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En 1981 aparecieron las primeras
publicaciones de un nuevo sin-
drome caracterizado por la presen-
tacidn de infecciones oportunistas o
sarcoma de Kapost en individuos jo-
venes sin causa conocida de inmu-
nodepresion, ni antecedentes de
haber recibido terapéutica inmuno-
depresora, gue se asociaba a altera-
ciones cuantitativas y funcionales
de las subpoblaciones linfocitarias.
(1-4) Por todo ello fue denominado
sindrome de inmunodeficiencia ad-
quirida (SIDA). La aparicién progre-
siva de nuevos casos, y los estudios
epidemiolégicos realizados, permi-
tieron primero intuir y posterior-
mente confirmar, gue nos encontra-
bamos ante una nueva enfermedad
de etiologia infecciosa, en la que el
sindrome de inmunodeficiencia, se-
vero e irreversible, es tan solo el
ultimo eslabon de las manifestacio-
nes que es capaz de producir este
nuevo agente infeccioso.

En poco tiempo han sido cuantio-

$0s$ los conocimientos almacena-

dos sobre esta nueva enfermedad.
No obstante, quedan ain encrmes
lagunas para explorar y definir, asi
como grandes logros que conseguir
especialmente en lo que concierne
a su prevencion y tratamiento.

ETIOLOGIA

El agente etioldgico es un virus
RNA, perteneciente a la familia de
los retrovirus, denominade LAV
{«Lymphadenopathy-associated vi-

rus»} por los investigadores france-

ses, al ser aislado de un paciente

con linfadenopatias generalizadas,

(5) y ARV («AIDS Related VJrus») (6)

o HTLV li («Human T-lymphotropic
virus type Hl») por los investigado-
res americanos, por considerarlo
estrechamente relacionade con el
ya conocido retrovirus HTLV | {(«Hu-
man T-cell leukernia/lymphoma vi-
rus»), (7-8) causante en el hombre
de la leucemia/linfoma de células T
del adulto. (9).

Su genoma estd integrado por
tres genes principales encargados
de codificar las proteinas de la es-
tructura viral (gag), la transcriptasa
inversa (pol} y las glicoproteinas de
fa envoitura del virus (env). Posese
ademas, secuencias cortas de nu-
cledtidos con funcion basicaments
reguladora, dos de ellas situadas en
cada extrerno del genoma y deno-
minada «long terminal repeatss.
{10-13).

Los estudios encaminados a dilu-
cir su morfologia y secuencia de nu-
cledtidos muestran que posee una
notable homologia con la subfamilia
Lentivirinae de los retrovirus, {14-
15) cuyo principal representante es
el virus visna. Al igual que éste,
muestra una amplia heterogenei-
dad en el genoma del virus, princi-
palmente en los loci que codifican la
envoltura viral. (16-18}.

La aparicién de una nueva enfer-
medad infecciosa, siempre suele
acompanarse de una aureola de

misteric, que ha sido particular-

mente intensa y magnificada en el

~ caso del SIDA, Es posible que el"

HTLV II/LAV se haya diseminado a
partir de un reservorio animal local
zado en Africa central; “tras habe

centroafricana del.viru:

.paidada por:; .a) el aislamiento de un’

retrovirus denominado STLV lll en
el mono verde africano {Cercopit-
hecus aethiops), que es una espe-
cie animal muy comun en Africa
central y que mantiene un estrecho
contacto con el hombre (19); b} la
capacidad defl STLV Ill de producir,
en algunas especies de primates,
un sindrome de inmunodeficiencia
que sé& complica con infecciones
oprtunistas (20-21); c) el haltazgo de
una elevada prevalencia de portado-
res anticuerpos que reaccionan
frente al HIV, cuando se analizaron

‘muestras de suero obtenidas a prin-

cipios de |la década de los setenta en
Uganda (22) y a mediados de la dé-
cada de los ochenta en el Zaire (23);
vy d) la identificacién retrospectiva
de casos de SIDA en Africa a partir
de 1976 (24)}. Si aceptamos la hipo-
tesis del origen africano del virus,
habria que admitir que posterior-
mente disemind hacia América vy
Europa a través de corttactos direc-
tos vy, quizas, por otras vias todawa
ne dilucidadas.

EPIDEMIOLOG'IA

L a enfermedad se encuentra am-' o

pliamente distribuida. Se han des:
crito casos en América del Norte y

- del Sur, Europa, Australia y Africa

Central {256-29). Desde la aparicion

- de'los ‘primeros casos se ha obser-
~vado Un aumento progresivo en la

valencia de la enfermedad, du-
licAndose “algunos paises el no-
ro de ' casos cada seis meses.
8-29) -

