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RESUMEN

La histoplasmosis es una micosis sistémica. Esta micosis producida por el hongo
dimorfo Histoplasma capsulatum var. Capsulatum vive en tierras ricas en sustancias
orgénicas, con excretas de aves y murciélagos estimula la proliferacion y esporulacion
de Histoplasma los microconidios de la forma micelial se dispersan en aerosol e
infectan al hombre y de animales. Los pacientes con SIDA, linfomas, infecciones por
CMV, los receptores de trasplantes de 6rganos y los que estan bajo tratamiento de
corticosteroides u otras drogas inmunosupresoras, presentan infecciones progresivas y
diseminadas que suelen tener un curso fatal cuando no son diagnosticadas y tratadas. En
estos casos las lesiones se situan en las mucosas, la piel, ganglios linfaticos, el higado,
bazo, suprarrenales, medula ésea, SNC. El diagndstico de la histoplasmosis diseminada
a medula 6sea se efectia por el Hallazgo del agente causal en el aislamiento en
cultivos, por aspiracion de medula 6sea. Encontrandose histoplasmosis diseminada a
medula 19 casos de 28 pacientes que corresponde un 67.85% de pacientes, mas
frecuente en sexo masculino 14 casos en un 73.68%, con predominio en pacientes
jévenes 20 — 30 afios 6 casos correspondiente 31.57%, en los meses de enero y febrero
15.78% y con prevalencia a pacientes inmunodeprimidos con un CD4 bajo por lo que
presento otras infecciones oportunistas. Los pacientes hospitalizados en areas de mayor
complejidad por su estado es donde hemos encontrado mayores casos UCI 26.31% y en
la sala de Varones-2 47.36%. Por ello es necesario realizar un proceso investigativo
retrospectivo de los Gltimos 10 afios para tener una base de datos mas fidedigna que
ayudara al trabajo de investigaciéon. Los pacientes con histoplasmosis diseminada a
medula 6sea deben recibir el tratamiento completo de anfotericina ingresado en el
hospital. A todo paciente con histoplasmosis diseminada a medula dsea realizarsele por
lo menos cada 3 meses un nuevo examen de diagndstico en este caso de medula dsea
para ver si el tratamiento que ha recibido es el correcto y en dosis adecuadas.

Palabras clave: Pacientes inmunocomprometidos,micosis sistémicas, histoplasmosis,
histoplasma capsulatum.



ABSTRACT

Histoplasmosis is a systemic fungal infection. This mycosis caused by the dimorphic
fungus Histoplasma capsulatum var. Capsulatum lives in lands rich in organic matter,
excreta of birds and bats stimulates proliferation and sporulation of microconidia of
Histoplasma mycelial form are dispersed in aerosol and infect humans and animals.
AIDS patients, lymphoma, CMV infections, recipients of organ transplants and those
under treatment of corticosteroids or other immunosuppressive drugs, have progressive
and disseminated infections that often have a fatal course when they are not diagnosed
and treated. In these cases the lesions are located in mucous membranes, skin, lymph
nodes, liver, spleen, adrenal, bone marrow, CNS. The diagnosis of disseminated
histoplasmosis bone marrow is made by the finding of the causal agent in isolation in
culture, bone marrow aspiration. Finding disseminated histoplasmosis cord 19 cases of
28 patients 67.85% corresponds to a patient, more frequent in males in 14 cases
73.68%, predominantly in young patients 20-30 years 6 corresponding 31.57% cases in
the months of January and February and 15.78% prevalence of immunocompromised
patients with low CD4 so | present other opportunistic infections. Hospitalized patients
in areas of greater complexity for its state is where we found older cases UCI 26.31%
and in the living Men-2 47.36%. It is therefore necessary to conduct a retrospective
investigation process of the last 10 years to have a base of more reliable data to assist
the research. Patients with disseminated histoplasmosis bone marrow should receive the
full course of amphotericin admitted to the hospital. All patients with disseminated
histoplasmosis bone marrow realizarsele at least every three months a new diagnostic
test in this case bone marrow to see if the treatment you received is correct and in
adequate doses.

Keywords : immunocompromised patients , systemic fungal infections , histoplasmosis
, Histoplasma capsulatum
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INTRODUCCION

La histoplasmosis es una enfermedad sistémica, de amplia distribucién geogréfica,
causada por inhalacion del hongo dimorfo Histoplasma capsulatum. Las infecciones
son benignas y curan espontaneamente. Los pacientes inmunocomprometidos, como los
que tienen SIDA, presentan formas progresivas y diseminadas de esta infeccion.

Predomina en el continente Americano y en Africa (1).

Actualmente la Histoplasmosis diseminada tiene relevancia social por ser considerada
una enfermedad endémica en el continente americano, por ser una infeccion oportunista
marcadora de sida, en varios paises es una enfermedad ocupacional al estar relacionada
con actividades laborales, su incidencia se ha incrementado en todos los continentes,
especialmente por el turismo y las migraciones y reportada en especies de animales en

todos los continentes (1).

El SIDA es el factor de riesgo principal para diseminacion subaguda de esta enfermedad
en Sudamerica, representa el 90% de los casos. Al principio de la pandemia del VIH, el
5% de los pacientes seropositivos que requerian internacion presentaban esta afeccion,

después de la introduccion del tratamiento antirretroviral se redujo al 2,5%.(2).

En los pacientes infectados por el virus de la inmunodeficiencia humana la enfermedad
es diseminada aguda en el 95% de los casos, con anergia cutanea y el 50% de los
enfermos sufre recaida. La histoplasmosis puede corresponder a la primera
manifestacion de infeccion por VIH en un 26.1% de los casos y a medida que
disminuye la funcion inmune en los pacientes, aumenta el riesgo para desarrollar la
enfermedad (2).

Se mantiene como una infeccidn oportunista en los pacientes infectados con VIH, con la
forma diseminada progresiva (HDP), encontrando el hongo H. capsulatum en multiples
organos como el higado, bazo, ganglios, médula OGsea y piel (compromiso
extrapulmonar). A pesar de la aparicion de terapia antirretroviral y la terapia
antimicotica, la Histoplasmosis diseminada tiene mortalidad elevada de entre 20-
40%(3).

Los factores de riesgo fundamentales para el desarrollo de histoplasmosis progresiva
13



son nifios menores de dos afios de edad, adultos mayores de 54 afios (género

masculino), personas con inmunodeficiencia con recuentos de células CD,+ positivas

inferiores a 200/puL; leucemias linfaticas, uso de drogas antiblasticas vy

corticosteroides(3).

La biopsia por aspiracion de médula dsea se utiliza habitualmente en la préctica clinica
para el diagnostico de infecciones invasivas de tejidos causadas por Mycobacterium
avium intracellulare, Mycobacterium tuberculosis, y Histoplasma capsulatum en
pacientes con virus de inmunodeficiencia humana tipo 1 (VIH infeccion). Sin embargo,
el valor de estos procedimientos invasivos en relacion con otros enfoques de

diagndstico no ha sido claramente definido (4).

Esta investigacion tiene como propdésito ddeterminar la prevalencia de histoplasmosis
en el aspirado de medula 6sea en pacientes con V.1.H en el Hospital de Infectologia Josée
Daniel Rodriguez Mariduefia de enero a diciembre del afio 2014, esto permite actualizar
informacion de esta patologia de gran demanda en nuestro hospital y disminuir el indice
de complicaciones a través de la creacion de protocolos de manejo adecuados. Se
analiza los antecedentes evolutivos de la enfermedad, su incidencia a nivel mundial,
epidemiologia, historia natural, métodos complementarios de diagnostico y tratamientos

vigentes hasta la actualidad.

Esta investigacion es de tipo descriptiva, transversal y retrospectiva. Se analizd la
informacién de todos los pacientes con V.I.H y su relacién con la Histoplasmosis en
pacientes del Hospital de Infectologia José Daniel Rodriguez Mariduefia, captados
desde el mes de enero a diciembre del 2014. Estableciendo los factores causales,
relacion con edad, estancia hospitalaria, enfermedades coexistentes, se compara con la
estadistica internacional de la regidn y se determina los resultados favorables y los que
tienen complicaciones. Se espera que este estudio sea base para futuras investigaciones

comparativas con otros métodos de tratamiento.

14



CAPITULO |

1. EL PROBLEMA

1.1 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La histoplasmosis es considerada como una micosis profunda, endémica, de zonas
tropicales o templadas, causada por inhalacién de microconidias que son las estructuras

infectantes del hongo dimorfo Histoplasma capsulatum.

Cuando afecta a pacientes inmunocompetente por infeccién por el virus de la
inmunodeficiencia humana VIH se puede presentar de forma infectante asintomatico,
afectante leve o autolimitada y considerada como grave por su alto nivel de
diseminacion al sistema reticulo endotelial con su gran facilidad de colonizarse en

medula 0sea y bazo.

Para identificar que este hongo ha alcanzado infectar la medula Gsea debe realizarse
examenes especificos para confirmar el diagndstico como el aspirado de medula 6sea
obteniendo como resultado que tan frecuente es en nuestro pacientes con VIH la

infeccion de Histoplasmosis medular.

En el Hospital de Infectologia Dr. Jose Daniel Rodriguez Mariduefia se observa un
incremento significativo del nimero de pacientes con esta patologia, pero se desconoce
su asociacion con los factores de riesgo y las repercusiones sistémicas, al no existir
informacidn estadistica precisa de su prevalencia ni identificadas las causas que motivan
este incremento, es necesario plantear una propuesta de investigacion que nos permita

en forma documentada establecer su frecuencia y los resultados del tratamiento médico.

1.2.- DETERMINACION DEL PROBLEMA

Campo: Salud publica.
15



Area: Infectologia.
Aspecto: Histoplasmosis diseminada-V.I.H

Tema de investigacion: Determinacion de Histoplasmosis en aspirado de medula 6sea
en pacientes con VIH en el Hospital de Infectologia Dr. José Daniel Rodriguez

Mariduefia de enero a diciembre del afio 2014.

Lugar: Hospital de Infectologia Dr. José Daniel Rodriguez Mariduefia.

1.3.-JUSTIFICACION

Este estudio es conveniente porque proporcionard informacion estadistica actualizada
de Histoplasmosis diseminada ha medula por medio de aspirado de medula dsea en la
poblacion de pacientes con V.I.H del Hospital de Infectologia Dr. José Daniel
Rodriguez Mariduefia durante el afio 2014.

Es de vital importancia la evaluacion en el hospital que permite documentar la
evolucion clinica y cuantificar los resultados de la tomas de muestra de medula dsea de
esta forma se espera determinar si los manejos que se emplean son adecuados y cual
obtiene los mejores resultados clinicos que permitan la toma de decisiones para reducir
la incidencia de complicaciones o secuelas. Se necesitan de nuevos consensos, guias y
disefios de investigacion que nos permitan obtener menor indice de prevalencia y

disminuir la morbimortalidad.

