progresivo de la

inmunidad del huésped dando

como resultado un estado
conocido como
“inmunodeficiencia”.
GABINETE:

Examenes de Laboratorio:

BHC, Hemoglobina, hematocrito
, IE, PCR, ELISA, WESTERN
BLOT

Asintomatica.
-  FASE
Sintomaética
- FASE
- FINAL O DE
CRISIS

del Hospital de
INFECTOLOGIA
JOSE
RODRIGUEZ
MARIDUENA




més de 20 infecciones oportunistas o de

canceres relacionados con el VIH.

VARIABLE
DEPENDIENTE

Pacientes

con

Histoplasmosis

cerebral
pacientes
VIH/SIDA

en

con

Histoplasmosis: Es una micosis sistémica
o profunda descrita en mas de 60 paises, la
cual esta producida por un hongo
dimérfico conocido como Histoplasma
capsulatum var. Capsulatum, el cual se
encuentra en suelos de cuevas, minas y
edificios inhabitados
los cuales se encuentren contaminados por
heces de aves y murciélagos. En éstos
sitios bajo condiciones adecuadas de
temperatura y humedad, permiten el
desarrollo del hongo, en donde establece

su nicho ecoldgico.

CLASIFICACION DE LA
HISTOPLASMOSIS:
SEGUN EL LUGAR: H.
PULMONAR Y
EXTRAPULMONAR
SEGUN LA DURACION:

Aguda, Subaguda y Crénica

SEGUN LA DISEMINACION:

H.Progresiva Diseminada,
Nodulos Pulmonares,
Granulomas, Fibrosis
Mediastinal

EXAMENES DE
LABORATORIO:
BHC
PRUEBAS DE
ANTIGENOS
HISTOPATOLOGIA
CULTIVOS

Bibliografia

BIBLIOGRAFIA
Y TRABAJOS
CITADOS.




1.6 HIPOTESIS

La prevalencia de histoplasmosis cerebral en pacientes con VIH, se puede considerar
como un marcador de ésta ultima, en el hospital de Infectologia DR. JOSE DANIEL
RODRIGUEZ MARIDUENA, durante el periodo de Enero del 2016 a Diciembre del
20177



CAPITULO Il
MARCO TEORICO
2.1 OBJETO DE ESTUDIO: VIH

2.1.1CONCEPTO Y DEFINICION DE VIH/SIDA.

El VIH es el virus de inmunodeficiencia humana, aquel infecta al sistema
inmunologico disminuyendo o aboliendo por completo su funciébn. Ademas se
produce un deterioro progresivo de la inmunidad del paciente, resultando en un
estado denominado como inmunosupresion, inmunoincompetencia,

inmunodepresion o inmunodeficiencia.

El SIDA: Segun la OMS?2, el sindrome de inmunodeficiencia adquirida es un término
que se aplica a los estadios mas avanzados de la infeccion por VIH y se define por
la presencia de alguna de las mas de 20 infecciones oportunistas o de canceres

relacionados con el VIH.
2.1.2 EPIDEMIOLOGIA DEL VIH/SIDA

Los casos nuevos por infeccidén del VIH van en decremento en todo el mundo. Se
registraron en el 2012, las cifras mas bajas de casos nuevos con un promedio total
de 2,300.000, similares a las cifras de los afilos noventa que se registraron 3,500.000
casos nuevos anuales. En el caso de los nifios, dicho decremento es més importante
ya que desde el 2001 al 2012, los casos nuevos por VIH en nifios descendio un 52%,
con cifras que van desde 550.000 en el 2001 hasta 260.000 en el 20122. En el afio
2013, la OMS estableci6 y modificé sus recomendaciones, proponiendo iniciar la
terapia antiretrovirica mucho antes y en ciertos casos, de inmediato. Y en dicho afio
un total de 29.000.000 de personas calificaban para recibir la terapéutica
medicamentosa®. A mediados de 2017, 20,9 millones de personas estaban
recibiendo terapia anti retro virica en todo el mundo. Sin embargo, solo el 53% de los
36,7 millones de personas que vivian con el VIH estaba recibiendo el tratamiento en

2016 a nivel mundial®.



2.1.3 ESTRUCTURA DEL VIRUS DE INMUNDODEFICIENCIA HUMANO.

Es esférico en su forma, midiendo entre 80 — 120 nandmetros de diametro, con un
centro cilindrico rodeado por una capa lipidica con glucoproteinas de envoltura
(Gp1l20 y Gp4l). ElI genoma tiene 2 copias de ARN lineal.
Tiene ademés 3 tipos de proteinas especificas, que utiliza para la replicacion viral:

transcriptasa inversa, proteasa e integrasaZ.
2.1.4 MECANISMOS DE TRANSMISION DEL VIH

El virus de inmunodeficiencia humana puede transmitirse a través de 3 mecanismos

conocidos:

1. Por contacto sexual: Esta via de transmision es la mas comdn y se da por
exposicidn directa de secreciones de personas infectadas con el VIH, como semen
y secreciones vaginales&2-10-11-12

2. Por trasfusiones sanguineas: Se da cuando, se exponen a sangre O Sus
derivados, ya sea en transfusiones, trasplantes de érganos o por via parenteral
debido al uso de agujas contaminadasg2-10-11-12

3. Transmision vertical o perinatal: Este tipo de transmision se produce desde la
paciente embarazada que presente infeccién por VIH y ésta lo trasmite a su
producto, pudiéndose dar en distintas etapas que son: Intradtero, Intraparto y

Postparto, ésta Ultima por via de la lactancia materna82-19-11-12
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2.1.5 HISTORIA NATURAL DEL VIRUS DE INMUNODEFICIENCIA HUMANO.

Poco después de que una persona contraiga la infeccion del VIH, puede
desencadenarse un cuadro agudo de infeccién, que se asemeja a un cuadro viral
respiratorio con una duracion de 7 a 14 dias, en el cual se desarrollan anticuerpos al
VIH entre 6 y 12 semanas después. Posterior a esto, comienza la fase asintomatica
gue dura de meses a afios, en la cual el huésped es capaz de contagiar el virus a
mas personas. Alrededor de un 80-90% de las personas con VIH, progresan a SIDA
a los 5 afios de haberse inoculado con el virus, éstos son los denominados
“progresores tipicos”. Con ciertos porcentajes menores que van entre 5y 10% de
las personas con VIH que progresan a SIDA en un tiempo menor, que va de entre 1
a 5 afios, son los conocidos “progresores rapidos”. En el otro extremo de la
progresion, tenemos a los asintomaticos, éstos pueden estar hasta 10 afios con un

recuento de TCD-4 mayor de 500/ul, y se los ha denominado “no progresores”.