. En América se han comunicado

_ 27.166 casos hasta junio de 1986
- (25) y en Europa 3041. De los 27
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paises europeos que declaran la en-
fermedad, el Reino Unido, Alemania
Federal y Francia acaparan cerca del
60% del total de casos, aungue la
incidencia mas elevada por millon
de habitantes la presenta Suiza, Di-
namarcay Francia. (28) En Espafia el
primer paciente con SIDA fue diag-
nosticado en 1981. (30) Desde en-
tonces hasta junio de 1986, han sido
reconocidos por nuestras autorida-
des sanitarias 177 casos de SIDA
{31). La cifra real en Espana proba-
blemente es bastante superior y a
mode de ejemplo podemos decir
que s6lo en el Hospital Clinic de Bar-
celona, en diciembre de 1986, se
habian ya diagnosticado 40 casos.
El HIV se transmite a través de
sangre o derivados hematicos con-
taminados {32-24), a través de las
relaciones sexuales {25,35-39) y de
la madre al hijo via transplacentaria,
as{ como durante el periodo posna-
tal {39-41). El virus se ha cultivado
en la leche materna {42), aunque
actualmente se desconoce su im-
portancia en la transmisién de la in-
feccion. A pesar de que el virus se
ha aislado también de las lagrimas y
saliva {43-44} el riesgo de infeccion
a través de ellos, si es que existe,
parece escaso. Estos mecanismos
de transmision permiten compren-
der por qué han sidoe unos subgru-
pos de {a poblacion, con unos pecu-
liares estilos de vida, los principal-
mente afectados. Actualmente se
consideran grupos con riesgo de ad-
quirir la infeccién: fos homosexua-
les o bisexuales, los adictos a dro-
gas por via parenteral, los hemofili-
cos, los haitianos, los pacientes
transfundidos, las parejas sexuales
de personas pertenecientes a al-
guno de los grupos de riesgo y los
hijos de madres que pertenecen a
alguno de los grupos de riesgo (45).
Varias publicaciones aparecidas en

ios altimos meses, sugieren que en

-determinadas zonas geogréficas,
las relaciones heterosexuales pro-
miscuas pueden acarrear un riesgo

de contagio (25,29,46). La distribu-
cion porcentual de casos, segin el

grupo de riesgo a que pertenecen,

varia de forma sustancial de unos

paises a otros por razones no muy

bien conocidas. Asi mientras en Eu-.

ropa, considerada globalmente, el
65% de los pacientes con SIDA son
homosexuales y un 10% adictos a
drogas por via parenteral {ADVP), en
Espana el 46% de los casos son
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ADVP, un 21% homosexuales y un
18% hemofilicos (31} (tabla 1).

Estudios realizados en diversas
regiones de nuestro pais, scbre la
prevalencia de anticuerpos frente al
HIV (Ac anti-HTLV lli/LAV) en los
principales grupos de riesgo, mues-
tran que el 70-80% de los hemofili-
¢0s, 50-70% de los ADVPy 15-30%
de los homosexuales analizados,
han estado en contacto con el virus
(47-51). Aligual que lo cbservado en
otros paises, es de esperar un au-
mento en estos valores porcentua-
les en el curso de los proximos
anos. (62) En un estudio realizado
€N un grupo reducido de prostitutas
del area de Barcelona, sin ningan
factor de riesgo conocido gue favo-
rezca el SIDA, ninguno de los sue-
ros analizados presentaba Ac anti-
HIV (51). :

El seguimiento de sujetos porta-

dores de Ac anti-HIV durante un pe-.

riodo de 2 a 5 afios, pone de mani-
fiesto que sdlo un 7-14% de ellos
desarrollan el SIDA, un 14-30% pre-
sentan durante semanas o meses

- sintomatologia inespecifica {ficbre,

astenia, anorexia, pérdida de peso,
sudoracién nocturna, diarrea, linfa-
denopatias) y la mayoria de ellos
permanecen asintomaticos (53-54).
Sin embargo, hay que tener en
cuenta que el tiempo de incubacién
de la enfermedad es largo, con ca-
505 descritos de més de cinco afios
(33,55). Debido a su reciente apari-
cion aln no esta claramente defi-
nido, por lo que, indudablemente es
necesaric un seguimiento mas pro-
longado para conocer de forma mas
precisa la historia natural de la infec-
cién por el virus HIV, asi como los
factores que favorecen la expresion
del SIDA sélo en algunos pacientes.

INMUNOPATOGENIA

El virus HIV tiene un marcado tro-
pismo por algunos tipos celulares,
en especial por la subpablacion de
linfocitos T denominados coopera-

dores-inductores {T4), identificados -

fenotipicamente por el anticuerpo
monaoclonal OKT4 o Leu 3a (56-57),
asi como también por algdn tipo ce-
lular del sistema nervioso, aan no

identificado {568-59). Al parecer, en .

los linfocitos cooperadores-induc-
tores el antigeno de membrana T4
actya como receptor del virus (60},
ya que el tratamiento previc de las

céluias con el anticuerpo monoclo-

nal dirigido contra el antigeno T4 im-
pide la infecciéon (61). Postetior-
mente el virus penetra en la célula y
en el citoplasma, el RNA viral es
transcritc a DNA mediante la inter-
vencion del enzima transcriptasa in-
versa (62). Este DNA formado