La relevancia social de esta investigacion radica en el analisis retrospectivo de la
prevalencia de la histoplasmosis diseminada a medula 6sea ya que es considerada como

una micosis profunda, endémica, de zonas tropicales o templadas

en el hospital, su relacion con los factores de riesgo y el desarrollo de complicaciones.
De esta manera se ofrecerd un manejo adecuado de los pacientes, que permita un rapido
restablecimiento a sus actividades cotidianas. A través de una investigacion descriptiva

y observacional, que identifique los factores de riesgo y determine su asociacion con las
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complicaciones presentadas, sera posible disminuir la incidencia de la enfermedad, sus

complicaciones y secuelas.

En el Hospital de Infectologia Dr. José Daniel Rodriguez Mariduefia no hay estudios
actualizados en los dltimos cinco afios que demuestren informacién estadistica
especifica y actualizada sobre la asociacion de la histoplasmosis en pacientes con V.1.H
con los factores de riesgo asociados, mi interés es reportar esta serie de pacientes y
comentar sobre su evolucién clinica y paralelamente correlacionar los tratamientos

implementados con los resultados clinicos.

Se realizé en el Hospital de Infectologia Dr. José Daniel Rodriguez Mariduefia debido a
que es un hospital especializado en el tratamiento de VIH/SIDA, y el uso de
antirretrovirales y asi verificar la base de datos para determinar los patrones de
resistencia.

1.4.- FORMULACION DEL PROBLEMA

1. ¢Cudl es la relacion de la poblacion de pacientes de Histoplasmosis con VIH del

Hospital de Infectologia José Daniel Rodriguez Mariduefia?

2. ¢Cuales son las complicaciones de la poblaciéon de pacientes con Histoplasmosis
diseminada y VIH del Hospital de Infectologia Dr. José Daniel Rodriguez

Mariduefa?
3. ¢Cudl es la tasa de incidencia de la Histoplasmosis medular por medio de

diagnostico de aspirado de medula ésea en pacientes con VIH del Hospital de
Infectologia Dr. José Daniel Rodriguez Mariduefia en el afio 2014?

1.5 OBJETIVOS GENERALES Y ESPECIFICOS

1.5.1 OBJETIVO GENERAL

17



Se determino la prevalencia de Histoplasmosis medular en el aspirado de medula ésea
en pacientes con V.I.LH en el Hospital de Infectologia Dr. José Daniel Rodriguez
Mariduefa de enero a diciembre del afio 2014, a través de la revision estadistica para

disminuir su morbimortalidad.

1.5.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Establecer cuéles son los factores que causan Histoplasmosis en pacientes con VIH

del Hospital de Infectologia Dr. José Daniel Rodriguez Mariduefia?

2. ldentificar las complicaciones de la poblacion de pacientes con Histoplasmosis
diseminada y VIH del Hospital de Infectologia Dr. José Daniel Rodriguez

Mariduefa?
3. Determinar el indice de incidencia de la Histoplasmosis medular por medio de

aspirado de medula osea en pacientes con VIH del Hospital de Infectologia Dr. José
Daniel Rodriguez Mariduefa en el afio 2014?

18



CAPITULO 11

2. MARCO TEORICO

2.1-ESTADO ACTUAL DE LA HISTOPLASMOSIS DISEMINADA Y VIH EN
EL MUNDO

Segun investigaciones recientes, en el oeste de la Guayana Francesa en el Hospital de
Saint Laurent du Maroni entre mayo de 2002 y mayo de 2012, se establecio la relacion
de la infeccion por VIH e histoplasmosis diseminada, se encontré que el 71% eran
hombres, el 53% presentaron histoplasmosis concurrente, habia diagnéstico de VIH y
80% tenian un recuento de CD4 inferior a 50 células. Casi todos los pacientes tenian
pérdida de peso (97%) y fiebre (95%), mientras que el 84% tenia sintomas digestivos
(63% diarrea), 55% linfadenopatia, y 49% sintomas respiratorios. Los co-infecciones se
asociaron en el 65%. Una vez iniciado el tratamiento, 10 pacientes (13%) fallecieron
dentro de 1 mes y 17 pacientes (25%) fallecieron dentro de un afio. Los co-infecciones

son frecuentes y la tasa de mortalidad es alta (5).

La incidencia de histoplasmosis estan aumentando en Espafia se asocian a la
inmigracion y a viajes a regiones endémicas. En las dltimas 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 organo sélido. Segun el censo de 2010 el
porcentaje de inmigrantes ascendia al 12,2% de la poblacion, con un tercio procedente
de paises sudamericanos y un 16% de paises africanos donde las micosis endémicas son
frecuentes. Por otro lado, los desplazamientos turisticos y profesionales de los espafioles
al extranjero se incrementan cada afio, en concreto en el afio 2009 fueron 12,8 millones
los viajes realizados fuera de nuestras fronteras, de los que un 40% fueron realizados a

zonas con micosis endémicas (6).

En Espafia de 128 casos reportados, 113 (88,3%) se han comunicado desde el afio 2000,
y 4(3% fueron causados por la variedad africana del hongo (var. duboisii). Respecto al

cuadro clinico, 60 (46,9%) fueron fecciones pulmonares y 64 (50%) histoplasmosis
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diseminadas progresivas (6).

En México, la histoplasmosis es la micosis sistémica de mas alta prevalencia tanto en su
forma endémica como epidémica. Esta Ultima, ha sido registrada en todas las entidades
federativas y representa un problema de salud ambiental y ocupacional, especialmente
para las personas que viven, acuden o trabajan en las zonas consideradas de alto riesgo
de infeccion, donde se encuentran las condiciones que favorecen el desarrollo de H.
capsulatum. Se registra la presencia del agente etioldgico en zonas urbanas tanto por su
aislamiento de parques publicos como por la asociacion con epidemias adquiridas en las
urbes, como es el caso de un brote recientemente ocurrido en Acapulco, el mas
importante centro turistico del pais, inicialmente informado por un comunicado de
prensa y nota corta del CDC (Centers for Disease Control and Prevention, National
Center for Infectious Diseases, Division of Bacterial and Mycotic Diseases) en Atlanta,
EUA(6).

En Ecuador segun datos publicados por el INEC durante los afios 2009 a 2013, se
reportaron 133 casos de histoplasmosis diseminada en todo el Ecuador, con una mayor

incidencia en las provincias de Guayas y el Oro (31%-29%) (7)

2.2.-ANTECEDENTES CIENTIFICOS DE LA HISTOPLASMOSIS DISEMIDA
EN PACIENTES CON VIH

Existen multiples estudios sobre la prevalencia de Histoplasmosis en pacientes con
V.ILH y es considerada como enfermedad marcadora de esta enfermedad. A
continuacion se presentan las investigaciones mas relevantes sobre estas patologias a
nivel mundial y de Ecuador, segun los archivos digitales de Pubmed, Scielo,

Medigraphic, Cochrane Collaboration, Medline, Scopus y Embase.

Iriart, X en sus estudios para evaluar la deteccion de antigeno de galactomanano (GM)
para el diagnostico de histoplasmosis diseminada en pacientes con SIDA en pacientes
de la Guayana Francesa, donde H. capsulatum es altamente endémica. Encontrd que en
39 pacientes con SIDA con probada histoplasmosis diseminada, la sensibilidad de la
Histoplasma IEP fue sélo el 35,9% y se relaciond con el nivel de linfocitos T CD4 +.
Para la deteccion GM, la sensibilidad (Se) era 76,9% y una especificidad (Sp) del 100%
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con el umbral recomendado para el diagnostico aspergilosis (0.5). La prueba fue mas
eficiente con un umbral de 0,4 (Se: [IC del 95%: 0,66 hasta 0,92] 0,82, Sp: [IC del 95%:
0,86 a 1,00] 1,00, LR +:> 10, LR: 0,18). Este estudio confirma que la deteccion GM
puede ser un marcador sustituto para el diagndstico de histoplasmosis diseminada en
pacientes con SIDA en zonas endémicas donde el antigeno especifico par Histoplasma
no esta disponible (8).

En un articulo publicado en Am J Hematol en el 2010 por Akpek, Lee SM, Gagnon DR,
Cooley TP, Wright DG, sobre la utilidad de Aspiracion de médula 6sea en la evaluacion
de los pacientes infectados por el VIH para las infecciones por micobacterias y
histoplasma invasivos. Revisaron retrospectivamente las historias de 56 pacientes
adultos con VIH que se sometieron a una sola aspiracion, encontraron que la
sensibilidad de diagnostico de cultivos de médula 6sea era igual a la de los cultivos de
sangre (20/32 0 63%).

En conclusion, se encontré que la sensibilidad diagnostica de los cultivos de medula
Osea es mayor que la de los cultivos de sangre para la deteccién de infecciones por
histoplasma en pacientes inmunosuprimidos VIH +. Estos resultados apoyan el uso
continuo de aspiracién de médula 6sea para el diagnostico de las infecciones por

histoplasma y otras infecciones oportunistas en pacientes inmunosuprimidos VIH+ (9).

Existen pocos trabajos investigativos desarrollados en Ecuador sobre esta enfermedad,
se desconoce la asociacion entre la Histoplasmosis diseminada, Infeccion por V.I.LH y

los factores de riesgo.

En el afio 2013, Ortega D y Zambrano J, presentaron su tesis doctoral sobre incidencia
de Histoplasmosis en pacientes con H.l.V en hospitales de la ciudad de quito,
desarrollaron un estudio retrospectivo desde el 2002 hasta el 2012, la prevalencia de
esta micosis oportunista en la muestra (675 casos V.I.LH +) fue de 11.1% (75), y la
histoplasmosis diseminada se encontro en 90% (69 casos), siendo la localizacion en el
intestino grueso la mas frecuente con el 56% (42 casos). Se presentd en pacientes con
inmunosupresion severa (<200 celulas/uL de linfocitos T CD4+). Se asoci0 a otras

enfermedades oportunistas como la candidiasis (50,67%) y tuberculosis 37,33%(7).
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2.3. BASES TEORICAS

2.3.1.-DEFINICIONES

El VIH (Virus de Inmunodeficiencia Humana tipo 1 o tipo 2), es un virus envuelto con
doble capside (una en forma de cono truncado y otra icosahédrica), tiene como genoma
dos copias de RNA de cadena positiva, se caracteriza clinicamente por una infeccién

asintomatica durante un periodo variable de hasta alrededor de 8 afios (10,11).