La fase de crisis o final, se caracteriza por un aumento significativo de la replicacion
del virus, esto sea debido a que el sistema inmune esté tan afectado que no puede
reponer los niveles de TCD4, por lo que no puede frenar la replicacion viral y su
consecuente aumento de la carga viral. En esta fase se evidencia una deplecion de
los niveles de TCD4, aumento de la replicacion viral y descenso de la actividad
citotdxica contra el VIH. Los pacientes presentan una grave alteracion del estado
general, determinadas neoplasias, trastornos neurolégicos tipicos y la presencia de
infecciones oportunistas, desde este momento se considera al huésped del VIH como
enfermo de SIDA.
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2.1.6 VIRUS DE INMUNODEFICIENCIA EN NUESTRO PAIS PRESENTACIONES

En nuestro pais se han descrito una alta incidencia de enfermedades parasitarias
como Cryptosporidium sp., Strongyloides sp., Giardia sp., Se ha descrito un patdgeno
intestinal emergente en nuestro pais como es la Cyclospora spii. En adicion, la
estrongiloidiasis se asocia con gran frecuencia a sindromes de hiperinfeccion, en
pacientes VIH. Ademas deben de considerarse otras infecciones como son:
Leishmaniasis, Histoplasmosis, Blastomicosis, Coccidiomicosis, paracoccidiomicosis
y la enfermedad de Chagas’3. Entre las micosis endémicas, la histoplasmosis es la
que aparece con un 2-5% de los pacientes en areas endémicas y un 25% en zonas
hiperendémicas, especialmente en las zonas rurales de nuestro pais. La
paracoccidiomicosis es de gran prevalencia en Ecuador, puesto que hay zonas
hiperendémicas, pero es rara en pacientes con SIDALS, La tripanosomiasis americana
o mal de Chagas se distribuya en zonas rurales del pais y sobre todo por las
condiciones deplorables de vivienda. La inmunodeficiencia producida por el VIH
puede producir reactivacion de la enfermedad de Chagas latente, ya que se multiplica
facilmente el parasito en los distintos tipos de tejidos y aumenta la liberacion al
torrente sanguineo, en su fase cronicall. Las alteraciones neuroldgicas que se
presentan habitualmente en pacientes con VIH/SIDA son meningoencefalitis o
lesiones ocupantes de espacio, las cuales no se aprecian en personas que tengan

Su sistema inmune competente.
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2.2 CAMPO DE ESTUDIO: HISTOPLASMOSIS CEREBRAL
2.2.1 CONCEPTO Y DEFINICION DE HISTOPLASMOSIS

Histoplasmosis: Es una micosis sistémica o profunda descrita en mas de 60 paises,
la cual esta producida por un hongo dismérfico conocido como Histoplasma
capsulatum (var. Capsulatum), el cual se encuentra en suelos de cuevas, minas y
edificios inhabitados los cuales se encuentren contaminados por heces de aves y
murciélagos. En éstos sitios bajo condiciones adecuadas de temperatura y humedad,

permiten el desarrollo del hongo, en donde establece su nicho ecoldgicol.
2.2.2 EPIDEMIOLOGIA DE HISTOPLASMOSIS

Actualmente la histoplasmosis ha sido descrita en areas con climas templados o
tropicales y himedos de todo el mundo. Esta patologia ha sido registrada en zonas
endémicas de Estados Unidos de Norteamérica (USA) como son los valles de los
rios Mississippi y Ohio, México, Costa Rica, Honduras, Panamd, Nicaragualt. En
América del Sur, se han registrado casos en Colombia, Venezuela, Ecuador, Perq,
Chile, Brasil y Argentina. En Argentina en su mayor parte de casos registrados se
corresponden a la Pampa Hameda que incluye Buenos Aires, Santa Fe, Cordoba,
Entre Rios, ademas se han reportado casos esporadicos en Tucuman y Chaco,
donde existen zonas con un alto indice de infeccion, alrededor de un 50% y 10%
respectivamentel4, Como ya se ha mencionado, el Histoplasma se desarrolla en el
suelo contaminado con guano de distintos tipos de aves y murciélagos. En nuestro
medio, los principales lugares de desarrollo del hongo en donde mantiene su
capacidad de virulencia y supervivencia frente a otros microorganismos del suelo y
principal fuente de infeccién, son las granjas donde se crian pollos, gallinas y otras
aves de corral, ademas de las cuevas de palomas y murciélagosi. Estos lugares
pueden dar origen a epidemias con primo infecciones sintoméaticas de esta micosis,
pueden ocurrir dentro de la zona endémica y en USA se han registrado mas de 40
brotes en los ultimos afios. Ademéas se han reportado epidemias en México,

Centroamérica, Suramérica y Suecial?.
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La histoplasmosis es considerada una micosis que predomina en zonas rurales, las
poblaciones de las areas urbanas no estan libres de sufrir la infeccion, debido a que
en las zonas urbanizadas, los jardines que son tratados con fertilizantes a base de
guano de aves, la tierra debajo de los arboles, donde las aves dejan caer sus
excretas, construcciones antiguas o galpones que son habitados por palomas o

murciélagosi4.
2.2.3 HISTORIA NATURAL DE HISTOPLASMOSIS

La principal via de infeccién de histoplasmosis es la via inhalatoria, y el mecanismo
es por infeccion primaria, reinfeccién o reactivacion de un foco latente previo. Tiene
una gran variedad de manifestaciones clinicas dependiendo de la integridad del
sistema inmune del huésped y de la capacidad infectante del hongo. Una vez
inhaladas las particulas infectantes del hongo, se instala en el alveolo pulmonar,
donde se convierte en levadura produciéndose en el lugar una reaccion
granulomatosa a la que le sigue una calcificacion. En individuos con inmunidad
intacta, la infeccion micética respiratoria se diagnostica retrospectivamente ya que

suele resolverse espontaneamente debido a la inmunocompetencia del huésped?i’.