‘puede permanecer en el cito-
- plasma, produciendo un efecto cito-

patico scbre la célula, o integrarse
en el DNA celular (57,62-63). En al-
gunos individuos infectados, proba-
blemente por la coexistencia de
ciertos cofactores, aparecen impor-
tantes alteraciones cuantitativas y
cualitativas en esta subpoblacion
linfocitaria. Debido al papel central
que los linfocitos T4 ejercen en la

induccion y regulacién de las otras -

células efectoras del sistema in-
mune {linfocitos T8, linfocitos B,
monociios, células con capacidad
anatural Killerr), es facil compren-
der que su alteracion funcional re-
percuta severamente sobre el nor-
mal funcionamiento del sistema in-
mune y como consecuencia com-
prometa la vida del paciente. Esta
disfuncién del sistema inmunolé-
gice se traduce en numerosas alte-
raciones, tanto in-vitro como in-
vivo, de la inmunidad celular y hu-
moral (10,64-66) {tabla 2). A nivel de
la inmunidad celular es caracteris-
tico |a existencia de linfopenia, pre-
dominantemente por una disminu-
cion de los linfocitos T4 que com-
porta una inversion del cociente lin-
focitos T cooperadores-inductores
Yy supresores-citotoxicos (OKT4
OKT8) (64}. Ademas de estas altera-
cions cuantitativas, se observan al-
teraciones cualitativas reflejadas en
la existencia de anérgia cuténea,
disminucion de la respuesta linfo-
proliferativa a mitégenos y antige-
nos, baja produccion de linfequinas,
respuesta citotéxica disminuida vy
un defecto en la capacidad «natural
Killer» vy en la capacidad citotoxica
especifica frente a los virus me-
diada por las células T. (66) Se de-
tectan también anormalidades en la
inmunidad humoral, con una inacti-
vacion policlonal de los linfocitos B
gue se traduce en la existencia de

hipergammaglobulinemia, presen-

cia de inmunocomplejos circulantes
y fenomenos autoinmunes, asi

.como una falta de respuesta ade-

cuada a un nuevo estimulo antigé-
nico. (66-68) El sistema monocito-

rmacrografico tampoco queda in- -
demne, habiéndose descrito diver- -

sas alteraciones. {66)

&

)




CLINICA

Las manifestaciones clinicas del
O SIDA son reflejo de la severa inmu-
nodeficiencia existente y se carac-
terizan por la presencia de infeccio-
nes por gérmenes oportunistas, es-
pecialmente Pneumocystis carinii, y
ciertas neoplasias, la mas frecuente
de las cuales es el sarcoma de ka-
posi. A menudo coexisten multiples
procesos infecciosos o aparecen si-
multaneamente infecciones y neo-
plasias, hecho que dificulta enorme-

mente el mangjo de estos
enfermos.
Sarcoma de Kaposi (SK)

El SK es una neoplasia endotelial
de origen multicéntrico, descrita por
vez primera por Moriz Kaposi en
1872, mas frecuentemente en de-
terminadas zonas  geograficas

O (Africa y este de Eurcpa), v que in-
cide con mayor predominio en algu-
Nos grupos étnicos. En suformacla-
sica aparece en personas de edad,
se localiza preferentemente en ex-
tremidades inferiores, la afectacion
visceral es infrecuente y suele se-
guir un cursc lento con buena res-
puesta tratamiento. Estas manifes-
tacicnes clinicas pueden variar en
algunas zonas geogréaficas, asi en
Africa aparece también en indivi-
duos jovenes, con una rnayor ten-
dencia a la afectacién ganglionar y
visceral. (69-70)

El SK también se ha descrito en
pacientes sometidos a transplante
de 6rganos y que reciban terapeu-
tica inmunosupresora, en ellos las
lesiones pueden desaparecer al re-

ducir la dosis de los farmacos mmu— :

nosupresores. (71) -

a la presencia de “algun.

En los pacientes con SIDA el SK
es la forma de presentacion de la
enfermedad en el 27% de los ca-
S0s, ya sea solo, {(20%]) ya asociado
a infecciones oportunistas (6%).
{72) En ellos se asemeja mas a la
forma gue aparece en javenes afri-
canos y en inmunodeprimidos, con
gran tendencia a la afectacién visce-
ral. Se caracteriza principalmente
por la aparicion de nédulos, menos
frecuenternente masculas o placas,
eritematosos © rojoviolaceos, ro-
deadas a veces de un halo de hiper-
pigmentacion, Unicas o mudltiples,
cuyo tamano puede oscifar desde
pocos milimetros a varios centime-
tros de didmetro, gue, a menudo,
adoptan forma elongada u oval v
que pueden ser confundidas por he~
matomas por el inexperto (73-74)
{figura 1). Se localizan mas a me-
nudo en la parte superior del cuerpo

s (brazos, cabeza, nuca, mucosa oro-

faringea), aunque pueden encon-
trarse en cualquier localizacion. {74-
75) Caincidiendo con la aparicion de
las lesiones o bien en las semanas
precedentes, el paciente puede
presentar sintomatologia sistema-
tica con fiebre, astenia y malestar
general {73).

L aincidencia de SK entre los dife-
rentes grupos de riesgo varia de

“forma sustancial. Asi mientras se

presenta en un 36% de los homose-
xuales y 10% de haitianos, s6lo apa-
rece en el 4% de ADVP o parejas
sexuales de individuos con riesg
de padecer el SIDA y excepciona
mente en hemofilicos ¢ pacient
transfundidos {(menos del:2%)
77). Ello probablemente:

afectados.