EL SIDA o el Sindrome de Inmuno Deficiencia Adquirida, es una enfermedad viral que
afecta al sistema inmunitario humano, dafiando asi la capacidad de defensa del

organismo, que lo hace susceptible de diversas enfermedades e infecciones (10).

2.3.2.-EPIDEMIOLOGIA DEL VIH

El nimero de casos de nuevas infecciones por el VIH va disminuyendo afio a afio en
todo el mundo. En 2012, se dieron 2,3 millones de nuevas infecciones por el VIH con
una variante de 1,9 millones hasta 2,7 millones de personas con infecciones. Esta cifra
constituye la cantidad mas baja de nuevas infecciones, ya que en la segunda mitad de

los afios 90 se registrd aproximadamente 3,5 millones de nuevos casos de infeccion.

Entre 2001 y 2012, el indice de infecciones por el VIH descendié en mas de del 50% en

26 paises, mientras que en otros 17 paises descendio entre un 25% y un 49%.

Dicho descenso es mucho mas acentuado en el caso de los nifios, debido que en el
periodo 2001 al 2012, la cantidad de nifios que contrajeron la infeccion por el VIH
descendio a un 52%, pasando de 550.000 caso nuevos de VIH en nifios en 2001 a

260.000 casos nuevos en nifios en el afio 2012.(5)

2.3.3.-ESTRUCTURA
El virion del VIH es esférico, mide 80-120 nandmetros de diametro, tiene un centro
cilindrico y esta rodeado por una capa lipidica con glucoproteinas de envoltura gp120 y

gp41.Su genoma tiene 2 copias a ARN (una sola hebra) lineal (12).

Tiene 3 tipos de proteinas especificas, necesarias para su replicacion viral (10,12):

transcriptasa inversa, integrasa y proteasa.
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2.3.4.-MECANISMOS DE TRANSMISION

El VIH se puede transmitir por tres mecanismos bien establecidos:

e Transmision sexual: Exposicion directa a secreciones de personas infectadas como
semen y secreciones vaginales (10,12)

e Transmision sanguinea: Exposicion a sangre o sus derivados, ya sea por
transfusiones y transplantes o por via parenteral debido al uso de agujas
contaminadas (10,12)

e Transmision perinatal: Transmision de una madre infectada a su producto, esto se
ha llamado transmision vertical. La infeccion del producto se puede dar (10,12):

— Transmision Intrautero (13)
— Transmision Intraparto (13)

— Transmision post parto via lactancia materna (13)

2.3.5.-PRESENTACIONES DEL VIH EN ECUADOR

En Ecuador se ha descrito una incidencia elevada de infecciones parasitarias como la Is
ospora sp., Cryptosporidium sp., Strongyloides sp. y Giardia sp.(15) La Cyclospora sp.

Se ha descrito tambiin como un patiigeno intestinal emergente en Ecuador.(23)

Ademds, la estrongiloidiasis puede asociarse con mos frecuencia a ssndromes de hiperin
feccitin en pacientes con el VIH, y se han descrito casos de diseminacitin asociada a rec
onstituciin inmunitaria tras el inicio del TARGA. Otras enfermedades que deben consid
erarse son: leishmaniasis, micosis endifmicas (histoplasmosis, blastomicosis, coccidioid
omicosis, paracoccidiodomicosis) y la tripanosomiasis americana o enfermedad de Chag
as. Leishmaniasis es una enfermedad endimica tanto en su forma visceral, cutdnea o mu

cosa con poca incidencia en Ecuador.

Entre las micosis endimicas, la histoplasmosis ocurre en el 2-5% de los pacientes de ore
as endimicas y un 25% en zonas hiperendemicas en especial las zonas rurales del Ecuad
or. La coccidiodomicosis es mds rara, casi no se encuentran oreas endimicas en Ecuador
. La paracoccidiodomicosis es de mucha frecuencia en Ecuador debido a que en zonas r

urales se encuentran zonas hiperendimicas, a pesar de ser una infeccitin oportunista muy
rara en pacientes con sida.
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La enfermedad de Chagas (tripanosomiasis americana) es una antropozoonosis causada
por Tripanosoma cruzi, que se adquiere habitualmente por picadura de especies de
triatomos hemattfagos, y, ocasionalmente, por transfusiun sangu$nea, trasplante de urga

nos o por vsa transplacentaria.

Se distribuye en zonas rurales de todo el Ecuador y sobre todo por las condiciones deplo
rables de vivienda en nuestro pass. La enfermedad se caracteriza por una fase aguda con
una alta parasitemia de T. cruzi y una fase crinica generalmente sin parasitemia detecta
ble en el microscopio uptico. La inmunodeficiencia asociada al VIH puede producir la r

eactivaciin de una enfermedad latente, al facilitar la multiplicaciun del pardsito en los te

jidos, y aumentar su liberaciun a la sangre, especialmente en la fase crinica.

Las manifestaciones neuroltigicas, como la meningoencefalitis o lesiones ocupantes de e
spacio (LOE) cerebrales, que son excepcionales en inmunocompetentes en la fase crunic

a, son mucho mds habituales en los pacientes con el VIH.

2.4.-HISTOPLASMOSIS DISEMINADA
2.4.1.-DEFINICION

La histoplasmosis, es una micosis sistfmica mundial descripta en mos de 60 passes, que
va a afectar al sistema retSculoendotelial de personas y animales. Producida por el hong
o dimurfico termal y nutricional Histoplasma capsulatum var. capsulatum, la cual la fase
saprofstica filamentosa tiene un hobitat natural en suelo, cavernas, cuevas, minas y edif
icios deshabitados con excrementos de murciflagos, gallinas, palomas y otras aves, tala
s de drboles. En estos sitios, cuando las condiciones de temperatura y humedad son upti

mas, permiten que Histoplasma capsulatum establezca su nicho ecoltigico.

2.4.2.-ETIOPATOGENIA.

En cuanto a la ubicaciiin taxoniimica: Histoplasma tiene su divisiin: Ascomycota; perte

nece a la clase: Euascomycetes; al orden: Onygenales; pertenece a la familia: Onygenac
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eae; al ginero: Ajellomyces; a la especie: capsulatus; el estado anamurfico: o mitospuric

o: Histoplasma capsulatum.

Se han descripto tres variedades de Histoplasma capsulatum: la variedad capsulatum, qu
e es endimica de Amirica y algunas de las zonas de €frica, Asia y Europa, la variedad d
uboisii, la cual se ha aislado ynicamente en &frica; y la variedad farciminosum, stlo des
cripta como patiigena en animales como el caballos y mulas en algunas zonas de Europa
Africa y Asia. Las variedades capsulatum y duboisii no son distinguibles en su fase mic
elial, sin embargo, en estudio de tejidos de animales las formas de levaduras de la varied
ad duboisii son ovoides, mos grandes y con pared mds gruesas que las de la variedad ca

psulatum por tener su pared mos fina. [28 — 29 - 30].

H. capsulatum var. capsulatum se presenta en los tejidos infectados en su fase de levad
ura, lisa de forma oval mide de 3 a 5 Sm de didmetro, con un solo brote, con pared celul
ar relativamente gruesa, no toma los colorantes de anilina y simula una cdpsula, posee
un solo nycleo situado cerca de la pared celular. Estas levaduras habitualmente son intr
acelulares, en el interior delos leucocitos, macrufagos, polimorfonucleares neutrufilos o

cilulas gigantes de los granulomas epitelioides.

El desarrollo de las colonias es lento y alcanza la madurez en 2 a 4 semanas En los culti
vos se puede observar extendidos microbioltgicos con las coloraciones de Wright o Gie
msa y los cortes histopatoliigicos toman el color rojo magenta con la tinciin de P.A.S y

color marrin oscuro o negro con la metenamina de plata de Grocott [19 - 20].

En medio de Francis (agar-sangre-cistesna) o en agar infusitin de cerebro y coraziin con

5% de sangre de conejo, incubados a 37¢ C, desarrolla “in vitro” la forma de levadura.

Las colonias son cremosas, plegadas, se tornan visibles de 4 a 7 d$as y microsctpicame

nte se presentan como elementos levaduriformes pequeiios con un solo brote

En agar-glucosado de Sabouraud, agar-papa-glucosado o lactrimel de Borelli, incubados

a 28¢ C, se presenta la forma micelial.

25



La forma de micelio afreo es algodonoso o velloso, blanco grisdceo o color canela. El

micelio vegetativo es ramificado, tabicado, hialino y mide 2 a 4 Sm de didmetro, las mic
roaleuriosporas son piriformes, la pared celular es lisa o ligeramente rugosa, miden 2 a 5
Sm. Mientras que las macroaleuriosporas son esfiricas y poseen una pared celular grues

a con apindices digitiformes, mide de 15 a 20 Sm de didmetro [21 - 22].

La fase sexuada son los cleistotecios esfiricos miden 100 a 150 Sm de didmetro, con pa
red peridial plectenquimatosa laxa e hifas peridiales gruesas y espiraladas. Los ascos tie
nen § ascosporas el$pticas, son globulosos y en su interior son irregulares. Esta fase sex
uada teleomorfa recibe el nombre de Ajellomyces capsulatus, pertenece a la familia On

ygenaceae de la subdivisiun Ascomycotina[19 - 21].

H. capsulatum var capsulatum es una especie heteroginea, con 6 diferentes subespecies
que van a tener relaciiin con la distribucitin geogrdfica de las cepas. Por ello estas difer
encias genfticas parecen explicar los diferentes comportamientos cl$nicos de esta micosi

s en las diversas Oreas endimicas [23 - 24].

La infeccitin aparece despues que el sujeto haya inhalado, los elementos infectantes de
este hongo son las microaleuriosporas, que llegan al alveolo pulmonar. All§ son fagocit
adas por macrufagos, se transforman en elementos levaduriformes reproduciindose por
brotacitn. Al inicio la infecciin progresa por contigzidad y genera una inflamaciun agu
da incaractersstica, que es poco eficaz como mecanismo defensivo. Posterior a esta infe
ccitn va a invadir los vasos linfoticos, los ganglios del hilio pulmonar y el mediastino y
que por el conducto tordcico se dirige al torrente sangusneo dando origen a una fungem

ia que por lo general es asintomatica.

Infectando de esta manera a todos los urganos ricos en sistema monocstico histiocitario
y a las estructuras linfoticas del tubo digestivo. Durante las fases iniciales de la infecciu

n tanto los neutrufilos como los macrafagos fagocitan las levaduras de H. capsulatum.

Despufs de 2 1 3 semanas del contacto infectante los linfocitos T, CD4- positivos, se se
nsibilizan y van a dar comienzo a la produccitin de citoquinas pro-inflamatorias, con u

n ligero predominio de las de tipo Th1 (IL12, IFN-§ y TNF-0) que gracias a los macrufa
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gos van a ser activados, los que lisan las levaduras de H. capsulatum y se produciendo

granulomas epitelioides compactos, que van a focalizar y controlar la infecciun.