En pacientes adultos con lesiones pulmonares previas, la infeccién puede producir
Enfermedad Pulmonar Crénica o por via hematégena producir lesiones
cutdneomucosas crénicas. Con respecto a los pacientes con SIDA, la infeccion se
puede dar por reactivacion de un foco latente, o por la inhalacién de las micronidias
(particulas infectantes de la histoplasmosis) evolucionando a una Histoplasmosis
Diseminada Progresival!. Esporadicamente ingresa por la piel, formandose un
complejo cutaneo chancriforme muy similar a la coccidiomicosis y esporotricosis.
Tiene un periodo de Incubacion de alrededor 1-3 semanas, con promedio de 7 a 10

diasis.
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2.2.4 PATOGENESIS DE LA HISTOPLASMOSIS

Una vez inhaladas las micronidias la infeccion suele desarrollarse de forma
asintomatica en individuos sanos, a no ser que la cantidad de in6culo fungico sea
alto, de ser asi sera sintomatica. Cuando las condiciones de inmunidad estan
comprometidas, la infeccion se resuelve con el desarrollo de la inmunidad mediada
por células, produciendo linfocitos T, los cuales reconocen el agente etiopatiogénico
e inmediatamente inducen la produccion de factor de necrosis tumoral e interferon
gamma, activan a los macréfagos para bloquear el crecimiento y proporcionan
proteccion contra la reinfeccioni2. La deplecion de las células T, que resulta del SIDA,
lleva a niveles mas bajos de éstas Ultimas citoquinas dando como resultado, un
aumento de la carga fungica y por consiguiente aumento de la mortalidad. El
Histoplasma persiste en los granulomas toda la vida en la mayoria de los huéspedes
inmunocompetentes, ya que no son viables y por tanto la infeccion latente, similar a
la de la tuberculosis, es rara en un huésped sano2. La inmunidad celular no se
desarrolla en individuos inmunodeficientes ya que es un factor que permite la
progresion de esta infeccion y puede llevar a la muerte al paciente, si no se trata
oportunamente, ya que la infeccibn puede evolucionar a una Histoplasmosis

Diseminada Progresiva.
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2.2.5 FACTORES DE RIESGO EN HISTOPLASMOSIS

En cuanto a los factores predisponentes a sufrir de esta micosis estan los siguientes:

¢ Niflos Menores de 2 afios de edad.

e Adultos mayores de 54 afios de edad, sin antecedentes claros de
inmunodeficiencia.

e Pacientes con compromiso del sistema inmunitario con recuento de Linfocitos
TCD-4 inferior a 200 células/ul.

e Personas con Leucemia tratadas con drogas antiblasticas.

e Cancer.

e Uso prolongado de Cortico esteroides utilizados bajo trasplante de 6rganos o en
enfermedad autoinmune.

2.2.6 FORMAS CLINICAS DE LA HISTOPLASMOSIS

Las formas clinicas de histoplasmosis se clasifican segun: el sitio de presentacion, la
duracion de la infeccion, el tipo de infeccion.

» Segun el sitio de presentacion: Pulmonar o Extra pulmonar

» Segun la duracion de la infeccion: Aguda, subaguda y cronica.

» Segun el tipo de infeccion: Primo infeccién o Reactivacion.

2.2.7 HISTOPLASMOSIS PULMONAR AGUDA

Poco después de la inhalacion de las micronidias del Histoplasma, un 90% de los
huéspedes desarrollan una forma subclinica, auto limitada y mayormente una
patologia pulmonar no detectable. La sintomatologia suele presentarse después de
altas cantidades de inéculo, en pacientes inmunocompetentes, en los extremos de la
edad, y en cepas con mayor capacidad de virulencia. Esta entidad tiene un periodo
de incubacién de 14 dias aproximadamente y esta caracterizada por fiebre,
escalofrios, disnea y tos. El dolor subesternal puede ser manifestacion de un
aumento del grosor del mediastino o de los ganglios linfaticos hiliares, lo cual hace

gue se compriman estructuras cercanas. Una pequefia parte de huéspedes de esta

16



micosis, pueden presentar alteraciones reumatoldgicas como artralgias, artritis y
eritema nodoso?. La enfermedad no es facilmente distinguible de otras causas
virales o bacterianas de Neumonia adquiridas en la comunidad, pero la falta de
respuesta a los antibiéticos y antiretrovirales es algo sugestivo de sufrir esta
patologia. En los rayos X se muestran parches radiopacos difusos bilaterales con
adenopatia hiliar y mediastinal. Esta se resuelve generalmente de 1 a 2 semanas,
pero en casos severos, puede prolongarse la sintomatologia llevando a un Sindrome
de Dificultad Respiratoria Aguda (SDRA) o avanzar a una HDPZ,

2.2.8 HISTOPLASMOSIS PULMONAR SUBAGUDA

La forma subaguda de histoplasmosis se caracteriza por un curso mas insidioso y
atenuado que dura varios meses y se produce a causa de una exposiciéon menor del
inoculo. En las radiografias de térax se evidencian adenopatias hiliar y mediastinales,
pero la patologia en los campos pulmonares puede ser mas focal o desigual?. Los
pacientes reciben a menudo multiples antibiéticos por un presunto dafio bacteriano,

a causa de una neumonia, pero no mejoran con estos.

2.2.9 HISTOPLASMOSIS PULMONAR CRONICA

Esta forma clinica ocurre frecuentemente en pacientes varones mayores de 50 afios
que tengan dafio pulmonar a causa del tabaquismo. La sintomatologia esta
caracterizada por tos productiva, disnea, fiebre, angor pectoris, sudoracién nocturna
y pérdida de peso, éstos pueden ser continuos o reaparecer en episodios de
exacerbacion de la enfermedad, y se aprecia con un empeoramiento radiografico2.
En las radiografias se aprecian infiltrados irregulares, predominantes en l6bulos
superiores consolidativos y progresan formando areas semejantes a cavitaciones
representando asi la inflamacion preexistente que rodea a las bullas.
Con la cronicidad, el proceso inflamatorio se extiende a los tejidos adyacentes, lo que
lleva a la fibrosis, pérdida de volumen con aumento compensatorio de las cavidades
y engrosamiento pleural. Con lo que respecta a la Linfa Hiliar y mediastinica, los

nodos no se agrandan, sino mas bien sufren calcificacion, lo que ésta forma clinica
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la hace parecerse mucho a la tuberculosis pulmonar. También se ha descrito una
forma de Histoplasmosis Pulmonar Crénica NO-CAVITARIA en pacientes en los que
se presentaban factores de riesgo poco tradicionales como los que no tenian
patologia pulmonar subyacente, no fumadores y mujeres pero su incidencia es muy

baja2l.

2.2.10 NODULOS PULMONARES

En &reas rurales y endémicas, se observan con frecuencia nédulos pulmonares en
las imagenes radiolégicas hechas por otra finalidad, encontrandose incidentalmente
a menudo en busca de descartar malignidad. En cuanto a la anatomia patologica se
evidencian granulomas necrotizantes y no necrotizantes, éstos representan una
infeccion curada o inactivada, que puede persistir indefinidamente, calcificarse o
formar cavitaciones. En muy raras ocasiones, los nddulos se agrandan

progresivamente y forman una masa, denominada histoplasmomaZ.

