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Manifestaciones respiratorias en ninos con
infeccion por Virus de Inmunodeficiencia
Humana en Bucaramanga

Luis Miguel Sosa!, Jurg Niederbacher 2, Reynaldo Espindola’

RESUMEN

Introduccion: El 5,75% de los infectados por virus de inmunodeficiencia humano (VIH) en el mundo son nifios. El
50% de los nifios con infeccion por VIH presentan manifestaciones respiratorias las que ocasionan una gran morbilidad
y mortalidad. Pueden ocurrir al inicio o durante la evolucion. Materiales y métodos: Se realizé un estudio descriptivo,
retrospectivo con 31 nifios seguidos en un programa de VIH de la ciudad de Bucaramanga por 5 afios, en el Centro de
diagnostico de Enfermedades Infecciosas de Bucaramanga de con el objetivo de describir el espectro de manifestaciones
respiratorias. Resultados: El 54% fueron de sexo masculino, 60% menores de 2 afios, 53% pertenecieron a estratos
socioeconomicos bajos (1 y 2). EI 72% presentd manifestaciones respiratorias altas (otitis, rinitis y sinusitis), el 69%
manifestaciones bajas especialmente neumonia, y el 25% manifestaciones altas y bajas dadas, en su mayoria por
sindrome rinusinubronquial. E1 77% recibian terapia antiretroviral y, en el 25%, hubo necesidad de un segundo esquema
por sospecha clinica de resistencia. La dislipidemias estuvo presente en el 25% de los pacientes que reciben terapia
antiretroviral. Conclusiones: Las manifestaciones respiratorias en nifios con VIH /SIDA de nuestro medio son similares
a las reportadas en la literatura mundial. Sadwd ULS 2007; 39: 152-158.
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ABSTRACT

Introduction: From the people infected with Human immunodeficiency virus (HIV) 5.75% are children. Close to 50%
of children infected with HIV show respiratory disease which causes a high mortality and morbidity. It can occur at the
beginning or during the evolution of the disease. Objective: The objective was to describe the spectrum of respiratory
manifestations. Materials and methods: A descriptive and retrospective study was designed using 31 children of an
HIV program in a medical center in Bucaramanga. Results: In this study, 54% of the patients were male, 60% younger
than two years, 53% lived in low socioeconomical conditions (social stratification 1 and 2), 72% showed upper airway
respiratory manifestations (otitis, rhinitis and/on sinusitis), 69% lower airway respiratory manifestations especially
pneumonia and 25% patients lower and upper airway respiratory manifestations due to rinusinubronchial syndrome.
Seventy seven (77)% received antiretroviral therapy and 25% patients received a second scheme due to clinical suspicion
of resistance. Twenty five (25)% of those who received antiretroviral therapy had dyslipidemia. Conclusions: The
respiratory manifestations in our population of children with HIV are similar to those reported in the rest of the world

literature. Sadaady ULS 2007; 39: 152-158.
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INTRODUCCION

La infeccion por el Virus de la Inmunodeficiencia Humana
(VIH) y el Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida
(SIDA) estan imponiendo una carga grande a la poblacion
pediatrica en términos de morbilidad, mortalidad y
orfandad. Se estima que 40 millones de personas conviven
con el VIH en el mundo, que ocurren 134.000 infecciones
diariamente, 90% de estas, suceden en los paises en vias
de desarrollo. En la poblacion pediatrica, 2.3 millones
conviven con el VIH, han muerto 570.000 nifios a causa
del VIH; ha aparecido 700.000 nuevos casos en el 2005
y 13 millones de nifios viven en la orfandad a causa de la
enfermedad por VIH/SIDA en sus padres. Brasil, Colombia
y Argentina son los paises sudamericanos que presentan
las mayores epidemias en la region'.

En Colombia, se han reportado 45.790 casos, 80% del
sexo masculino, y el 2,6% son nifios menores de 15 afios,
aunque se estima una prevalencia de infeccidon cercana
a 180.000 casos®>. La prevalencia de infeccidon entre
embarazadas esta entre 1,2-2,4%?>. La transmision ha sido
heterosexual en el 54% de los casos, homosexual en el
27% y bisexual en 15% 2. La relacion hombre/mujer de la
tasa de transmision ha disminuido de de 18:1 a 4:1 desde
el inicio de la epidemia hasta la actualidad, favoreciendo
el incremento de la transmision vertical>*. En el 2002 la
incidencia de defuncion por VIH /SIDA fue de 0,2 por
cada 100.000 habitantes*.