Estos cambios coinciden con el viraje de la intradermorreacciun con histoplasmina de n
egativa a positiva y con una posibilidad a la curacitn espontdnea de la infeccitin primari

a.

En ciertos casos suelen quedar como secuelas de esta infecciun focos calcificados en los
tejidos infectados como en los ganglios linfoticos hilio-mediastinales, en los pulmones

, el h§gado, el bazo la medula tsea. [25].

Pero se han reportado casos muy pocos frecuentes de infecciun de Histoplasma produc
ido por v$a cutdnea, originando un s§ndrome chancriforme similar al de la esporotricosi

sy que involuciona espontdneamente en un mes.

En los pacientes con antecedentes de enfermedad obstructiva pulmonar cranica EPOC,
con prevalencia de raza blanca, de sexo masculino, mayores de 50 atios, grandes fumad
ores, la infecciin pulmonar primaria no cura espontoneamente, sino que genera focos de
neumonitis crinica intersticial, que conduce un cuadro cl$nico similar a la tuberculosis

crinica excavada [26].

Las formas progresivas, extrapulmonares de histoplasmosis se deben a fallas de la inmu
nidad mediada por ctlulas [17, 25, 27]. El nymero de urganos afectados es mayor, el cur
so de la enfermedad deja de ser agudo, la carga fyngica en los tejidos es muy alta. Y en

los casos mos graves las pruebas cutdneas con histoplasmina suelen ser negativas.

2.4.3.-EPIDEMIOLOGIA

La zona que estd considerada con mayor endemicidad en el mundo se localiza en el cen
tro-este de los Estados Unidos, donde se calcula que la poblaciin ha sido infectada con

H. capsulatum en un 80 — 90%. Otras zonas endimicas de importancia son Centroamiric
a, las Antillas y Suramirica (con excepciin de Chile), Tambiin se ha descrito la enferme

dad en Asia, €frica, Australia y Oceansa. Aunque en Europa los informes de casos son e
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scasos, pero que en los yltimos atios son mos frecuentes los reportes de histoplasmosis e

n viajeros procedentes de Amirica y éfrica.[31,32,73,75,76,78,39,40,41,74,79].

En cuanto a las manifestaciones cl§nicas de esta enfermedad se presentan con mayor fre
cuencia en determinadas edades. Por ejemplo, la infeccitin pulmonar aguda suele presen
tarse en adultos javenes, mientras que las infecciones diseminadas progresivas

tienen mayor incidencia en nifios, en ancianos y en pacientes inmunocomprometidos. D
urante la nitiez, los 2 sexos son igualmente susceptibles, pero a partir de la pubertad se p
resenta con mayor frecuencia en varones que en mujeres, en una proporciun de 4:1. La
mayor exposiciun del hombre a posibles fuentes de infecciun, estd dado por razones ocu
pacionales; sin embargo, se ha comprobado el efecto inhibitorio de los estriigenos sobre

el crecimiento de H. capsulatum. [68,73,90,81,88].

La enfermedad no es trasmite de hombre a hombre ni de animal al hombre. Los casos de
transmisiin por v$a percutonea han sido escasos; pero si se han documentados la trans
misitn sexual y la véa gastrointestinal. De manera excepcional, se ha reportado la trans

misiun, a partir del donante, en trasplantes de ritiin. [49,52,82,83,84].

H. capsulatum se distribuye de manera no homoginea en el suelo, sino en los llamados
microfocos, lo que hace difécil su eliminaciun y control. La mayorsa de las infecciones
por histoplasmosis han ocurrido por realizar actividades humanas generadoras de aeroso
les a partir de estos microfocos, sin medidas de proteccitin, en lugares donde estdn acum
uladas las excretas de aves o murciflagos; estos aerosoles pueden contener las part§culas
infectantes del hongo (conidios y fragmentos de hifas), las cuales son diseminadas por
el viento, por lo que el riesgo tambifn existe para las personas situadas cerca de fuente d

e infecciun.[37,38,85,89].

Entre los principales grupos de riesgo ocupacional, relacionados con distintas profesion
es o actividades de recreaciun, se pueden mencionar: agrscolas forestales, jardineros, gr
anjeros, criadores de aves, trabajadores de la construcciiin o reparaciun de edificaciones,
mantenimiento de sistemas de ventilaciiin, trabajadores relacionados con la instalaciun
y el, mineros, arquetlogos, militares, espeletulogos, recolectores de guano, bitlogos, mic
robiulogos, turistas. Tambiin han sido descritas las infecciones por H. capsulatum adqui
ridas en el laboratorio y en investigaciones de campo. [65,64,90].
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En el caso de las cuevas, que estdon consideradas como las principales fuentes de almac
enamiento de este hongo se recomienda como principal medida preventiva la colocaciun
de avisos consignando el riesgo que representa la entrada a este lugar o por ultimo han
sido clausuras. Siempre que sea posible, en dependencia de la actividad que se realice, s
e debe evitar la formaciin de aerosoles rociando agua o alguna sustancia humectante y r
educir al m$nimo la exposiciun a un medio contaminado (no solo en cuevas, sino cualqu
ier sitio frecuentado por murciflagos y aves); el uso de mascarillas protectoras tambiin ¢
onstituye una medida muy recomendada, aunque no todos los modelos evitan completa

mente la infecciun.[85,91,37,50].

La mayor epidemia conocida de histoplasmosis tuvo lugar en Indiandpolis, Estados Umi
dos, en la cual se estima que aproximadamente 100 000 personas resultaron infectadas,
400 de las cuales enfermaron pero de estos 75 presentaron la forma diseminada. Esta epi
demia se ha presentado en diversos puntos de la ciudad por lo que es considerada como
la llamada "histoplasmosis urbana", no asociada con cuevas sino con espacios abiertos. |

92].

Las medidas de difusiun pueden ser una importante en el conocimiento y la prevencitn
de la enfermedad, las cuales deben ir encaminadas a mantener actualizado al profesiona
1 de la salud en los aspectos mds relevantes de esta micosis, no solo en el diagnustico y
tratamiento, sino tambiin al control y prevenciun. Los grupos de riesgo tambiin deben s
er informados de sus peligros y limitaciones. La eliminaciun de focos puntuales bien ide
ntificados, se ha recomendado la descontaminaciun quémica con formalina al 3%, con la

debida autorizaciun de las autoridades de medio ambiente. [85,88].

H. capsulatum se ha aislado de numerosas especies de mamsferos, tanto domisticos co

mo silvestres, entre las que se encuentran quirupteros, primates, roedores, marsupiales, 1
nsect$voros, carn§voros, etc. Entre los animales domisticos, tenemos perros, gatosy ca
ballos son los mos afectados. Las aves, sin embargo, no se infectan debido a su elevada

temperatura corporal [42,44].

No hay la trasmisitin del animal al hombre, por lo que no puede considerarse una verdad

era zoonosis sino una sapronosis, porque el hongo se adquiere a partir de su vida saprof$
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tica en la naturaleza; Se ha reportado la existencia de infecciones en animales y en el ho
mbre pero se da por exposiciun simultdnea a las partSculas infectantes en un orea comy
n en lugares con actividades consideradas de riesgo y se ha podido demostrar, mediante
mitodos moleculares, que las cepas que afectan al hombre son idinticas a las que se assl

an en animales en una regiun determinad. [87].

Entre las especies animales son los murciflagos los mds relacionados con la histoplasmo
sis desempetiando un papel decisivo en el mantenimiento de su agente causal en el med
io ambiente, porque a travi's de sus excretas proporcionan al suelo los nutrientes necesar
10s para el desarrollo. Los andlisis de los patrones de ADN han

demostrado la estrecha relaciin entre las cepas de H. capsulatum aisladas de murciflago

s y las de origen humano. [50,87,]

2.4.4-MANIFESTACIONES CLINICAS

Formas cl$nicas
1. Histoplasmosis en hui'sped inmunocompetente:
1.1. Primoinfeccitn asintomdtica o subcl$nica.
1.2. Primoinfeccitn sintomotica:
a) Formas respiratorias leves.
b) Forma neumunica en el contexto de microepidemias.
1.3 Manifestaciones de hipersensibilidad:
a) Pleuress$a serofibrinosa.
b) Pericarditis serosa
¢) Eritema nudoso.

d) Artritis serosa.
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1.4 Lesiones residuales de la primoinfecciun y formas mediadas por la respuesta

inmune:
a) Focos de calcificaciun pulmonar y extrapulmonares.
b) Histoplasmomas.
¢) Mediastinitis fibrocaseosa (con s§ndrome de vena cava superior).
1.5. Forma pulmonar crunica progresiva:
a) Infiltrados difusos e intersticiales biapicales.
b) Lesiones cavitarias en los virtices pulmonares.
2. Histoplasmosis en el hufsped inmunocomprometido:
2.1. Histoplasmosis diseminada crunica.
2.2. Histoplasmosis diseminada subaguda.

2.3. Histoplasmosis diseminada aguda.

Todas las lesiones cutdneas o mucosas se producen en las formas diseminadas progresi

vas. La evoluciun e intensidad de las manifestaciones cl$nicas dependen en la gravedad
del defecto inmunitario. Las alteraciones mos graves de la inmunidad generan las forma
s agudas, como se observan en pacientes VIH-positivos con muy bajos recuentos de cilu

las T CD4 +positivas o en enfermos con afecciones onco-hematolugicas.

Estas patolog$as van a representar alrededor del 10% de los casos de histoplasmosis dis
eminadas progresivas y tienen un curso fulminante. Predominan las manifestaciones cl$
nicas generales sobre las manifestaciones cl$nicas focales; se presentan como un cuadro
siptico grave, con fallo multiorgdnico, shock y coagulacitin intravascular diseminada o

como una insuficiencia respiratoria aguda del adulto.

Las manifestaciones cutOoneas suelen ser similares a las observadas en otras vasculitis in
fecciosas, como petequias y equimosis [98,99].
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Las manifestaciones cl$nicas generales, observadas con mayor frecuencia son: anorexia,
diarrea o vumitos, fiebre, pirdida de peso, disnea, dolor tordcico, astenia, hepatospleno
megalia, adenomegalias myltiples, tos, catarro mucopurulento. El hemograma muestra a
nemia, bi o tricitopenia, aceleraciun de la eritrosedimentaciun y a veces, ascenso de los

niveles de las enzimas hepoticas. Stlo el 5% de los casos tienen manifestaciones de una

meningoencefalitis de LCR claro semejante a la tuberculosa [98].