2.2.11 ADENOPATIA MEDIASTINAL

Los ganglios linfaticos mediastinicos aumentados de tamafio se acompafian a los
infiltrados pulmonares en la histoplasmosis pulmonar aguda y subaguda. Estos
pueden comprimir las estructuras vecinas produciendo angina de pecho, tos cronica
0 atelectasia por atrapamiento bronquial, disfagia por compresion del eséfago u
obstruccién de la vena cava superior?2. En nifios, debido a que las vias respiratorias
son mas pequenfas y flexibles, existe un mayor riesgo de compresién de la via aérea.
Ademas esta entidad, suele afectar a personas jovenes menores de 20 afios. En
cuanto a la sintomatologia, la mayoria de los pacientes son asintomaticos, los
hallazgos se hacen de forma incidental en radiografias realizadas con otros fines, a
menudo en busca de malignidad, se encuentran los granulomas con o sin
calcificacion. Con serologia de histoplasmosis positiva, antigeno en orina 0

anticuerpos séricos se puede evitar los métodos invasivos innecesarios. La
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Tomografia computada es util para distinguir adenitis mediastinica debido a la
densidad homogénea de los ganglios linfaticos solidos o a la densidad heterogénea

del ganglio linfatico necrético22-17,

2.2.11 GRANULOMA MEDIASTINAL

Un granuloma mediastinal es una masa de ganglios linfaticos mediastinicos
necroticos de 10 cm de tamafio, cubiertos por una fina capa fibrética, de ubicacion
para traqueal o subcarinal. Por lo general, el granuloma es asintomatico, pero debido
a gue ocupa espacio, comprime tejidos adyacentes, presentando sintomatologia
especifica a la estructura en compresion. Si el paciente se realiz6 un mediastino
copia, las fistulas pueden abrirse desde los ganglios linfaticos necréticos en las
proximidades de las vias aéreas. Parte o todo el contenido necrotico puede vaciarse
en el organo receptor.
Las manifestaciones clinicas pueden ser fiebre, sintomas constitucionales como
pérdida de peso y dolor de pecho, como resultado de una fistulizacién, mayor
agrandamiento del granuloma o sobreinfeccion de los tejidos necrotizados. En las
Tomografias computarizadas, los contenidos necréticos parecen heterogéneos, pero
la biopsia es necesaria para diferenciar el granuloma de otros trastornos
granulomatosos necrotizantes. Por ultimo no se tiene evidencia de que el granuloma

mediastinico evolucione a fibrosis mediastinica como se pensaba afios atras.
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2.2.12 FIBROSIS MEDIASTINAL

La fibrosis mediastinal es una complicacion rara, a veces devastadora en donde una
infeccion pasada reactivada, produce una respuesta fibrotica de gran intensidad.

Este proceso, lleva al encierro o secuestro de estructuras del mediastino, eso6fago,
vias respiratorias y grandes vasos como la arteria pulmonar y vena cava superior.

La sintomatologia y signos son resultado de la obstruccion de estas estructuras, la
hemoptisis recurrente es el sintoma mas frecuente, y las obstrucciones de las vias
respiratorias y vasos sanguineos son las complicaciones mas importantes2®1’,
Se han postulado hipétesis que describen este proceso como una respuesta
inflamatoria aberrante del huésped hacia el antigeno del Histoplasma capsulatum
dentro de los tejidos mediastinales. Las radiografias de térax demuestran un
mediastino aumentado de tamafo, pero frecuentemente normal. Las Tomografias
computadas revelan una masa infiltrativa mediastinica que atrapa o invade
estructuras vecinas entremezclada con ganglios linfaticos calcificados. Los
anticuerpos contra Histoplasma capsulatum presentes, demuestran una infeccion
pasada, pero las pruebas de antigenos suelen ser negativasZ.. El diagnéstico se
realiza cuando la obstruccién de las estructuras mediastinales con calcificacion
densa se evidencia en las imagenes radiolégicas o tomograficas
La anatomia patoldgica de la fibrosis no es suficientemente especifica para ser
diagnéstica, y puede producir complicaciones graves en la obtencion de los tejidos,
como dafios en estructuras vasculares o de las vias respiratorias atrapadas en la
capsula fibrética. Las formas de levadura, se pueden ver en tejidos en ciertas
ocasiones sin embargo los cultivos suelen ser negativos. Y a diferencia del
Granuloma Mediastinico, la Fibrosis mediastinica se desarrolla varios afios posterior

a la infeccién primaria.
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2.2.13 HISTOPLASMOMA

Su aparicién es muy rara, y se da por el desarrollo de un nédulo pulmonar que crece
lenta y progresivamente, denominado histoplasmoma, semejando una neoplasia. Es
una lesion con diametro de 8 a 35mm (milimetros) que crece en promedio de 2mm
por afio. En cuanto a la histologia esta caracterizado por un centro necrotico, rodeado
por una capsula fibrosa fina, en dicho centro pueden verse levaduras, aunque

generalmente no se puede aislar dicho organismo en cultivos.

2.2.14 BRONCOLITIASIS

En progresion a la calcificacion de los ganglios mediastinicos, éstos se erosionan en
bronquios adyacentes, produciendo broncolitiasis. Los pacientes suelen
experimentar episodios de hemoptisis recurrente, y expectoracion de pequefas
particulas de tejido similar a la grava. La broncolitiasis se puede complicar con
obstruccion bronquial o por la fistula traqueoesofégica.

2.2.15 HISTOPLASMOSIS OCULAR

Segun Spechty colegas, en 1991, se describe que la histoplasmosis puede involucrar
el globo ocular en pacientes con histoplasmosis diseminada progresiva.
Esta forma de histoplasmosis, se diagnostica en personas que viven en areas
endémicas que presentan lesiones en la retina a la cual se le atribuye a la
histoplasmosis diseminada. La evidencia de que la histoplasmosis produzca esta
patologia es muy poca, sin embargo terapia antifiUngica no tiene efecto en el curso

clinico en la misma.
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2.2.16 HISTOPLASMOSIS DISEMINADA PROGRESIVA