La localizacion extracutdnea es
sumamente frecuente (72%]), afec-
tando sobre todo los ganglios,
tracto gastreintestinal y pulmones,

“incluso en un 5% de las ocasiones

sin acompafarse de lesiones cuta-
neas (65). Las adenopatias del SK
son de consistencia firme, no dolo-
rosas y de 0,5 a 4 cm de diametro,
se presentan en el 50-80% de los
pacientes y s6lo por sus caracteris-
ticasno puede realizarse el diagnos-
tico diferencial con otras etiologias
(linfoma, citomegalovirus, etc)
(65,74-7%). Histopatolégicamente
es tipica su localizacion en el drea
capsular del ganglio {78). El tubo di-
gestivo es la segunda localizacion
extracutidnea mas frecuente y no
guarda relacién su presencia con el
grado de extension cutanea o gan-
glionar. (79) Mediante endoscopia
se detectan lesicnes en el 30-40%
de los pacientes y en la mitad de
ellos tanto en zonas proximales
como distales del tracto digestivo.
En sus estadios iniciales se visuali-
zan cofno manchas de color rosa o
parpura a nivel de la submucosa y
en estadios mas avanzados en
forma de nédulos. Dada su localiza-
cion submucosa profunda, el rendi-
miento diagndstice de las biopsias
obtenidas mediante endoscopia es
bajo. {74-79} Aungue las manifesta-
ciones clinicas son escasas, salvo
en ocasiones gue pueden ser causa
de hemorragia digestiva, diarrea u
obstruccién, su existencia se asocia
a un peor pronéstico de la enferme-
dad. {79) La localizaciéon pulmonar

aungue infrecuente (10%), (80) me-. . :

rece especial mencidn porque hay
que realizar el diagndstico diferen-
cial con las infeccicnes oportunis

_ tas. Clinicamente cursa de forma’

asintomatica o bien con fiebre, tos
disnea o hemoptisis. Radioldgica
mente, a pesar de que no existe un
patron especifico, las imagenes que
encontramas mas amenudo son.la
presencia de nddulos:mal definidos

menores de-1 cm de.diametro-y.un =
en, ocasrones acom-

_ presenma €N un pa-
t _dlagnosticado de SIDA, su-
re. la existencia de SK pleuropul-
monar. (80) Ademas de las localiza-
ibnes anteriormente comentadas

el SK puede afectar el higado, bazo,

1




glandulas suprarrenales, cerebro y
testiculos. {74,79,84) '

El diagnostico se basa en la sos-
pecha clinica y confirmacion histo-
patolégica, con la tipica proliferacion
endotelial, la presencia de células
fusiformes, hematies extravasados
y hemosiderina, asi como cierta
reaccion inflamatoria por lo general
constituida por linfocitos (73).

Iinfecciones
Oportunistas

Es la forma méas coman de debu-
tar la enfermedad, siendo en el 79%
de los enfermos con SIDA la pri-
mera manifestacion, bien de forma
aislada (73%), bien asociada a SK
{6%]). (72} Los procesos infecciosos
que inciden en estos pacientes son
una constelacién caracteristica de
enfermedades producidas por vi-
rus, bacterias, parasitos y hongos
(tabla 3), siendo muy frecuente la
aparicion simultanea de varias de
ellas. Su diagndstico etioldgico es
complejo debido al gran nimero de
agentes patdgenos potenciales,
Ademas, la alteracién de la inmuni-
dad celular dificulta la formacion de
granulomas, (85) mientras que la
coexistencia de una alteracion fun-
cional de los linfocitos B hace que la
respuesta humoral a la infeccion
sea irregular y dificil de interpretar.
{86-87) Por todo ello, para lograr un
diagnaéstico precoz, nos vemos obli-
gados a la utilizacién de técnicas in-
vasivas v a realizar de forma siste-
mética cuitivos en medios especia-
les y una amplia bateria de tinciones
de todas las muestras obtenidas. La
irreversibilidad de la alteracion in-
munologica es la causa de que algu-
nas infecciones tiendan a la cronici-
dad, {10) o recidiven con frecuencia,
lo que obliga en occasiones a mante-
ner pautas terapéuticas o profilacti-
cas de por vida. (10,85,87-89)

Infecciones Pulmonares

Constituyen la primera manifes-
tacion de la enfermedad en cerca
del 80% de los pacientes y apare-
cen en un porcentaje adn rmayor en
algin momento de su curso evolu-
tivo. El Pneumocystis carinii (PC)
es el germen mas comun, siendo el
agente etiologico del 80% de los
procesos pulmonares, ya sea como
anico patdgeno o bien coexistiendo
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con otros microorganismos en el
30% de los casos, predominando
sobre todo el citomegalovirus
({CMV) o Mycobacterium avium-
intracellulare (MAI). (10,90-917) Las
manifestaciones clinicas asociadas
a la neumonia por PC, en los enfer-
mos con SIDA, difieren sustancial-
mente de las observadas en otros
huéspedes inmunodeprimidos. Asi,
a menudo, suele adoptar un curso
mas solapado con fiebre, tos, dis-
nea o sintomatologia respiratoria
inespecifica, de 2 a 10 semanas an-
tes de establecerse el diagnostico.
(65,90,92-93) Tampoco es tan im-
portante la repercusidon funcional,
siendo menos marcada la diferencia
del gradiente alveclo-arterial de oxi-
geno; incluso el 10% de los enfer-
mos no presentan alteraciones ga-
sométricas. (90} Ei patrdn radiolo-