La transmision en niflos en el 95% de los casos es vertical.
El 50-70% de las infecciones se adquieren durante el
parto, el 30-50% se adquieren de forma transplacentaria.
El riesgo de la infeccion durante la lactancia varia de
16%, cuando la madre ha hecho seroconversion antes o
durante el parto, hasta 26%, si la primoinfeccion ocurrio
en el posparto>®.

En la clasificacion clinica de infeccion por VIH y SIDA
en menores de 13 afios, establecida por la CDC desde
1987 y revisada en 19947%, muchas de las manifestaciones
definidas se refieren al sistema respiratorio. En la Tabla 1
se presentan las manifestaciones respiratorias que hacen
parte de esta clasificacion.

Las manifestaciones respiratorias infecciosas y no
infecciosas comprenden alrededor del 50% de las
presentaciones clinicas y un alto porcentaje de nifios con
SIDA desarrollan infecciones respiratorias oportunistas,
especialmente en estadios avanzados de la enfermedad ©'2.
La morbi-mortalidad en SIDA, por problemas pulmonares,
puede ser cercana a 33% y la gran mayoria de las patologias
pulmonares presentadas son reversibles'*'°.

Sin embargo, no se conoce en la literatura revisada la
proporcion de manifestaciones respiratorias en la poblacion
pediatrica de Colombia. El propdsito del presente trabajo
es describir las manifestaciones respiratorias de los nifios
con infeccion por VIH de una serie de casos seguidos en
Bucaramanga de 1999 al 2004.

MATERIALES Y METODOS

Se realizo un estudio descriptivo, retrospectivo que incluyo
a 31 nifios con diagndstico de infeccidon por VIH seguidos
en un programa de VIH pediatrico de una institucién
prestadora de servicios de salud privada de la ciudad de
Bucaramanga, que atiende poblacidon afiliada al sistema
de seguridad social, desde Mayo de 1999 hasta Mayo de
2004.

Se revisaron las historias clinicas de los pacientes
y los datos correspondientes a edad, sexo, estrato
socioecondmico segun el sistema de identificacion de

Tabla 1. Manifestaciones del sistema respiratorio en la clasificacion del Centro para el Control y la Prevencion de

Enfermedades (CDC)3*

Categoria N Categoria A

Categoria B

Categoria C

Asintomatico Infecciones de vias respiratorias su-
periores, otitis 6 sinusitis recurrente

6 persistente

Episodio tinico de neumonia bacte-
riana

Neumonitis por Citomegalovirus en
<1 mes

Neumonitis, Bronquitis por herpes
simple < 1 mes

Neumonitis intersticial linfoide

Neumonia bacteriana severa, multi-
ple 6 recurrente

Candidiasis pulmonar

Neumonitis por Citomegalovirus en
> 1 mes

Neumonitis, Bronquitis por herpes
simple > 1 mes

Tuberculosis

Infeccion por otros Mycobacterium
Neumonia por P. jirovecci
Histoplasmosis, coccidioidomicosis
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beneficiarios de Colombia (SISBEN), afiliacion al sistema
de salud, estadio clinico segun la clasificacion del Centro
para el Control y la Prevencion de Enfermedades (CDC),
tipo de manifestacion respiratoria, tipo de tratamiento
que ha recibido y efectos adversos se consignaron en un
formulario.

Con los datos se construyd una base de datos y se
procesaron en EPIINFO 6,04. El analisis estadistico incluyo
distribucion de frecuencias, promedios y determinacion
de valores de p para comparacion entre promedios,
considerando significativos valores de p<0,005.

RESULTADOS

La poblacion de estudio se conformo por 31 nifios inscritos
en el programa, quienes fueron evaluados clinicamente
cada mes, viroldgica e inmunoldgicamente cada cuatro
a seis meses. El tiempo promedio de seguimiento de
los pacientes fue de 17,6 meses; el paciente con mayor
tiempo de seguimiento llevaba cinco afios en el programa
y el mas recientemente incluido, dos meses. Durante el
seguimiento no hubo mortalidad de los pacientes inscritos
en el programa.

E125% de los pacientes fueron de estrato socioeconémico
1, el 28% fueron de estrato 2, el 16% fueron de estrato 3,
y en el 31% se desconoce, sin diferencias estadisticamente
significativas (p 0,50). El 62,5% son afiliados al régimen
subsidiado, 34,4% al contributivo y el 3,1% en régimen
especial, encontrandose diferencias estadisticamente
significativas (p <0,05).