La diseminacién extrapulmonar se da durante la infeccion aguda, pero es
irreconocible clinicamente. Los huéspedes con inmunidad intacta mejoran con el
desarrollo de la inmunidad celular contra H. capsulatum y los que no tienen una
buena respuesta inmune tienen un mayor riesgo de desarrollar Histoplasmosis
Diseminada Progresiva. La incidencia se da en 1 de cada 2000 infecciones agudas,
y el riesgo aumenta 10 veces mas en pacientes inmunodeficientes o en edades
extremas de la vida como nifios pequefios y adultos mayores. Si no hay disfuncion
inmune evidente, se debe investigar las causas menos comunes de
inmunocompromiso, tales como la linfopenia CD4, inmunodeficiencia comun
variable, sindrome de Job o Hiper-Inmunoglobulina E y defectos en la interleucina 12
o trastornos de las vias del interferon gamma. La sintomatologia mas comun incluye
fiebre, fatiga muscular, malestar general, anorexia, pérdida de peso y sintomas
respiratorios. El examen fisico revela linfoadenopatia, hepatomegalia con o sin
esplenomegalia, lesiones cutaneas y orales en menor frecuencia. Las lesiones
cutaneas se presentan en areas endémicas en casos de América LatinaZ2. Los datos
de laboratorio muestran generalmente anemia, leucopenia, trombocitopenia y
elevacion de las enzimas hepaticas y bilirrubina, LDH elevada y ferritina son poco
especificas pero sugestivas de HDP. El shock con insuficiencia hepética, renal y
respiratoria como SDRA, y ademas la coagulopatia complican los casos mas
agresivos y se puede confundir con sepsis de origen bacteriano.
Los érganos diana de esta patologia son higado, bazo, tracto digestivo y la médula
Osea. Ademas se puede observar en la piel, glandulas suprarrenales, sistema
nervioso central y endocardio. La insuficiencia suprarrenal y el sindrome
hemofagocitico reactivo pueden complicar el curso de la enfermedad. En un
porcentaje mas bajo de 5 a 10% de los casos se producen meningitis y lesiones
focales cerebrales o en la médula espinal, en HDP o en hallazgos aislados. Las
imagenes radioldgicas pulmonares se caracterizan por presentar infiltrados
reticulonodulares difusos, intersticiales o miliares, a pesar de esto pueden no ser muy

especificos en un 10 a 50% de los casos.
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2.2.17 DIAGNOSTICO DE HISTOPLASMOSIS

2.2.18 HISTOPATOLOGIA

La identificacion de H. capsulatum se ve por la visualizacion de las células de
levadura, que son ovoides y miden de 2 a 4mm en las muestras de tejidos o fluidos
corporales. El tamafio promedio del H. capsulatum var. Duboisii es de 6 a 12mm, y
sin embargo al ser mas grande que la del H.caspulatum var capsulatum, la
identificacion no debe basarse unicamente en la morfologia al microscopio.

La levadura del Histoplasma se encuentra unida a una base estrecha, lo que lo ayuda
a distinguirse de otros organismos, inclusive a las formas mas pequefias de
Blastomyces dermatitidis. A menudo se localiza dentro de los macréfagos y
monocitos, aunque en muchas pruebas formas de levadura extracelular se pueden
observar también. Otros atributos muy utiles para la identificacion en preparaciones
microscépicas son las propiedades de captacién de tintes, y ademas la presencia de
una pseudocapsula. Las tinciones de tipo Romanowsky, imparten un tono azul
oscuro al compartimento nuclear fungico. También se observan facilmente un borde
azul delgado de saculo levadura manchada y una zona de palidez cerca de un polo
celular. Las tinciones especiales, como las manchas de GMS, mucicarmin y acido
peryodico-Schiff (PAS), pueden proporcionar contraste a las células de levadura, en
casos de manchas de GMS y PAS, pero puede oscurecer la observaciéon de H
capsulatum en el caso de manchas de mucina, como la mucicarmina. En el Gltimo
método, sin embargo, estas observaciones facilitan la discriminacion de H
capsulatum de las variedades encapsuladas de Cryptococcus neoformans y C Gatti,
gue se tifien de rojo. La tincién de Gram también puede proporcionar informacion util
sobre la identificacion de la levadura dentro de las muestras clinicas, incluidos los
hemocultivos que producen formas de levadura de tamafio, forma y caracteristicas
de gemacion constantes como H capsulatum. En especimenes tefiidos
adecuadamente, las manchas de H capsulatum son rojas o fucsias, dependiendo de
la contratincién utilizada. Las muestras mas especificas se pueden lograr en tejidos
respiratorios o en biopsia de médula 0sea en el caso de Histoplasmosis progresiva
difusa. En menor frecuencia se encuentran organismos en ganglios linfaticos

mediastinicos o tejido pulmonar en pacientes con datos de histoplasmosis pulmonar.
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La demostracion de las levaduras en los ganglios linfaticos mediastinales o en tejido
pulmonar no es distintivo, a pesar de esto los microrganismos no viables persisten
en estos tejidos indefinidamente. Por esto no es raro encontrar H. capsulatum no
viable dentro de granulomas antiguos, y esto puede confundir a un patélogo inexperto
cuando los datos clinicos no concuerda con la histoplasmosis.
En los pacientes inmunocompetentes, la infeccion por H. capsulatum produce la
formacion de un granuloma en el cual la levadura se encuentra presente dentro de
los histiocitos. Granulomas con calcificacion y lesiones cavitarias son observables, y
éstas son muy parecidas a otras enfermedades infecciosas como la tuberculosis y
sarcoidosis. En los pacientes inmunocomprometidos, las formas de levaduras se
encuentran en los histiocitos del 6rgano blanco, y no en los granulomas. Otros
hongos y microorganismos pueden confundirse con H capsulatum. Hongos,
incluyendo Candida glabrata, B dermatitidis, cepas deficientes en capsula de C
neoformans y C gattii, Talaromyces marneffei, y Pneumocystis jirovecii y los
protozoos Leishmania spp., Toxoplasma gondii y Tripanosoma cruzi son los mas

frecuentes de confundir.

2.2.19 CULTIVOS

Los cultivos son de mayor utilidad en pacientes con HDP o Histoplasmosis cronica,
siendo positiva en un 50 a 85% de los casos. En la HDP, el méas efectivo rendimiento
de cultivo es el del médula ésea o en sangre, siendo positivo en mas del 70% de los
casos. Los organismos son aislables de muestras de esputo, o broncoscopia en el
75% de los pacientes con Histoplasmosis Pulmonar Crénica. Se necesitan hasta 4
semanas para aislar el microorganismo en el medio de cultivo, éste crece como
micelio de coloracién blanquecina o beige, y algodonoso. Se revelan ademas los
macronidios tuberculados grandes y redondeados tipicos. Por ultimo los cultivos de
mohos de H. capsulatum siempre se deben de manejar en un sitio con gabinete de
seguridad biolégica por tecnologos capacitados que usen proteccion respiratoria'y un

equipo de proteccion personal apropiados.
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2.2.20 PRUEBA DE ANTIGENO

La deteccion de un antigeno galactomanano en fluidos corporales en huéspedes con
histoplasmosis nos ofrece actualmente un método para el diagndstico rapido de esta
patologia. Su mayor importancia se produce en pacientes con sospecha de HDP en
quienes se puede detectar el antigeno en un 80 a 95% de los casos. Con menor
importancia, el antigeno se detecta en la forma subaguda o en la crénica. Siendo el
de mayor rendimiento analizar la orina y el suero de estos pacientes. Se pueden
producir reacciones cruzadas en pacientes con blastomicosis, peniciliosis marneffei
y paracoccidiomicosis, en un 10% de los pacientes con coccidiomicosis y muy raro

en aspergilosis.