gico més tipico es un infiltrado pe-

rihiliar bilateral, {figura 2) aunque en
el 5-10% de los casos la radiologia
es normal o presenta alteraciones
minimas, (81-82,90) en estos ca-
sos, si hay clinica respiratoria, la
practica de otras exploraciones
como la medicion de la capacidad
de difusion del mondxido de car-
bono, el gradiente alveolo-arterial
de oxigeno o la gammagrafia con
Galio, ayuda a seleccionar aquellos
pacientes gue son tributarios de ex-
ploraciones mas agresivas. {90)
Ademas det PC, otros microorga-
nismos aislados como agentes cau-
sales de neumonia son: &l CMV,
MAI, Mycobacterium tuberculo-
sis, Legionella, hongos y en oca-

siones, Streptococcus pneumo-

niae y Haemophilus influenza {90-
94) (tabla 4). Tanto la clinica como
radiologia de estos procesos en los
enfermos con SIDA, son muy simi-

lares entre si y no permiten realizar

con precisién su diagnastico dife-
rencial, por lo que para establecer
su etiologia y poder instaurar un tra-
tamiento correcto y precoz, es
aconsejable, después de realizar un
examen y cultivo de esputo, la prac-
tica de una fibrobroncoscopia, con
favado broncealveolar, cepillado
bronquial y biopsia transbronquial
{de gran utilidad en las infecciones
mixtas}, con lo que se obtiene el
diagnostico en el 90% de los casos
(90} {fig. 3).

En cuanto al tratamiento de las
infecciones pulmonares, el PC me-
rece mencion especial, no sélo por
su frecuencia sino también por sus

-peculiaridades.
farmacos utilizados en el trata-

Clasicamente los

miento de la neumonia por PC son
el Trimetroprim-Sulfametoxazol
(TPM-SMZ) o la pentamidina, am-
bos de eficacia similar, pero la me-
nor toxicidad de el primero ha hecho
que fuera el farmaco de eleccion en
los dltimos afios. Sin embargo, en
estos enfermos se aprecia una hi-
persensibilidad inesperada al TMP-
SMZ, apareciendo en el 40-80%
erupciones cutaneas, leucopenia
y/ o trombopenia, que obligan a sus-
pender el tratamiento en el 20% de
las ocasiones; {90-95) si tenemos
en cuenta ademas, algunos estu-
dios que demuestran en estos pa-
cientes una menor toxicidad de la
pentamidina que el TMP-SMZ, (91-
93} quizas sea mas aconsejable ini-

ciar el tratamiento con pentamidina € |

y, si no hay respuesta clinica al cabo
de 5-10 dias, sustituirla entonces
por TMP-SMZ. El hallazgo reciente
de nuevos farmacos activos frente
al PC, como la diflucrometilorniting
y dapsona-TMP, (96-97) podrian
constituir en un futuro terapéuticas
alternativas. .
Finalmente hay que tener en

cuenta que debido a la irreversibili--

dad de la disfuncion inmunologica,
la tendencia a la recidiva es alta, por
lo gue debe realizarse profilaxis in-
definida con TMP-SMZ, o pirimeta-
mina-sulfadoxina en los casos de hi-
persensibilidad TMP-SMZ. (89-92)

Tubo Digestivo

La afectacion del tubo digestivo la
podemos encontrar ya en el con-
texto de infecciones sistematicas,
ya como localizacion aislada. En la

_cavidad bucal la mas usual es la es-

tomatitis candida y la estomatitis
herpética, con tendencia a la croni-
cidad. (65) En personas pertene-
cientes a los grupos de riesgo de
padecer la enfermedad, el muguet
puede preceder en semanas o me-
ses la aparicion de infecciones opr-
tunistas que establecerdn el diag-
nastico de SIDA. (83) o

Estas infecciones de la cavidad
bucal pueden extenderse hacia el
esdfago dando lugar a esofagitis,

con disfagia o cursan de forma asin-
tomaética y solo se descubren al
practicar una endoscopia. En los ca-
s0s con disfagia hay que realizar el
diagnéstico diferencial con esofagi-

. gue clinicamente se manifiestan -




®

~ siva, con cambio de caracter y dete-

tis por CMV, herpes y SK de localiza-
cion esofagica. Llama la atencion la
escasa tendencia de las infecciones
por candida a la diseminacion y su
buena respuesta al tratamiento,
aungue manifiestan una elevada in-
cidencia recidiva.