Al ingreso al programa 54% de los pacientes fueron de
sexo masculino. El 60% eran lactantes (41% menores
de un aflo, 19% entre 1-2 afios), 34% preescolares y 6%
escolares. No existieron diferencias estadisticamente
significativa segun el sexo (p >0,05) y si existieron
diferencias estadisticamente significativa segun la edad
(p <0,05).

La mayoria de los nifios se encontraron en estadios
clinicos avanzados (Estadio C), aunque no se apreciaron
diferencias estadisticamente significativas entre los
estadios de la infeccion por VIH (p <0,05) (Figura 1.)
El 72% de los pacientes presentaron manifestaciones
respiratorias altas, el 69% manifestaciones respiratorias
bajas, y el 25% manifestaciones respiratorias altas y
bajas con diferencias estadisticamente significativas
(p <0,05).
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Figura 1. Categorias clinicas segin el CDC de los nifios
con VIH estudiados (N=31). N, C, B, A: Ver clasificacion
correspondiente en la Tabla 1.

Dentro de las manifestaciones de vias aéreas superiores la
afeccion de oidos la otitis media aguda (OMA) recurrente
y la otitis media crénica (OMC) fueron las mas importante,
seguidas por la afectacion de nariz y senos paranasales
(Figura 2).
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Figura 2. Manifestaciones respiratorias de los nifios con VIH
estudiados (N=31). OMC: Otitis media cronica; OMA: Otitis
media aguda; TBC: Tuberculosis

En la via aérea inferior, la presencia de neumonias
bacterianas ocup¢ el primer lugar, seguidas por la infeccion
por Pneumocystis jiroveci que se reconoce universalmente
con estas siglas NPC (Figura 2).

Cuando existiéo compromiso de vias altas y bajas, el sindrome
bronco obstructivo recurrente, manifestado como sindrome
rinusinubronquial, estuvo presente en el 25% de los nifios
evaluados y el 6% con laringotraqueobronquitis.

Recibieron medicacion antiretroviral el 77% de los inscritos
en el programa. Los esquemas de primera linea utilizados se
observan en la Tabla 2. De ellos ha sido necesario el cambio
de régimen por sospecha de resistencia a los antirretrovirales
en 25% de los nifios tratados. Los esquemas alternativos
manejados se presentan en la Tabla 2.
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Tabla 2. Esquema de antirretrovirales recibidos por los participantes en el estudio (N=31)

Medicamentos
AZT-LMV-RTV

AZT-LMV-NFV
AZT-LMV-LPV/RTV
DDI- STV-EFV
AZT-LMV-LPV/RTV
DDI-STV-LPV/RTV

Esquema inicial

Segundo Tratamiento

Numero %
11 35,40
10 32,20
3 9,60
2 8,30
2 8,30
2 8,30

AZT: zidovudina, LMV: lamivudina, RTV: ritonavir, LPV/RTV: lopinavir/ritonavir, NFV: nelfinavir, DDI: didanosina, STV: estavudina o D4T,

EFV: efavirenz

La resistencia a los antirretrovirales se sospech6 por
mala evolucion clinica e incremento de la carga viral o
disminucion del conteo de linfocitos T (LT) CD4+. No se
cuenta con pruebas de genotipificacion para describir la
resistencia especifica.

Otros tratamientos médicos usados fueron: profilaxis para
NPC con trimetropin sulfa (19 pacientes en total); isoniazida
en un caso contacto de tuberculosis (TB); tratamiento
anti TB en un paciente con TB pulmonar; antibidticos
como amoxicilina, sulbactam ampicilina y amoxicilina
clavulanato en infecciones de oidos y senos paranasales;
broncodilatadores y anti-inflamatorios esteroideos topicos
entre otros. De los que recibian trimetropin sulfa, a dos
pacientes se les suspendid el medicamento, debido a
reacciones alérgicas importantes.

Los efectos colaterales asociados al uso de ARV se
encontraron en un tercio de los pacientes; 25% con
dislipidemias, 8% con lipodistrofias y 4% con molestias
gastrointestinales menores como nauseas y vomitos.
Sin embargo no ha sido necesario suspender o cambiar
tratamientos ARV por esta razon.