2.2.21 PRUEBA DE ANTICUERPOS

La inmunodifusion, la fijacion del complemento y el inmunoensayo enzimatico son
comunmente utilizadas para la deteccion de los anticuerpos para el diagnéstico de
histoplasmosis. Las bandas H y/o M de precipitina se demuestran mediante la
inmunodifusion. Las primeras presentes en mas del 25% de los pacientes, dentro de
los primeros 6 meses después de la infeccion. Las bandas M presentes en un 75%
de las personas pueden persistir durante varios afios posterior a la infeccién primaria.
Titulos de la fijaciébn de complemento de 1:8 o mas se encuentran en la mayoria de
los pacientes con histoplasmosis, mientras que titulaciones de 1:32 0 mas son
sugestivos de infeccién activa2. Tanto la inmunodifusiéon como la fijacion de
complemento deben realizarse para obtener un mayor grado de sensibilidad para
llegar al diagnostico. Las reacciones cruzadas ocurren en algunos pacientes con
coccidiomicosis o blastomicosis. Las tasas de positividad en las personas que
residen en areas hiperendémicas son bajas, los anticuerpos requieren de 4 a 8
semanas para desarrollarse después de una infeccion primaria y pueden ser
negativos 1 a 2 meses posteriores. Los anticuerpos también pueden ser negativos o
presentar titulaciones bajas en pacientes con inmunodeficiencia, especialmente
aguellos sometidos a un trasplante de 6rgano sélido y los que estén cursando con

tratamiento de alguna enfermedad autoinmune a base de corticoesteroides.
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2.2.21 TRATAMIENTO

Generalmente, la histoplasmosis se auto limita, por lo que se resuelve sin recibir
ningun tratamiento en la mayoria de las personas sanas, en quienes el tratamiento
no es recomendable. La excepcion principal se da en las personas sanas con gran
exposicion con agente causal en quienes el tratamiento oportuno se recomienda ya
que acorta la enfermedad y previene la ocurrencia rara de Histoplasmosis
Diseminada Progresivaz822, Por el contrario, ésta Ultima entidad, en los pacientes
inmunodeprimidos es altamente probable y siempre es recomendable el tratamiento.
Raras excepciones se dan en pacientes inmunodeficientes en los cuales se produce
la abolicion de la inmunosupresion por lo que puede que antes de realizar el

diagnéstico de HDP, ésta se resuelva espontaneamentesl,

2.3 REFERENTES EMPIRICOS

La extension endémica de la histoplasmosis es comln en gran parte de América
Latina, Ohio y Valles del rio Mississippi en Estados Unidos, aunque se conoce que
también se registraron casos en otras areas del mundo. La actual pandemia del VIH
y el uso en aumento de drogas inmunosupresoras, como corticoides, calcineurina e
inhibidores del factor de necrosis tumoral, han dado como resultado un aumento en
los casos de histoplasmosis y consecuentemente una mejor compresion de la
distribucion de este hongo.
El Histoplasma capsulatum se desarrolla en lugares donde haya temperatura
moderada y en el suelo que contenga guano de murciélagos y aves. Son los
denominados microfocos dentro y fuera de las areas endémicas de histoplasmosis.
La caracteristica esencial de estos microfocos es la contaminacién con guano de
aves y murciélagos. Dentro de las ocupaciones y actividades que se han identificado
como mayor exposicion de contraer este hongo, incluye a la agricultura, exposicion

a gallineros o cuevas, demolicion y remodelacion de edificios antiguos y tala de
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arboles. La incidencia de histoplasmosis se comprende mejor y es mas alta en partes
de México, América Central y del Sur, en gran medida impulsado por la pandemia del
SIDA. En Europa, sin viajar hacia areas endémicas es muy rara, pero se han
registrado casos en Espafia, en las ultimas tres décadas se han comunicado 128
casos de histoplasmosis en Espafia, 59 en viajeros, 63 en inmigrantes, tres
autoctonos por consumo de drogas contaminadas, dos por contagio en el laboratorio
y uno en un receptor de trasplante de 6rgano solido. En la Guayana Francesa, la
HPD, es la enfermedad oportunista mas coman que va de la mano al SIDA, donde
ésta condicion fue detectada retrospectivamente en un 41% de pacientes que fueron
hospitalizados con VIH con un recuento de linfocitos TCD4 menor de 200. En Asia,
el sudeste asiatico y la India la histoplasmosis también es endémica. En China, existe
un porcentaje del 75% de los casos asociados con el SIDA, y ocurren a lo largo del
rio Yangtzé, y la positividad de la prueba cutanea de histoplasmina oscila entre el 6%
y el 50%23, En Tailandia, se registraron mas de 1200 casos de HPD y casos recientes
han sido registrados en Corea del Sur también22. Las estadisticas es mas limitada en
el Africa, sin embargo se han reportado casos de pacientes con SIDA e
Histoplasmosis en Zimbabue, Sudafrica, Uganda y Tanzania, y la mayoria de estos
fueron diagnosticados en Europa después del viaje25. En América del Sur, en el pais
vecino de Colombia, en una encuesta realizada entre 1992 y 2008, a los pacientes
con histoplasmosis, se verific6 que presentaban VIH/SIDA, y en Brasil, la
histoplasmosis es altamente endémica en varias de sus regiones y la deteccion de la
proteina del Histoplasma (Histoplasmina) presenta positividad en un 90% en distintas
areas?. Considerando estas estadisticas, podemos afirmar que esta micosis
oportunista esta intimamente asociada a cualquier tipo de infeccién o trastorno que
afecte la inmunidad del huésped, como tal es el caso del SIDA, convirtiéndose en un
problema de dimension mundial, por lo que es necesario conocer y determinar los
factores de riesgo de presentar esta infeccion micoética oportunista para evitar un
desarrollo de las complicaciones que puede producir esta misma en los pacientes
con VIH.
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CAPITULO I

3. MARCO METODOLOGICO

3.1 METODOLOGIA

La metodologia para la elaboracién de esta propuesta de trabajo de titulacién se
centra en un enfoque cuantitativo, el cual se basa en un disefio no experimental de
tipo de corte transversal, cuyo método de estudio es analitico. La técnica de
recoleccion de informacion se hard mediante el estudio de historias clinicas en
Hospital de Infectologia “Dr. José Daniel Rodriguez Mariduefa durante el periodo de
Enero del 2016 a Diciembre del 2017.