Un sindrome clinico grave, por el
estado de malnutricién que puede
desencadenar, es la presencia de
diarreas. Hemos de tener presente
gue en los homosexuales, una serie
de infecciones intestinales praduci-
das por Giardia lamblia, Enta-
meba histolytica, Salmonella,
Shigella o0 Campylobacter inciden
con mayor frecuencia que en la po-
blacién general (99) y las debemos
descartar en primer lugar. Uno de
los microorganismos causales de
diarrea en los pacientes con SIDA
es un coccidio, hasta hace poco casi
desconccido como patdgeno hu-
mano, denominado Cryptospori-
dium, su diagnostico se establece
al observar en las heces la presencia
de formas quisticas caracteristicas
0 mediante biopsia intestinal. (100~
102) En la actualidad no existe un
tratamiento efectivo para el Cryp-
tosporidium, aungue se ha des-
crito mejoria clinica en algunos ca-
S0s con espiramicing. {103} Las dia-
rreas representan a veces la afecta-
cién intestinal de una infeccion sis-
temdtica, como es el caso de infec-
ciones por CMV, herpes, salmonella
sp o MA], (100 104-107} ésta con
hallazgos histopatoldgicos en la
biopsia intestinal similares a los ob-
servados en la enfermedad de
Whipple. (108} A veces, después de
realizar un estudio minucioso, no se
logra establecer el diagnostico del
sindrome diarreico, en estos casos,
hay datos clinicos e histopatolégi-
COs gue sugieren que el HIV o bien
otros virus no identificados, podrian
jugar un papel importante en su pa-
togenia. (104,109-110}

Sistema Nervioso

Durante el curso de su enferme-
dad, aproximadamertte el 20% de
los pacientes presentan alguna
complicacion infecciosa del sistema
nervioso. (111} El cuadro clinico
mas frecuente es el de una encefali-
tis' subaguda caracterizado por fa
aparicion de una demencia progre-

rioro de las capacidades psicointe-

lectuales, cuya etiologia mas proba-

ble es el mismo HTLV {lI/LAV, (58-
59} aungue también se ha descrito
el CMV, herpes y MAI como res-
ponsables {111)

Los agentes maés habltuales
cOmo causa de meningitis son el
criptococo y las microbacterias {88-
111). Su sintomatologia clinica es
escasa, siendo el hallazgo mas
constante la presencia de cefalea;
los signos de irritacién meningea
son la excepcion y pocas e inespeci-
ficas las alteraciones biolégicas del
liquido cefalorraquideo {CLR). Sin
embargo, tiene una alta sensibilidad
para el diagndstico de la meningitis
criptocécica, la determinacidon en
sangre y LCR del antigeno det crip-
tococo vy el cultive del LCR, ambos
positivos en casi el 100% de los
enfermos, asi como el examen de la
tincién con tinta china det LCR, que
es positiva en el 82% de ios casos.
(88)

Como primer sintoma o durante
Su evolucion, a veces aparecen cua-
dros de focalidad neuroldgica (défi-
cit sensitivo 0 motor, conviisiones),
secundarios a un proceso expan-
sivo endocraneal o una leucoence-
falopatia focal Progresiva producida
por ef virus JC. (111) Los procesos
expansivos son de causa infecciosa
en la mayoria de las ocasiones,
siendo el microorganismo mas co-
min el Toxoplasma gondii, que
generalmente da lugar a lesiones
maltiples de localizacion preferente
en las estructuras profundas de la
sustancia gris y que en [a tomografia
axial computerizada (TAC) aparece
tras la administracion de contraste
la tipica imagen en aniflo (111,113).
Aunque con menor frecuencia, ma-
nifestaciones similares son produm—
das por: abcesos por candida, as-
pergillus y nocardia sp, criptococo-
mas y tuberculomas. (111-113)
También hay que realizar el diagnos-
tico diferencial con procesos no in-
fecciosos, secundarios a linfoma o
metastasis del SK en el SNC. (111-
113}

Ademas de las afteraciones ante-
riormente escritas, pueden apare-
cer sintomas vy signos de afectacion
del sistema nervioso periférico o

medula espinal, en forma de pares--

tesias y paraparesia, a menudo
acompanada de espasticidad o ata-
xia. (111-114) La lesién medular se
ha relacionado con el hallazgo histo-
patoclégico de una mielopatia vacuo-
lar, con presencia de vacuolas y ma-

crofagos cargados de lipidos en la
sustancia blanca meduiar. (114) Su
etiologia, aunque no bien definida,
es muy probable que esté en rela,
cion con el HIV.

OTRAS NEOPLASIAS

Cerca del 4% de los enfermos
con SIDA desarrollan linfomas no
Hodgkinianos, generalmente de ori-

-gen B, de alto grado de malignidad y

malignidad intermedia, de tipo di-
fusc e indiferenciado (de células
grandes, inmunobilastico, de célula
pequena no hendida, linfoblastico,
Burkitt,). (65,115-119) E1.40% delos
pacientes han presentado adenopa-
tias en los meses gue preceden al
diagnéstico {3 a 48 meses). (115~
117) La iocalizacion extranodal es
muy frecuente, siendo considerada
{a afectacion primaria del SNC crite-

rio diagnéstico de SIDA, (115,119-

120)

Entre los grupos de riesgo de pa-
decer el SIDA, también se ha des-
crito una mavyor incidencia de lin-
foma de Hodgkin. (121-124) Aun-
que en la actualidad, el linfoma de
Hodgkin, no se incluye en los crite-
rios diagnédsticos de SIDA, su mayor
incidencia en estos grupos vy las ca-
racteristicas clinicas * que ellos
adopta, probablemente sean con-
secuencia de la inmunodeficiencia
relacionada con el SIDA.