En Amfrica Latina las lesiones cutdneomucosas se observa en el 80% de los pacientes, e
n los Estados Unidos stilo en 6 a 10%. Las lesiones cutdneas mds frecuentes son pdpula
s de 3 a4 mm de didmetro, rojizas, de consistencia firme, que se ulceran en el virtice y s
e cubiertas por una costra serohemotica. Estas lesiones, antes de presentar una ylcera fra

nca.

Los casos mds graves muestran mdculas rojo-vinosas, myltiples de 5 a 10 mm de didme
tro, que no se elevan sobre la piel. Tambiin se observan nidulos cubiertos por piel rojo

violdcea, y fr$a, algunos evolucionan a gomas y se ulceran. Los bordes de las ylceras so
n limitados y el fondo es rojo y granulomatoso. Con menor frecuencia se ve hipodermit
is infiltrativa difusa, usualmente acompaiiada de nudulos y gomas o lesiones lupoides] 1

01].

Las lesiones a nivel de mucosas son menos frecuentes en la histoplasmosis diseminada
subaguda, se presentan como ylceras, de fondo rojo y parcialmente cubiertas por secreci

ones, que se ubican en la mucosa orofar$ngea, en la laringe o en el glande [101].

Los estudios endoscupicos han demostrado la existencia de ylceras en troquea, bronqui
os, esufago, estimago y mucosa colunica. La perforacitin intestinal es una complicaciu

n poco frecuente pero muy grave.

La TARGA, al producir una recuperacitn ropida y parcial de la inmunidad mediada por
cilulas, puede conducir a la apariciin de manifestaciones cl§nicas inesperadas, como fie
bre, adenomegalias supuradas, deterioro del estado general, lesiones cutdneas papulosas

o nodulares, etc.
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Este cuadro cl$nico, llamado s§ndrome de reconstituciin inmune-inflamatoria, suele pre
sentar en los exdmenes histopatolugicos y microbioliigicos, escasos microorganismos vi

VOs.

En los exdmenes histopatolugicos las levaduras de H. capsulatum sulo pueden ser visual

izadas en la tinciin de metenamina de plata de Grocott[101].

Todos los pacientes presentan la forma diseminada subaguda, con las manifestaciones cl
$nicas generales ya enunciadas, pero entre las lesiones cutoneas hay un neto predominio

de nudulos, gomas e hipodermitis difusas.

La histoplasmosis se presenta como una complicaciin tardsa del trasplante, despufs de 1
os 180 dsas y el 57% de los pacientes presentaron lesiones cutoneas. Cabe destacar que
en los yltimos 5 atios se ha observado una reducciiin en la incidencia de la histoplasmosi

s en esta poblaciun, atribuida a una terapfutica inmunosupresora menos agresiva.

La histoplasmosis diseminada crinica se presenta con mayor frecuencia en varones may
ores de 56 atios, la relaciin hombre/mujer es de 10:1, otros factores predisponentes son
la diabetes de tipo II, el alcoholismo, el tabaquismo intenso, y el uso de pequetias dosis
de corticosteroides durante lapsos prolongados. Los s$ntomas generales son poco llamat
ivos, hay pirdida de peso y deterioro del estado general de forma muy lenta, presenta a
nemia leve, hepatosplenomegalia moderada, e insuficiencia suprarrenal, con evolucionta
rdia que puede durar varios meses o algunos atios. La localizaciiin lar$éngea se observa e
ntre el 30% y el 50% de los casos. Produce tos, disfonsa, disnea obstructiva y odinofagi

a.

Las lesiones orofar§ngeas, presentes en el 40% de los enfermos, se asocian a dolor buca
1, odinofagia, sialorrea, macroglosia y mal estado dentario. Las lesiones mos frecuentes
son las ylceras de bordes nstidos y de fondo granulomatoso, con menor frecuencia se ve
n procesos chancriformes, aftoides y erosiones de fondo granulomatoso similares a la es

tomatitis moriforme.

Una de las manifestaciones mos caractersstica, que presente en el 10% de los enfermos,
es una ylcera fisurada mediolingual situada en el centro de la lengua, en la uniun de los
dos tercios anteriores con el tercio posterior.
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Raras veces la mucosa orofar§ngea presenta nudulos que se ulceran y cuyo fondo puede

tornarse vegetante [101].

En las semimucosas y en la piel se detectan ulceraciones del subtabique nasal cubiertas
por costras serohemoticas (12% de los casos), ylceras cutdneas de bordes nstidos y fond

o granulomatoso y lesiones chancriformes en los genitales externos.

2.5.-PRUEBAS DIAGNISTICAS.

El diagnustico de la histoplasmosis en pacientes inmunocomprometidos se basa principa
Imente en la aplicaciun de la microscopia y los cultivos de materiales obtenidos de las di
ferentes localizaciones de la enfermedad: sangre (hemocultivos), punciun aspiraciin de
midula usea, escarificaciun de lesiones cutdneas, secreciones respiratorias, etc. El diagn
ustico precoz y oportuno facilita el tratamiento antifyngico temprano y aumenta sensible

mente las posibilidades de ixito teraptutico [3,4,5,11].

2.5.1.-ESCARIFICACIONES Y BIOPSIAS CUTANEO-MUCOSAS.

Dada la elevada frecuencia de lesiones cutdneas mucosas en Latinoamirica [104], su esc
arificaciun o las biopsias cutdneas son de gran utilidad para el diagnustico rdpido de est
a infeccitin. La toma de muestra se realiza luego de la asepsia de la piel, se levanta la co
stra que cubre la lesitin y se toma material del fondo de la misma con una hoja de bistur
$, se preparan extendidos y se titien con Giemsa. Las biopsias remitidas en soluciun sali
na estiril, permiten realizar cultivos. En mds del 60% de los pacientes con histoplasmosi

s asociada al SIDA. [105].

2.5.2.-SECRECIONES RESPIRATORIAS.

El esputo y lavado bronco alveolar son muestras ytiles para el aislamiento del hongo cu

ando hay compromiso respiratorio. Sin embargo, la visualizaciin de levaduras en la col

34



oraciin de Giemsa no tiene tan alto desarrollo en estas muestras y requieren mayor expe
riencia del observador. Ademds en muchos casos tambiin suelen encontrarse levaduras

de Candida que crecen mds rdpidamente y van a impedir el desarrollo de Histoplasma e
n los cultivos. Las muestras seriadas de esputo aumentan el rendimiento de este material
, incubar tubos a 28° C para obtener la fase filamentosa del hongo y evitar que bacterias
se desarrollen en estos medios para que no contaminen a 37° C en medios enriquecidos
para el crecimiento de la fase de levadura y acortar el tiempo de incubacitin. En muestra
s muy contaminadas tambiin pueden agregarse tubos con medio adicionados de ciclohe

ximida[105]

2.5.3.-HEMOCULTIVOS.

El mitodo de lisis centrifugacitin tiene el mismo rendimiento que el comercial (Isolator
®)[106]. Los pacientes que presentan hemocultivos positivos suelen tener peor evoluciu

n [107].

2.5.4.-MIELOCULTIVOS.

La punciun y aspiraciin de midula usea, en los extendidos tetiidos con Giemsa, puede

mostrar las levaduras caracter$sticas y permite el aislamiento del Histoplasma capsulatu
m con igual sensibilidad que los hemocultivos, su realizaciin no es sistemotica por ser d
olorosa para el paciente. Pero necesario para identificar histoplasmosis diseminada en m

edula Gsea

2.5.5.-OTROS MATERIALES.

Entre las muestras ytiles para el diagnustico encontramos las biopsias de laringe, biopsia
s de ganglios, el material de nadulos subcutoneos, biopsias de mucosa gostrica, orina, €
tc.[104,107] Ante el caso de sospecha de compromiso del sistema nervioso central se re
comienda la recoleccitin de varios mililitros de LCR por medio de punciun de medula p
ara mejorar el rendimiento de los cultivos en esta muestra, ademds puede utilizarse para

35



la deteccitin de anticuerpos mediante pruebas de inmunodifusitin o contrainmunoelectro
foresis[109] y tambifn puede hallarse antsgeno polisacorido mediante pruebas de ELIS

A[110].
2.5.6.-EXéMENES MICROSCIPICOS DIRECTOS Y CULTIVOS.

Las preparaciones al estado fresco no tienen buen rendimiento ya que ynicamente cuand
o la carga fyngica es muy alta, se sospechan levaduras intracelulares. En las preparacion
es teiildas con Giemsa se visualizan claramente las estructuras levaduriformes que se col
orean en forma caractersstica en un polo y que presentan un halo claro, normalmente se
encuentran dentro de macrufagos en gran cantidad, ademds en los casos graves suelen o

bservarse tambifn fuera de las cflulas.

Los cultivos de estos materiales en agar glucosado de Sabouraud y BHI con o sin sangre
ovina, incubados a 28 y 37° C permiten el desarrollo de la fase micelial y levaduriform
e entre 10-15 d$as aunque a veces ha sido necesario mantener los cultivos hasta 30 dsas.
La identificaciun de la fase micelial se basa en las caracter$sticas micromorfolugicas de
los cultivos y debe confirmarse a travis de la prueba de exoant§genos con antisuero esp

ecsfico.

2.5.7.-PRUEBAS INMUNOLIGICAS.

Las tfcnicas serolugicas estandarizadas para la deteccitin de anticuerpos anti-Histoplasm
a son la inmunodifusitn y la fijacitin de complemento, tambiin puede utilizarse la contr
ainmunoelectroforesis con muy buenos resultados y en algunos passes, se comercializan
equipos para detectar anticuerpos por ELISA. En los enfermos con SIDA estas pruebas
solo brindan resultados positivos en menos del 50% de los casos, excepto el ELISA don
de la proporciun de resultados positivos es mayor. En los pacientes que han sido traspla

ntados tambiin su utilidad es limitada ya que los t$tulos son bajos [110]

Tambiin se han utilizado otros mitodos de detecciin de anticuerpos como el Western bl
ot, que han demostrado una sensibilidad del 90% en las formas pulmonares agudas, con

100% de especificidad, cuando se utiliza un antSgeno deglicosilado[101,102].
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La detecciun de ant§genos en suero y en orina mediante pruebas de ELISA es ya rutinar
ia en EE.UU, aunque todavs$a no se ha logrado la especificidad deseada y hay reacciones
cruzadas con paracoccidioidomicosis y blastomicosis[103]. La sensibilidad mejora cua
ndo se tratan las muestras con EDTA y calor para romper los complejos inmunes. El us
o de anticuerpos monoclonales que reconoce epitopes especie-especsficos en un ELISA
de inhibiciun ha demostrado una sensibilidad de 71% y especificidad de 98% y permite

detectar ant§geno en LCR y lavado broncoalveolar[102,104].