3.2 CARACTERIZACION DE LA ZONA DE TRABAJO:

El presente estudio de pregrado se llevara a cabo en Hospital de Infectologia “Dr.
José Daniel Rodriguez Mariduefia durante el periodo de Enero del 2016 a Diciembre
del 2017 ubicado en las calles Julidn Coronel y José Mascote. El canton de Guayaquil
pertenece a la provincia del Guayas, y se encuentra ubicado geograficamente en el
centro del golfo de Guayaquil en plena zona ecuatorial.
La ciudad de Guayaquil tiene un clima calido durante todo el afio, marcandose dos
periodos climaticos bien diferenciados. Su poblacién actual es de 2,350.915 de
habitantes.

3.3 UNIVERSO Y MUESTRA

La poblacion seran pacientes con VIH, en el Hospital de Infectologia “Dr. José Daniel

Rodriguez Mariduefia durante el periodo de Enero del 2016 a Diciembre del 2017.
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3.3.1 CRITERIOS DE INCLUSION:

e Pacientes con Diagndstico de VIH en el Hospital de Infectologia “Dr. José Daniel
Rodriguez Maridueia.

e Pacientes que tengan asociado Histoplasmosis Cerebral al diagnostico previo de
VIH.

e Pacientes que se encuentren en las estadisticas del Hospital de Infectologia durante
el periodo desde Enero del 2016 hasta Diciembre del 2017.

3.3.2 CRITERIOS DE EXCLUSION

¢ Pacientes que no tengan diagndstico de VIH en el Hospital de Infectologia “Dr. José
Daniel Rodriguez Mariduefa.

e Pacientes que a pesar de tener Histoplasmosis Cerebral no tengan un diagndstico
previo de VIH.

e Pacientes que no se encuentren en las estadisticas del Hospital De Infectologia

durante el periodo desde Enero del 2016 hasta Diciembre del 2017.

3.4 VIABILIDAD DE LA INVESTIGACION

La viabilidad de esta investigacion es Optima y se realiz6 con datos estadisticos
Hospital de Infectologia “Dr. José Daniel Rodriguez Mariduefia, lugar donde realicé
mi internado rotativo de medicina, durante el periodo 2017-2018, los cuales nos
proporcionaron la ayuda necesaria para el desarrollo de nuestro trabajo de
investigacion y junto a la asesoria de nuestro tutor hemos podido determinar
conclusiones y resultados importantes. En lo que respecta a los recursos financieros,
este trabajo de pregrado se desarrollé en un hospital pablico, donde la obtencién de
los datos fue gratuita, y en lo Unico que se invirtié fueron en copias e impresiones
para realizar el debido proceso de recoleccion de datos, desarrollo de la
investigacion, transporte, dinero que se utilizd6 mediante el estipendio que
mensualmente adquirimos como internos rotativos de medicina. El tiempo de
ejecucion del trabajo fue de 3 meses (septiembre, octubre y noviembre del 2017).
La accesibilidad al sitio de la investigacion es posible, gracias a la colaboracién del
personal de coordinacion y docencia, del personal del sistema de informacion de

admisiones y del archivo central de Hospital de Infectologia “Dr. José Daniel
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Rodriguez Mariduefia. La informaciéon relevante se conseguira en internet, en el

hospital y en la biblioteca de la Universidad de Guayaquil.

3.5 DEFINICION DE LAS VARIABLES DE INVESTIGACION
3.5.1 VARIABLE INDEPENDIENTE

e Pacientes con VIH/SIDA en el hospital de Infectologia Dr. José Daniel Mariduefia.
3.5.2 VARIABLE DEPENDIENTE
e Pacientes con Histoplasmosis cerebral en pacientes con VIH/SIDA.

3.6 RECURSOS HUMANOS Y FISICOS

Recurso Humano: Los recursos humanos con los que contamos para la
investigacion, comprenden personal de estadistica del Hospital de Infectologia “Dr.
José Daniel Rodriguez Mariduefia, el Gerente general de dicha institucion, el
coordinador de estadistica, y nuestro tutor el Dr. Lépez Silva Byron mediante su
asesoria en dicho trabajo de investigacion.

Recursos Fisicos: Los recursos materiales a utilizar fueron: Laptop, Cuadernos,
boligrafos, lapices, Libros y revistas electronicas y guias del ministerio de salud

publica, impresora, hojas.
3.7 INTRUMENTOS DE EVALUACION O RECOLECCION DE DATOS.

Materiales: Se empleara una matriz de recoleccién de informacién, en donde constan
las siguientes variables: edad gestacional, diagndstico de Ingreso, asociado o egreso,
via de finalizacién, enfermedades asociadas durante el embarazo, antecedentes

patolégicos personales, antecedentes patologicos familiares.
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3.8 CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

NOV- | DIC- | EN- | FEB- | MAR- | AB-
OBJETIVO ACTIVIDADES

2017 | 2017 | 2018 | 2018 | 2018 | 2018
Determinar los | Recopilacion ... X
conocimientos

Consolidacion X
sobre VIH/SIDA
Afianzar Recopilacién... X
conocimientos vy
bldsqueda de
bibliografia ~ de | ANANISis X
Histoplasmosis.
Analizar los tipos | Recopilacion X
de
manifestaciones o
N Analisis X
clinicas de
Histoplasmosis.
Recoleccion de | Analisis X
Datos Estadisticos
para la elaboracion .
] Presentacion X

del trabajo de
investigacion.

3.9 PRESUPUESTO Y FINANCIAMIENTO

El siguiente trabajo es autofinanciado por el autor, el cual invierte en medios de
transporte y materiales varios como hojas de papel, impresiones en computadoras y
demas articulos. La obtencion de datos fue gratuita proporcionada por el Maternidad
Mariana de Jesus. El presupuesto calculado a invertir es aproximado de 250 ddlares

los cuales se obtendran del estipendio obtenido durante el internado.
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CAPITULO IV

4. RESULTADOS Y DISCUSION

4.1 RESULTADOS

4.1.1 Prevalencia de histoplasmosis cerebral en pacientes con VIH, en el
hospital de Infectologia DR. JOSE DANIEL RODRIGUEZ MARIDUENA, durante
el periodo de Enero del 2016 a Diciembre del 2017.

Numero de Casos Nuevos de histoplasmosis cerebral en pacientes con VIH,
en el hospital de Infectologia DR. JOSE DANIEL RODRIGUEZ MARIDUENA,
durante el periodo de Enero del 2016 a Diciembre del 2017.