LABORATORIO

Suelen hallarse multiples altera-
ciones, pero no hay un patron espe- .
cifico. Podemos encontrar anemia,
leucopenia, con marcada linfopenia,
y trombopenia, va aisladas o for-
mando combinaciones entre si. Su
origen es multifactorial e incluye
cierto grado de bloqueo medular se-
cundario a las infecciones, factores

carenciales y mecanismos inmu-

nes. (65,125-127) En la médula.
osea los hallazgos mas constantes
son la presencia de’ eritrofagocito-
sis, agregados linfocitarios y au-
mento del nimero de células plas-
maticas. {127-129)

A menudo se ohservan discretas
elevaciones de la lactodeshidroge-
nasa sérica {130) y de los enzimas
hepaticos, pero con valores norma-
les dei tiempo de protombinay nive-
fes plasmaticos de bilirrubina, que
traducen un funmonahsmo hepatlco
conservada.
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En aproximadamente el 10% de
los pacientes se detecta proteinuria
de rango nefrotico (mas de 3,5
gr/24 h), que suele correlacionarse
con una glomeruloesclerosis focal y
segmentaria, que a veces desenca-
dena una insuficiencia renal grave
en el curso de 8-16 semanas. (131-
133)

En fases avanzadas son comunes
las alteraciones hidroelectroliticas,
bien como consecuencia de pérdi-
das gastrointestinales, secrecion
inadecuada de ADH o bien como
insuficiencia suprerrenal secundaria
a suprarrenalitis por CMV, (134)

ALTERACIONES
INMUNOLOGICAS

El rasgo basico del SIDA es una
profunda alteracion de la inmunidad
celular. Aparece linfopenia en el
86% de los enfermos y en estadios
avanzados, mas del 90% de los pa-
cientes presentan anergia cutanea.
(6b) El estudio de las subpobtacio-
nes linfocitarias, pone de manifiesto
una inversion  del cociente
OKT4/0KT8, fundamentalmente
debido al descenso de los linfocitos
T4, mientras gue el niamero abso-
futo de linfocitos T8 es normal, alto
o ligeramente bajo. (65-100) Estos
hallazgos, aunque caracteristicos,

ne son especificos, diagnosticos, ni -

constantes en la enfermedad. Alte-
raciones similares se han descrito
en el curso de varias infecciones por

virus y protozoos, (135-138) des-

pués de vacunaciones, {139) v en
individuos asintomaticos pertene-
cientes a grupos de riesgo de pade-
cer el SIDA. (140-142) En el SIDA,
sin embargo, tienen un caracter irre-
versible y agravamiento progresivo.

La respuesta de los linfocitos a
diversos antigenos y mitdgenos se
encuentradisminuida o - ausente.
(65) Otras alteraciones funcionales
se han comentado en el apartado de
la inmunopatogenia y se enumeran
enlatabla2.
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" Las gammaglobulinas se encuen-
tran elevadas con caracter policlo-
nal, con predominio de la igG e IgA.
(65)

DIAGNOSTICO

Para establecer el diagnéstico de

SIDA, se requiere la presencia de

una infeccién oportunista o neopla-
sia (SK, linfoma) que prediga un de-
fecto de la inmunidad celular, sin
gue exista en el huésped una causa
concida que la justifique. (120) Con
fines de vigilancia epidemioldgica,
se han establecido las enfermeda-
des que deben aparecer para ins-
taurar el diagnostico (tabla b). Para
obtener una mayor especificidad,
algunas de ellas sélo se aceptan siel
paciente presenta al mismo tiempo
Ac anti-HIV, y con el mismo fin, no
se puede establecer el diagnostico
de SIDA, si tiene un cociente
QOKT4/0KT8 o numero de linfocitos
T4 normales y no tiene Ac anti-
HTLV HI/LAV, ni otra prueba que
ponga de manifiesto la presencia
dei virus HIV. (143)

TRATAMIENTO

Los tratamientos utilizados hasta
la actualidad se han dirigido a recu-
perar la integridad del sistema in-
munologico  alterade, mediante
transplante de médula osea, {144-
145} transplante de timo, (146) ad-
ministracion de farmacos con su-
puesta actividad inmunomodula-
dora o inmunoestimulante {levami-
sol, isoprinosina, ietilditiocarba-
mato, interleucina-2); (147-150} o
bien se han dirigido a impedir la re-
plicacion del virus mediante sustan-
cias que dificulten la fijacion del vi-
rus a la célula (AL-721}, (151) inhibi-
dores de la transcriptasa inversa
{suramina, HPA-23, fosfonofor-
mato), {162-165) o antivirales que
actian una vez llevada a cabo la in-
tegracion del virus en el DNA celular
{ribavirina, azidotimina, interferdon).
(156-158) Aungue algunos de los
estudios no estan concluidos, los
resultados iniciates son desalenta-
dores  probablemente  porque

cuando se establece diagnéstico y
se inicia el tratamiento, la alteracion.

inmunoldgica ya esta muy avanzada

y es tal vez irreversible. Ademés, en
las enfermedades producidas- por-
virus, los antiviricos, si alguna vez.