Las tfcnicas para detectar ce1- 3 glucano son frecuentemente utilizadas en pacientes inm
unocomprometidos graves, para el diagnustico indirecto de varias micosis oportunistas,
especialmente aspergilosis y candidiasis, pero puede dar resultados positivos en pacient

es con histoplasmosis diseminada[ 104].
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CAPITULO HII

3.-MATERIALES Y METODOS

3.1.-MATERIALES.

3.1.1.-CARACTERIZACION DE LA ZONA DE TRABAJO

La ciudad de Guayaquil se encuentra en la region litoral o costa de Ecuador, cercana al
Océano Pacifico por medio del Golfo de Guayaquil. Se localiza en la margen derecho
del rio Guayas, bordea al oeste con el Estero Salado y los cerros Azul y Blanco. Por el

sur con el estuario de la Puntilla de Guayaquil que llega hasta la isla Puna (14).

El Hospital de Infectologia fue creado como respuesta al incremento de enfermedades
infecto-contagiosas del pais, fundado en el edificio del Asilo de Ancianos “Hospicio
corazon de Jesus” en la direccion de Dr. Isaias Medina y bautizado con el nombre del
llustre guayaquilefio Dr. José Daniel Rodriguez Mariduefia, el 7 de agosto de 1975. Se
encuentra ubicado en la parte céntrica de la ciudad en la parroquia Tarqui, lugar de facil
acceso para toda la poblacion, recibe pacientes del area local y de la provincia del

Guayas, siendo un lugar de referencia nacional (15).

La atencién diaria es alrededor de 600 pacientes solo en emergencia, cuenta con las
siguientes especialidades: Ginecologia, cardiologia, hematologia, dermatologia,

odontologia y neurologia (15).

En el periodo de enero a agosto de 2013 se han atendido 75 mil casos
aproximadamente, tanto en emergencia como en servicios especializados. Estos Ultimos
representan el 40% del total del servicio de consultas y 40% es el porcentaje en que
aumento el personal de este centro hospitalario desde julio de 2012 (15).

El Ministerio de Salud Publica (MSP) inaugurdé una nueva area que se enfocara en la
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atencion a pacientes que viven con el Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH) y con

el sindrome de inmunodeficiencia adquirida (SIDA) (15).

La administracién hospitalaria depende de las autoridades de turno, actualmente el
sistema administrativo es vertical, es decir el Director toma las decisiones en todos los
aspectos, el Director del Hospital es la maxima autoridad, que regula las acciones de los
siguientes departamentos: subdireccion encargada de la docencia y administracion del

personal médico, administracién, recursos humanos, financiero y enfermeria (15).

Tiene como mision satisfacer ampliamente las necesidades de una persona criticamente
enferma en el camino a su recuperacion, con profundo respeto de su condicion humana,
con un servicio célido, basado en la alta capacidad profesional de su equipo humano y la
mas avanzada plataforma tecnoldgica, siguiendo valores como: servicio, calidad,
excelencia, compromiso, disciplina, respeto, generosidad, afabilidad, paciencia,

responsabilidad y sobre todo, ética (15).

La Unidad de Cuidados intensivos sera para el afio 2015 una institucion prestadora de
servicios de salud acreditada y reconocida por el modelo de gestion empresarial, por las
relaciones de equidad y respeto con nuestros colaboradores, proveedores y por la

confianza que generamos en los clientes y entes gubernamentales (15).

El Hospital de Infectologia estd conformado por, personal meédico, personal
administrativo, tiene disponibilidad de 100 camas y se atienden 216.000 consultas
anuales, 300 consultas geriatrica por mes, 6.000 consultas externas por mes, 18.000

consultas de emergencia por mes, 350 internaciones mensuales (15).

En la Unidad de Terapia Intensiva la tasa de mortalidad de 24,2%, de estos el 81%
pacientes con VIH Sida, la media de internacion es de 6,4 dias y la tasa de ocupacion es
del 98%(15).

3.1.2.-PERIODO DE LA INVESTIGACION.
El periodo que se necesitd ser utilizado para la investigacion, fue desde enero - 2014
hasta diciembre - 2014.
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3.1.3.-RECURSOS EMPLEADOS.

3.1.3.1.-Recursos Humanos

v Investigador
v' Tutor

3.1.3.2.-Recursos Fisicos

3.1.3.3.-Recursos Fisicos de estudio

Hojas de papel bond
Boligrafo

Léapiz

Borrador.
Computador

Impresora

Base de datos del orea de bacteriologsa del Hospital de Infectologia Dr. Jost Da

niel Rodr§guez Maridueiia, de la ciudad de Guayaquil, en el periodo Enero - Dic

iembre del 2014

Historias cl$nicas

Balanza.
Termdmetro.
Negatoscopio.
Pulsioximetro.
Esfignomanometro.

Estetoscopio.

3.2.-UNIVERSO

Todos los pacientes con diagnustico de SSndrome de Inmuno Deficiencia Adquirida aso

ciados a histoplasmosis diseminada ingresados en el Hospital de Infectologia Dr. Jost D
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aniel Rodr§guez Maridueiia, de la ciudad de Guayaquil, en el periodo del 2014.

3.3.-MUESTRA

De tipo probabil$stica no cuantitativa, incluyt a 28 pacientes con S$ndrome de Inmuno
Deficiencia Adquirida diagnosticados de Histoplasmosis diseminada y en 19 paceintes
se encontri histoplasmosis diseminada a medula usea que cumplieron con los criterios d
e inclusitn de la investigaciiin y que tuvieron tratamiento midico en el Servicio de Medi
cina Interna y la Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital de Infectologia Dr. Jost D

aniel Rodr$guez Maridueiia, durante el periodo de estudio.

3.4-METODOS
3.4.1.-TIPO DE INVESTIGACION

Estudio realizado de tipo observacional descriptivo con corte transversal.

3.4.2.-DISENO DE INVESTIGACION

Es un estudio estad$stico no con fines de experimentaciiin

3.4.3.-PROCEDIMIENTO DE LA INVESTIGACION

Para utilizar este trabajo de investigaciin estads$stico fue necesario tomar la base de dat
os del drea de bacteriologsa del hospital Infectologia “Dr. Jost Daniel Rodr§guez Marid
ueua’.

Se analizan las bases de datos del drea de bacteriologsa, las historias cl$nicas de los paci
entes de la base de datos y se excluyu a todos aquellos que no hayan presentado disemin

aciin de histoplasmosis.
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3.5.-VIABILIDAD

Este trabajo de titulaciin es un estudio viable porque tiene la aprobacitn del departame
nto de Docencia e Investigaciin del Hospital de Infectologia Dr. Jost Daniel Rodrsguez
Maridueiia, que permitit el acceso a las historias cl$nicas y a las estad$sticas del departa
mento de bacteriologs$a. Cuenta con el drea de Medicina interna y Cuidados Intensivos,
donde son ingresados diariamente pacientes con complicaciones de esta enfermedad. D
el mismo modo, se cuenta con el personal de salud (mfdicos especialistas, residente de
medicina interna, residentes de cuidados intensivos, terapista respiratorio, licenciadas de
enfermersa, enfermeras e internos), equipos, tratamientos y materiales necesarios para d

icha investigaciin. Ademds labort en la instituciin en calidad de Interna de medicina.

Es de interes de la instituciin que existan datos estad$sticos que demuestren la prevalen
cia de Histoplasmosis diseminada en especial en medula usea en pacientes con VIH y s
us factores de riesgo asociados. Ademds se cuenta con el apoyo de los representantes de
la Universidad de Guayaquil y existen las correspondientes autorizaciones para su ejecu

ciin.

3.6.-VARIABLES:

3.6.1.-VARIABLE INDEPENDIENTE:
Histoplasmosis - VIH
3.6.2.-VARIABLES DEPENDIENTE:

Aspirado de medula 6sea.
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3.6.3.-VARIABLES INTERVINIENTES:

3.6.4

Edad.
Sexo.

Etiologia.

Servicio o0 &rea de hospitalizacion

Tipo de muestra

Fecha de toma de muestra a pacientes con VIH + histoplasmosis diseminada.

OPERACIONALIZACION DE LOS

INVESTIGACION.

INSTRUMENTOS DE

: Definiciones .
Variables Conceptos ; Indicadores
operativas
20 a 30 afios — 31 a | Namero de casos de
Edad Grupos etarios | 40 afios — 41 a 50 - | histoplasmosis diseminada por
otros afnos edades
. Numero de casos de
. Femenino | s . .
Sexo Diferente genero . histoplasmosis de medula ésea
Masculino
por genero
Varones 1
. . Varones 2 ,
Servicio de | . Numero de casos de
.. .. | Areas de | Sala de mujeres . . . .
hospitalizaci . : histoplasmosis  diseminada a
, prevalencia Uci . ,
on . medula 6sea por areas
Emergencia
Hidratacion
Sangre.
Piel. .
. Numero de casos de
. . . Medula Osea. ; : .
Diagnostico | Tipo de muestra NP Histoplasmosis con predominio
Ganglios linfaticos. .
. de medula 6sea
Bronquial.
Liquido abdominal.
NUmero de casos de
Tiempo Por mes Enero a Diciembre | Histoplasmosis en medula ésea
por mes

3.7.-Recoleccion de datos

Para obtener los datos se realizaro la revisitn de fichas cl$nicas de la unidad de Medicin
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a interna, datos estad$sticos en el departamento de bacteriologsa de las muestras obtenid
as para su estudio, de archivos del Servicio de estad$stica del Hospital, donde eston desc
ritos los antecedentes cl$nicos, clasificaciin, diagnistico, evoluciiin y tratamiento realiz
ado. Se elaboru una hoja de recolecciun de datos en Excel, la cual se realizu a todos los

pacientes del estudio ingresados a la unidad hospitalaria.

3.8.-Analisis de datos

Se realizu en hojas de cdlculo del programa de Microsoft Excel, donde todos los datos s
e expresaron como frecuencia absoluta y porcentaje. Posteriormente la informacitin fue
ingresada en el programa estads$stico IBM SPSS 19.0. Se utilizu estads$stica descriptiva

y pruebas no paramitricas para el andlisis de los datos.

Para la descripciun de las variables se emplearon frecuencias simples, porcentajes, prom
edios, desviaciun estondar e intervalos de confianza al 95%. Para la determinar la relaci

un entre variables cualitativas se empleu la prueba de Chi cuadrado considerdndose sign
ificativos valores de P < 0.05. Se utiliza Odd Ratio y riesgo relativo para establecer los

actores protectores y de riesgo de esta enfermedad.

La informacitn esta presentada en forma de tablas y groficos para una mejor comprensi

un, de acuerdo a las variables de estudio.