Prevalencia: x 100
Numero Total de pacientes diagnosticados con VIH/SIDA
durante el periodo de Enero del 2016 a Diciembre del 2017

Prevalencia: = ——-mmmemeem- x 100 = 6,5%

Tabla 1. Prevalencia de Histoplasmosis en VIH/SIDA

Casos de Histoplasmosis

Casos de VIH/SIDA
(2016-217)

FUENTE: Historias clinicas, datos estadisticos del hospital de Infectologia DR. JOSE
DANIEL RODRIGUEZ MARIDUENA, durante el periodo de Enero del 2016 a
Diciembre del 2017.
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Figura 1. Prevalencia de Histoplasmosis en VIH/SIDA
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Andlisis: De acuerdo a nuestra investigacion realizada en el Hospital de Infectologia
Dr. José Daniel Rodriguez Mariduefia durante el periodo de Enero del 2016 a
Diciembre del 2017, pudimos constatar que el nimero de casos registrados de
Histoplasmosis en pacientes con VIH/SIDA, fue de 129 casos de 1983 pacientes, lo

gue representa una tasa de prevalencia del 6,5% en nuestro estudio.
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4.1.2 Numero de Casos de Histoplasmosis en pacientes con VIH/SIDA segun
grupo etario.
Tabla2. Numero de Casos de Histoplasmosis en VIH/SIDA segun Grupo Etario.

HISTOPLASMOSIS EN VIH/SIDA
GRUPO ETARIO
Porcentaje Casos
20 a 29 anos 34% 44
30 a 39 afos 39% 50
40 a 49 afnos 17% 22
50 a 59 afnos 10% 13

Figura 2. Numero de Casos de Histoplasmosis en VIH/SIDA segun el grupo etario.

HISTOPLASMOSIS EN VIH/SIDA

Porcentaje

W 20 a 29 anos

m 30 a 39 anos

™ 40 a 49 anos

W 50 a 59 anos
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Andlisis: Tanto en la Tabla 2 como en la figura 2, se aprecia que en el desarrollo de
nuestro trabajo de pregrado la edad o grupo etario en la que se presentaron
mayormente casos de histoplasmosis en pacientes con VIH/SIDA, fue en el rango de
30 a 39 afos de edad, con un porcentaje de 39% que equivalen a 50 casos de los
129 en total. Le sigue en frecuencia el rango de 20 a 29 afios con un 34% que son
alrededor de 44 casos. En secuencia le sigue el rango de 40 a 49 afios con un
porcentaje del 17% que es un total de 22 casos, y por ultimo con un total de 13 casos
qgue equivalen a un 10% se encuentra el rango de 50 a 59 afios de edad.

4.1.3 Numero de Casos de Histoplasmosis en VIH/SIDA segun la forma clinica

de histoplasmosis.

Tabla 3. Numero de casos de Histoplasmosis segun la forma clinica

FORMAS CLINICAS CASOS

No. Porcentaje

Casos

TOTAL 129 100

35



Figura 3. Numero de casos de Histoplasmosis segun la forma clinica

FORMAS CLINICAS DE PRESENTACION DE
HISTOPLASMOSIS

B Histoplasmosis Pulmonar

B Histoplasmosis Diseminada
Progresiva

Andlisis: En la tabla 3 y en la figura 3 podemos observar que la forma clinica de
presentacion de Histoplasmosis en pacientes con VIH/SIDA que predomina es la
localizada o Histoplasmosis Pulmonar con un total de 86 pacientes que representan
un 66.6% de los casos. Y en segundo lugar se encuentra la HDP con un 33.3% que

equivalen a 43 pacientes de los 129 del estudio.
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4.2 DISCUSION.

En nuestro pais la histoplasmosis es una micosis endémica y actualmente es una de
las complicaciones mas frecuentes en pacientes con inmunidad comprometida como
lo son los que portan el VIH. En base a nuestro estudio en cuanto a la prevalencia de
esta micosis, fue de un 129 casos (6,5%) de un total de 1983 pacientes
diagnosticados con VIH/SIDA durante el periodo de Enero del 2016 a Diciembre del
2017, son cifras que se aproximan a las cifras de estudios realizados en los Estados
Unidos de Norteamérica en pacientes con VIH/SIDA la cual reportaba una
prevalencia entre el 2y el 26,7%. Ademas en aportes similares en Argentina presenta
una tasa entre el 6 y el 7%%. En tanto a los grupos etarios, el mas manifiesto en
nuestro estudio fue el rango de 30 a 39 afios de edad con un porcentaje del 39% que
equivale a 50 pacientes de 129 en total, junto al rango de 20 a 29 afios con un
porcentaje del 34% que a su vez equivale a 44 pacientes de un total de 129 casos.
Lamentablemente no se tienen datos actuales de la edad de presentacion o
captacion de estos pacientes por lo que no podriamos comparar con cifras mundiales
0 actuales. Por ultimo en relacion a la forma clinica de manifestacion de
Histoplasmosis, la predominante en nuestro estudio fue la Histoplasmosis Pulmonar
o localizada con un 66.6% que equivalen a 86 pacientes, seguida de la HDP con un
33.3% equivalen a 43 pacientes de nuestro estudio, cifras que difieren de los datos
informados por Pérez y otros?, la histoplasmosis diseminada se presenta en el 4,2 %

de los pacientes cubanos con SIDA.
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CAPITULO V
5. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES
5.1 CONCLUSIONES

La histoplasmosis es una micosis frecuente en pacientes inmunocomprometidos
como los pacientes con VIH/SIDA, por lo que se puede constituir actualmente como
una micosis marcadora de VIH/SIDA. El grupo etario mas propenso a sufrir este tipo
de micosis, segun nuestro trabajo de investigacion fueron los adultos de mediana
edad, lo que puede servir para proyectos investigativos en un futuro para precisar y
mejorar las estadisticas actuales. En tanto a la forma clinica de presentacion fue
predominante la forma localizada de histoplasmosis, sin embargo no se queda atras
la forma diseminada con un alto nimero de casos en nuestro estudio, situacion que
a su vez puede servir para estudios nuevos de prevalencia de las formas clinicas
siendo ésta ultima la que tiene mayor diseminacién debido a la incompetencia del

sistema inmunoldgico en estos pacientes.

5.2 RECOMENDACIONES

e Debido a la falta de estadisticas actuales de esta micosis, sera necesario realizar
una investigacion mas a fondo, retrospectiva de los ultimos 10 afios para obtener una
base de datos fidedigna que sirva en otros procesos investigativos.

e Es necesario que todo paciente con VIH se realice los controles respectivos, para
evaluar los TCD4, y a su vez evitar complicaciones de infecciones micéticas
oportunistas como la histoplasmosis.

e Capacitar a los profesionales de la salud y a los familiares de pacientes y pacientes
con VIH/SIDA sobre este tipo de micosis, para evitar el contagio por heces de aves

de corral o péjaros.
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