saon efectivos, es en el periodo ini-
cial de la infeccién. Por todo ello, la
identificacién de marcadares clini-
cos ¢ biologicos que permitieran re-
conacer gque pacientes infectados
por el HIV inexorablemente desa-
rrollaran la enfermedad vy el ensayo
de nuevos inmunomoduladores y
antiviricos, son quiza la Unica posibi-
lidad de conseguir un tratamiento
eficaz. :

PRONOSTICO

Es. poco esperanzador, con una
mortalidad superior al 756% a los dos
afios del diagndstico y alrededor del
50% alos 12 meses. (28,72) Es me-
jor en los pacientes con SK que los
gue presentan infecciones oportu-
nistas o ambas asociaciones y esta
en relacién con la gravedad de la
disfuncién inmune. (10} Asi los en-
fermos con menor numero de leu-
cocitos, linfocitos y un cociente
OKT4 OKT8 mas bajo, son los que
presentan una supervivencia mas
corta. {74} La principal causa de
mortalidad son las complicaciones
infecciosas, incluso en los pacien-
tes con SK, y de éstas, las complica-
ciones pulmonares, con una morta-
lidad del 90-100% cuando se acom-
panan de insuficiencia respiratoria
grave. (30-91) Hasta que no dispon-
gamos de. un tratamiento eficaz
para el SIDA, la prevencion o diag-
noéstico y tratamiento precoz de es-
tas complicaciones infecciosas, es
el Unico medio de que disponemos
para mejorar la superviviencia y cali-
dad de vida de estos enfermos.

'PREVENCION

Disponer de una vacuna eficaz,
probablemente requiera ain algu-
nos afos, después de sortear cier-
tas dificultades inherentes a las ca-
racteristicas del HIV. {159) Por el
momento solo se puede actuar evi-
tando su transmision. Can este fin
se han elaborado una serie de reco-
mendaciones, que si bien no son
suficientes para erradicar la enfer-
medad, si son eficaces para reducir
el peligro de infeccion entre la po-
blacién de riesgo:

a} utilizacién de factor Vil calentado
en el tratamiento sustitutivo de los
pacientes hemofilicos;

b} determinacién de Ac anti-HIV a
todos los donantes de sangre o deri-




- prevenir la transmisién deenferme-

vados y donantes de 6rganos;

c} aconsejar a las personas pertene-
cientes a un grupo de riesgo de pa-
decer el SIDA la abstencién de do-
nar sangre;

d) recomendar la practica de prue-
bas sercldgicas a las personas que
pertenecen a un grupo de riesgo;

e) cambios en la conducta sexual,
con reduccion del niimero de pare-
jas sexuales, modificancién de las
practicas sexuales habituales por
otras de menor riesgo vy utilizacion
de preservativo [aungue no esté de-
mostrada su eficacia).

El riesgo de infeccién por el virus
HIV entre el personal sanitario, al
cuidado de los enfermos con SIDA,
es muy bajo. {160} A pesar de todg,
es aconsejable tomar medidas para
gvitar su exposicion. (161) Aefectos
practicos, las normas que deben se-
guir las personas al cuidado de es-
tos enfermos, son equiparables a
las adoptadas con los pacientes por-
tadores del virus de la hepatitis B
(tabla 6).

INFECCION POR HIV
EN PACIENTES
NEFROLOGICOS

En los pacientes con insuficiencia
renal cronica sometidos a didlisis
peritoneal, o en programa de hemao-
didlisis, el porcentaje de portadores
aparentes de anticuerpos contra el
HIV se acerca al 5% cuando la de-
terminacion se efectua medijante la
técnica de ELISA. La mayor parte de
las veces, no obstante, se trata de
falsos positivos debido a reacciones
cruzadas cuya elevada frecuencia
se explica por la multitud de transfu-
siones de sangre que suelen recibir
la mayoria de estos pacientes.
Cuando se utilizan técnicas mas es-
pecificas como el Western Blot el
porcentaje de pacientes portadores
de anticuerpos contra el HIV es infe-
rior al 1% y casi siempre se trata de
pacientes pertenecientes a alguno
de los grupos de riesgo general-
mente admitidos.

‘Cuando un paciente infectado por
el HIV, con o sin SIDA, precisa he-
modidlisis o didlisis peritoneal es
necesario exigirgue se cumplan to-
das las precauciones recomenda-
das en las unidades de dialisis para

dades infecciosas. No aparece ne-
cesario, en cambio, adoptar precau-

ciones suplementarias o extraordi-
narias ni tampoco se recomienda
gue estos pacientes se dialicen en
unidades separadas.

| a posibilidad de transmision del
HIV al persanal sanitario es practica-
mente nula cuando se siguen las
recomendaciones establecidas, se
adoptan las precauciones habitua-
les y se evitan los accidentes (por
ejemplo pinchazos acc:IdentaIes con
aguijas).

Finalmente hay que resaltar que
la infeccidn por HiV se ha transmi-
tido a través de trasplantes de rifion
y otros organos o productos biologi-
cos procedentes de donantes infec-
tados. Por tanto a las personas per-
tenecientes a grupos de riesgo se
les debe pedir que se abstengan de
hacer donaciones de Grganos u
otros productos bicldgicos y ade-
mas probablemente seria aconseja-
ble efectuar un despistaje sistema-
tico de todos los denantes antes de
proceder af trasplante.
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