3.9. CRITERIOS DE INCLUSION Y EXCLUSION

3.9.1. CRITERIOS DE INCLUSION:
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Todo paciente VIH/SIDA con Histoplasmosis diseminada.
3.9.2. CRITERIOS DE EXCLUSION:

Pacientes que no presentan sintomatologsa de histoplasmosis y que llevan buena adhere

ncia al tratamiento ARV y sin otras complicaciones.

3.10. ASPECTOS ETICOS Y LEGALES

La presente investigaciun es un trabajo estads$stico que respetara todos los aspectos itic

os y legales pertinentes.

3.11. PRESUPUESTO

El autor se encarga de solventar este estudio.
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CAPITULO IV

RESULTADO Y DISCUSION.

4.1 RESULTADOS

Al haber realizado este trabajo de investigaciun sobre “DETERMINACION DE HIST

OPLASMOSIS EN ASPIRADO DE MEDULA OSEA EN PCTS CON VIH EN EL HO
SPITAL DE INFECTOLOGIA Dr. JOSE DANIEL RODRIGUEZ MARIDUEIA DE E
NERO A DICIEMBRE DEL AiO 2014 se logra comprobar la alta tasa incidencia de es

ta patolog$a dirigida a la poblacitn ingresada a este hospital afectada con VIH.

Se encontraron 28 paciente con Histoplasmosis diseminada a medula isea por medio de
diagnustico de punciun y aspiraciun de medula usea en la poblaciiin de pacientes ingres
ados y hospitalizados con VIH del Hospital de Infectologia Dr. Jost Daniel Rodrsguez

Mariduetiia que presentaban sintomatologsa compatible con histoplasmosis

Se logra determinar que la toma de muestra de la medula tsea para su andlisis es el ynic
o y valedero medio de diagnustico para corroborar nuestro diagnostico presuntivo de Hi
stoplasmosis diseminada en pacientes con VIH del Hospital de Infectologia Dr. Jost Da

niel Rodr$guez Maridueiia en el atio 20147

De seguro servird de apoyo a medios de estudios mos especializados para dar un tratami

ento orientado al lugar de frecuente diseminaciun del Histoplasma hacia la medula tsea.

4.1.1. PRESENCIA DE HISTOPLASMA DISEMINADA VARIABLES DE
GRUPQOS ETARIOS.

De los 28 pacientes de la muestra que se les realizo de diferentes tejidos con diagnustic
o de histoplasmosis diseminada se determinu que 12 de ellos pertenecen al grupo de 20

a 30 aiios de edad, esto equivale a un 42.85%. Hubieron 5 pacientes que tensan de 30 a

46



40 atios de edad, que el 17.85%, 6 pacientes edades entre 40 a 50 atios 21.42% y el ylti

mo grupo corresponden a edades no determinadas total 5 pacientes que corresponde el 1

7.85%.

PACIENTES CON HISTOPLASMOSIS DISEMINADA POR
GRUPO DE EDADES

otras edades

Pero de estos pacientes solo 19 de ellos fueron positivos para histoplasmosis de medula
usea donde 6 de ellos pertenece n al grupo de 20 a 30 atios de edad, esto representa a un
31.57%. Hubieron 5 pacientes que ten$an de 30 a 40 atios de edad, que el 26.31%, 5 pa
cientes edades entre 40 a 50 atios 26.31% y el yltimo grupo corresponden a edades no d

eterminadas total 3 pacientes que corresponde el 15.78%

PACIENTES CON HISTOPLASMOSIS DISEMINADA A
MEDULA OSEA POR GRUPO DE EDADES
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4.1.2. PRESENCIA DE HISTOPLASMA DISEMINADA POR EL GENERO.

De nuestros datos estad$sticos de muestra de 28 pacientes por gineros, de femenino y

masculino De los cuales 8 eran mujeres que corresponde al 28.57%. Y 20 casos eran h

ombres que corresponde a un 71.42%.

De nuestros datos estad$sticos de muestra de 28 pacientes por gineros, Se obtuvieron 1
9 caso con Histoplasmosis en medula tsea en pacientes de sexo femenino y masculino
De los cuales 5 eran mujeres que corresponde al 26.31%. Y 14 casos eran hombres que

corresponde a un 73.68%

PACIENTES CON HISTOPLASMOSIS DISEMINADA A
MEDULA OSEA POR GENERO

B MUJERES5 m HOMBRES 14

MUIJERES HOMBRES
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4.1.3 PRESENCIA DE HISTOPLASMA DISEMINADA EN LOS DIFERENTES
TEJIDOS DE DONDE SE TOMARON MUESTRAS.

De nuestros datos estadssticos de muestra de 28 pacientes por toma de muestras de difer
entes tejidos para cultivo en pacientes con sospecha de histoplasmosis diseminada hospi
talizados en las diferentes oreas del hospital donde salieron positivos para histoplasmosi
s tenemos las siguientes presentaciones: muestra de sangre 2 que corresponde el 7.14%;
muestra de piel 1 positivo que corresponde al 3.57%; 19 muestra de medula usea conu
n 67.85%; muestra de ganglios linfdticos 1 positivo que corresponde al 3.57%; muestra

bronquial 3 positivos corresponde 10.71%; muestra de 1Squido abdominal con 1 positiv

o correspondiente al 3.75% y de otros tejidos 1 muestra correspondiente a 3.57%

414 PRESENCIA DE HISTOPLASMA DISEMINADA DEPENDIENDO DE
LOS MESES QUE SE HAN HOSPITALIZADO.

De nuestros datos estads$sticos de la muestra tomadas de 28 pacientes en los 12 meses e
n pacientes con sospecha de histoplasmosis diseminada hospitalizados en las diferentes
oOreas del hospital donde salieron positivos para histoplasmosis en medula usea tenemos

las siguientes presentaciones: muestra de enero 4 que corresponde el 14.28%; muestra d
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e febrero 4 que corresponde al 14.28%; muestra de marzo 1 corresponde 3.57%; muestr
a de abril 2 que corresponde al 7.14%; muestra de mayo 1 que corresponde 3.57%; m

uestra junio 2 que corresponde 7.14%; muestra de julio con 2 correspondiente al 7.14%
; muestra de agosto 1 corresponde el 3.57%; muestra de septiembre 4 que corresponde

al 14.28%; muestra de octubre 1 corresponde 3.57%; muestra de noviembre 2 que cor

responde al 7.14%; muestra diciembre 1 que corresponde 3.57%.

415 PRESENCIA DE HISTOPLASMA DISEMINADA EN LOS DIFERENTES
AREAS DE HOSPITALIZACION DONDE SE TOMARON MUESTRAS.

De nuestros datos estad$sticos de muestra de 28 pacientes: muestra de Varones 1 son 1

corresponde al 3.57%; muestra de Varones 2 son 9 corresponde al 32.14%; muestra de
sala de mujeres 3 que corresponde al 10.71%; muestra de Uci son 11 que corresponde a
1 39.28%; muestra de Emergencia 1 corresponde 3.57%; muestra de Hidratacitin 2 que

corresponde 7.14 %
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PACIENTES CON HISTOPLASMOSIS DISEMINADA POR
AREASDE ATENCION

12
mUCl/11

10

mV-2/9
8

mSM/3
6 E HID/2
4 M ER/1
2 I l mVv-1/1
9 | | | | CEX/1

ucl/a1 v-2/9 SM/3 HID/2 CEX/1 V-1/1 CEX/1 ER/1

De nuestros datos estad$sticos de muestra de 28 pacientes 19 de los pacientes presentar
on histoplasmosis diseminada a medula Gisea: muestra de Varones 1 son 1 corresponde
al 5.26%; muestra de Varones 2 son 9 corresponde al 47.36%; muestra de sala de mujer
es 3 que corresponde al 15.78%; muestra de Uci son 5 que corresponde al 26.31%; mue
stra de Emergencia 1 corresponde 5.26%; muestra de Hidrataciin 1 que corresponde 5.

26%

PACIENTES CON HISTOPLSMOSIS DISEMINADA A MEDULA
OSEA HOSPITALIZADOS

mVv2/9
m UCI/5
1S.M/3
mVvi/1
mER/1
I " HID/1
I

V2/9 ucl/s S.M/3 V1/1 ER/1 HID/1
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4.2. DISCUSION.

En nuestro pass la histoplasmosis es una micosis endemica y porque no decir en

Guayaquil y una de las complicaciones relativamente frecuentes en los paciente i
nmunocomprometidos con el VIH, es importante no dejar pasar por alto realizarl
es las pruebas de diagnosticas para evitar que este hongo se siga reproduciendo y
a que estos pacientes tienen su CD4 bajo. Por ello todo paciente compatible debe
pedsrsele examenes no solo de sangre sino de otros tejidos que como hemos podi
do comprobar su rapida diseminaciun y afectaciin de otros tejidos y aunque la pr
ueba es un poco compleja para el midico y paciente no dejar de lado la punciiin

de medula tisea que por nuestro estudio hemos comprobado que existen casos fre

cuentes de Histoplasma diseminado a medula usea.

Con esto estaremos demostrando la co-morbilidad sida-histoplasmosis y no desca

rtar otras infecciones de microorganismos oportunistas.

Los pacientes con esta forma de diseminaciiin acompaiiado de otros factores com
o lesiones pulmonar, hipertensitin, LDH alta desafortunadamente son los que tie

nen mayor riesgo de muerte.

Gracias al diagnustico oportuno se podrsa dar el tratamiento especs$fico como la a

nfotericina B que nos ayudarsa a la asociaciin a una mayor sobrevivencia.
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CAPITULO V

4. CONCLUSIONES.

La histoplasmosis diseminada va a constituir la enfermedad marcadora de sida en el 67.

85% de los casos coincidiendo con la literatura midica.

Las caracter$sticas demogroficas, las v$as de transmisiun del VIH y las manifestaciones
cl$nicas fueron similares a esta patologsa por lo que fue necesario hacer pruebas de diag

nusticos para corroborar dicha patologsa.

Sin embargo, la diseminaciun hacia la medula Gisea fue del 67.85% frente al 32.15% en

contrado en otros tejidos.

En un 31.5% de los casos se detectt en pacientes entre edades de 20 — 30 atios; en un 73
.68% fueron de sexo masculino en comparacitn del sexo femenino; con predrominio en
los meses de enero y febrero con un 15.78% y con mayor prevalencia en las dreas de ho

spitalizacitin mds crsticas; en UCI 26.31% y en sala V-2 47.36%

La histoplasmosis diseminada se ha asociado al paciente al estar en contacto infectante,
a las manifestaciones cl$nicas, al examen de sangre con un CD4 bajos, con elevadas co

ncentraciones siricas de LDH, lo cual puede contribuir a la orientacitin diagnustica

La anatomsa patoligica de sangre, ganglio linfotico piel, mfdula usea, etc., demostra co
rpysculos intracelulares PAS positivos similares a levaduras en macrufagos o histiocitos

, lo cual orientt al diagnustico.

El hallazgo de H. capsulatum en cultivos fue mayor en midula tisea en un 67.85% en el
mismo porcentaje. En las investigaciones, el cultivo de midula usea constituyu el eleme

nto diagnostico mas util.
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CAPITULO VI

6. RECOMENDACIONES O PROPUESTAS.

6.1. RECOMENDACIONES

Al haber realizado este trabajo de investigaciin yo recomendarsa lo siguiente:

e Realizar un proceso investigativo retrospectivo de los yltimos 10 atios para tene
r una base de datos mos fidedigna que ayudara al trabajo de investigaciun.
e Los pacientes con histoplasmosis diseminada a medula isea deben recibir el trat
amiento completo de anfotericina ingresado en el hospital..
¢ A todo paciente con histoplasmosis diseminada a medula usea realizdrsele por lo
menos cada 3 meses un nuevo examen de diagnustico en este caso de medula s

ea para ver si el tratamiento que ha estado recibiendo a tenido buena adherencia

6.2. PROPUESTAS
Este estudio realizado resalta la importancia de frecuencia de histoplasmosis diseminad

a hacia medula tsea en pacientes con VIH por lo que es necesario sugerir las siguientes

propuestas:

e (apacitar al profesional de la salud sobre esta micosis para que ellos puedan dar
charlas de prevenciun para los pacientes con VIH. Esto debe incluir:

1.) No estar en contacto con tierra posiblemente contaminada con heces de aves

de corral o pdjaros.

2.) No estar en contacto con gallineros, cuevas, altillos, o cualquier lugar donde

estin aves o realicen sus deposiciones.
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3.) Protegerse con mascarilla en lugares donde haya posibles criaderos de murci

flagos.

4.) Descontaminar el suelo si va a estar en contacto con aerosol de formol al 3%

5.) NOTA: Estas charlas deben de ser no solo para el paciente sino para el famili

ar que estd en su entorno ya que si en su hogar hubieran los medios de conta
minaciun el paciente no es el que se va a encargar de eliminarse sino seria de
| familiar y as$ se trabajarsa en conjunto para mejorar el estilo de vida del pa
ciente.

6.) MATERIAL INFORMATIVO: Folletos, pancartas, diapositivas.

Reafirmar la realizacitin del estudio sistematizado para descartar otros agentes

oportunistas.

Control cada 6 meses de su CD4.
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ANEXOS

BASE DE DATOS EN RELACION CON LOS
DICIEMBRE DEL 2014
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BASE DE DATOS DE PACEINTES EN RELACION AL SEXO, EDAD,

TIPO DE MUESTRA DE HISTOPLASMOSIS DISEMINADA
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g S g8 g | 8¢ g2 |5t

MACHADO JORGE m UCl | 10/01/2014 | ot hca

PARRALES

MACHADO JORGE m UCl | 10/01/2014 | mo hca

PARRALES

ALMENDARIS KERLY f 36 | SM | 17/01/2014 | mo hca

GOMEZ

MORAN REYEZ | JANETH f 35 | SM | 20/01/2014 | mo hca

CEPEDA JULIO m |30 |V-2 |04/02/2014 | mo hca

MURNOZ

ZUNIGA CARPIO | ANDREA f 27 | uCl | 11/02/2014 | mo hca

SOSA LOPEZ ENRIQUE m |23 | CEX |21/02/2014 | i hca
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MORA CRUZ WALTER m |30 |V-2 |25/11/2014 | mo hca
SAMANIEGO BYRON m V-2 | 19/12/2014 | mo hca
CALLE
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Histoplasma sp.

BASE DE DATOS DE PACEINTES EN RELACION AL SEXO, EDAD,
TIPO DE MUESTRA DE HISTOPLASMOSIS DISEMINADA A MEDULA

OSEA.
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MACHADO | JORGE m ucl | 10/01/ | mo 1 hca f

PARRALES 2014

ALMENDARI | KERLY f 3 |SM |17/01/ | mo 1 hca f

S GOMEZ 6 2014

MORAN JANETH f 3 |SM |20/01/ | mo 1 hca f

REYEZ 5 2014

CEPEDA JULIO m |3 |V-2 | 04/02/ | mo 1 hca f

MURNOZ 0 2014

ZUNIGA ANDREA | f 2 |ucl | 11/02/ | mo 1 hca f

CARPIO 7 2014

BAJANA ARMAND |m |4 |V-2 |28/02/ | mo 1 hca f

PINELA 0 8 2014

MURILLO CARLOS m |2 | V-2 |22/04/ | mo 1 hca f

CARCELEN 3 2014

ARIAS LALY f 3 | SM | 30/04/ | mo hca f

PARRAGA 5 2014

TORRES JAVIER m |4 | UCl | 30/05/ | mo hca f

ORTIZ 5 2014

MAGNO FRANCO |m |4 |V-1 |25/06/ | mo his f
MARRIOT 9 2014

CORTEZ JOSE m |4 V-2 | 04/07/ | mo hca f

PALMA 6 2014

POVEDA DIEGO f HID | 09/07/ | mo hca f

GAVILANEZ 2014

MARCILLO CARLOS m |2 | V-2 |13/08/ | mo hca f

LOPEZ 8 2014
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MERA VERA | TOMAS m | 4 | UCI | 04/09/ | mo hca f
3 2014

GUERRERO GUSTAVO | m 3 | V-2 | 19/09/ | mo hca f

CANDELARIO 4 2014

LEDDA MIGUEL m 2 | V-2 | 30/10/ | mo hca f

LOPEZ 3 2014

BAZURTO OSWALD | m 2 | ucl | 20/11/ | mo hca f

BAZURTO ) 8 2014

MORA CRUZ | WALTER m 3 | V-2 | 25/11/ | mo hca f
0 2014

SAMANIEGO | BYRON m V-2 | 19/12/ | mo hca f

CALLE 2014

Histoplasma capsulatum var.
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Harvesting of lliac Bone Graft
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TABLA1

FORMAS CLINICAS

I. Histoplasmoesis en huésped inmunocompetente:
I.1 Infeccién primaria asintomatica
.2 Infeccion pulmonar aguda

2. Histoplasmosis en pacientes con Enfermedad pulmonar obstructiva cronica:
2.1 Histoplasmosis pulmonar cavitaria cronica

3. Histoplasmosis en huesped inmunocomprometido:
3.1 Forma diseminada crénica
3.2 Forma diseminada aguda
3.3 Forma diseminada subaguda

4. Formas mediadas inmunologicamente:
Fibrosis mediastinal, Histoplasmomas y Corioretinitis.

Fuente: MNegroni R. Clinical spectrum and treatment of classic histoplasmosis. Rev [bercamericana Micolog 2000; 159-
167.

Tabla 4. Analisis bivanado. Principales vaniables clinicas y de laboratono asociadas con mortalidad
en pacientes con histoplasmasis y sida, Hospital Universitano 5an Vicente de Padl, Medellin,
1993-2004,

- = Mortalidad en Mortalidad en no
ACTOTES SSACIRCos expuestos (%) expuestos (%)

Formas diseminadas 10/24 (41,7 0/20 (D)

Formas mucocutaneas 5/19(26.3) 525 (20.0) 13 04-33
Presencia de disnea 9/18 (500 1/26 (3.8) 130 1E-938
Presencia de hipotension 6/11 (54.5) 4/33(121) 45 16-131
Presencia de visceromegalias 5/18 (27.8) 5/26(19.2) 14 05-43
Presencia de adenomegalias 1/15 (6.7) 9/29 (3L.0) 02 002-15
DHL 2 2 veces 5105000 221 (8.5 5.2 12-22%
Tratamiento con Anfotericina B 5/34 (147 5/10 (50,00 0.3 01-08

RR: Riesgo relativa. DHL: Deshidrogenasa lactica

77



Tabla 2. Resultados de laboratono y procedimientos para
confirmar microbiclégicamente la micosis en 44 pacientes
con histoplasmosis y sida, Hospital Universitano 5an
Vicente de Paudl, Medellin, 1998-2004.

Tipo de estudio

Hemoglobina, g/dL (n=42),
promedio = DE

93 x21

Linfocitos totakes/mm? (n=17),
mediana [RIC)

666 (303 — 1162)

Plaguetas/mm” (n=42), mediana
(RIC)

146500 (86.750 — 273500

Welocidad de
eritrosedimentacicon, mmy'h
(n=40), mediana (FIQ)

a4 (43 — 120)

Proteina C reactiva, mg/dL
in=25), mediana (RI)

10,1 (3.5 — 16.6)

Fosfatazas alcalinas, WL (n=10],
promedio £ DE

338 = 256

DHL U/L {n=31). mediana [RIQ)

356 (188 — 2.047)

Ferritima, pgy'l (n=12}, mediana
(RIQ)

Confirmacion microbiologica

2119 (656 — 28.634)

Numerc de positivos (%)

complemento (=13}

Examen directo (n=34) 21 (61.8)
Histopatologia (n=30) 28 (93.3)
Culdvo (n=28) 25 (89.3)
Titulos de anticuerpos por

inmunodifusion y fijacion de 9 {69.2)

DE: Desviacion estandar. RIQ: Rango intercuartilico
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Paciente con sospecha clinica de histoplasmosis:

Hospedero NORMAL | | Hospedero ANORMAL
|
Inmung- Defecto Defecto
competente | | estructural || inmune
Pasible forma
clinica e Pulmonar | | Pulmonar | | Pulmanar
histoplasmasis aguda cronica | | diseminada
Pruetas de
Al 5 10k AR 1004
kil D% ID 10% Aitigeiuta 35%
U iraillodid] ;
iy AR 1003 Culv 50-85%
ey AR || K
d"'“"i“ iy Thcaei I740% || DSB60%
ACLRT0 il TR0 Ok
” Allggra 1572% || Ticiones 43%
piclemme ¥ ferma :
climich d¢ | micoals

Fiqura 2. Alqoritmo propuesto para el diagnostico de la histoplasmoss.
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TIPO CLINICO

Histoplasmosis pulmonar aguda

SIGNOS Y SINTOMAS
Flebre
Escalofrios
Tos
Dolor tordcico al Inspirar

Hlstoplasmosis pulmonar cronica

[

Difcultad resplratoria

Dolor toracico

Sudoracion

Flebres similares a las de [a tuberculosis pulmonar

Hemoptiss

Histoplasmosis diseminad

Fiebre

Endocardlts y pericardits
Artragias y artrits
Medlastinits

Anemia

Leucopenia
Trombocitopenia
Enfermadad de Addison
Meningitis

Uleras bucales y esofdgleas

Otros sintomas

Uvetis y coroidits
Prostatits
Uleeras en genttales
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