DISCUSION

Al momento de realizacion del estudio, 31 nifios habian sido
inscritos en el programa, desde hace 5 afios que se inici6 el
seguimiento del primer paciente. La mayoria de los nifios
que se incluyeron eran de estratos socioecondémicos bajos,
lo que obedece a que la mayoria de la poblacion que era
atendida en el programa se encontraba afiliada al régimen
subsidiado. Sin embargo, se presume que muchos son los
nifios no diagnosticados y otros tantos los diagnosticados
que no han ingresado a un programa de seguimiento.

La gran proporcion de pacientes lactantes en el programa,
nos sugiere un patron precoz de presentacion y una

transmision vertical posiblemente transplacentaria o
intraparto®!’. El diagndstico de infeccion por VIH se
hizo antes del afio en aproximadamente el 40% de los
pacientes del presente estudio. La alta prevalencia de
infeccion en mujeres embarazadas que oscila entre 1,2 y
2,4%"3, explicaria este fendmeno, teniendo en cuenta que
la mayoria de ellas desconocen si estan o no infectadas,
las que estan infectadas no comunican o no tienen la
oportunidad de ingresar a un programa para reducir la
transmision perinatal.

La infeccidén por VIH se sospechod por la presencia
de infecciones respiratorias recurrentes en una gran
proporcion de casos similar a lo encontrado en la literatura
revisada'®. En muchos casos, a los padres se les hacia
diagnéstico a partir del diagnostico de los pacientes, en
otros, porque los padres fallecian o se hacian sintomaticos
por infecciones oportunistas relacionadas con el SIDA.

La mayoria de los nifios en este reporte estuvieron
clasificados en estadios avanzados de la enfermedad,
datos que concuerdan con otras revisiones realizadas en
otros paises en desarrollo”!'. Los que se encontraban en
categoria C fue debido a infecciones por NPC, sindrome
de emaciacion, criptosporidiosis. Los que se encontraban
en categoria B fue debido a infecciones bacterianas graves
recurrentes, enfermedad diarreica persistente.

La infeccidn respiratoria es la causa mas frecuente
de morbi mortalidad y ocurre tempranamente®'¢. Las
complicaciones respiratorias aparecen en la evolucion del
80% de los pacientes con SIDA, alrededor de un 10% en
el momento del diagndstico y 90% en el transcurso de
la enfermedad'®. La frecuencia de enfermedad pulmonar
como causa de muerte disminuye significativamente
al incrementarse la edad asi: 55% para el primer afio a
8,3% por encima de los 10 afios'®. En este estudio no
se documentd ningun caso fatal durante el periodo de
seguimiento.
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Las infecciones otorrinolaringolégica (oido, nariz y
garganta) son comunes en nifios infectados por VIH". La
frecuencia de OMA oscila entre 25 a 46%'*%, similar a
lo obtenido en nuestro estudio. El perfil de sintomas en
nifios con infeccion por VIH es similar a los de los nifios
no infectados, aunque se ha encontrado un incremento en
el nimero de episodios/afio en la medida que se incrementa
la edad, y en la medida en que se disminuyen el conteo
de LT CD4+*'2,

En niflos con infeccion por VIH e inmunosupresion
ausente o moderada se recomienda el mismo esquema de
tratamiento antibidtico que en nifios sin infeccion debido
a la similitud del patron microbioldgico, sin embargo, en
pacientes con inmunosupresion severa, debe considerarse
una terapia antimicrobiana que cubra al Staphylococcus
aureus, pues es un germen importante en este tipo de
pacientes %,

La afeccion pulmonar puede presentarse como neumonia,
neumonia complicada, neumonitis, tanto en nifios con
VIH como en nifios sin VIH. Las causas mas frecuentes
de afeccion pulmonar son neumonia bacteriana, por
Pneumocystis jirovecci y por citomegalovirus (CMV)'S,
similar a lo observado en nuestro estudio. Aunque de
infeccion por citomegalovirus no se detectaron casos en
este estudio, tal vez debido a que nos se realizan pruebas
diagndsticas sistematicas.

La neumonia bacteriana ocasiona el 17% de las consultas
aun servicio de urgencias en pacientes por VIH y el 50%
de las muertes por causa respiratoria'>*. Los hallazgos
clinicos y radioldgicos, en nifios con infeccion por VIH
y nifios sin infeccién por VIH son similares, con pocas
excepciones®®2,

La frecuencia de neumonia por Pneumocystis jirovecci
en nifios con infeccion por VIH oscila entre 5y 29%'"!6,
dentro de cuyo rango se encuentran los nifios de este
estudio. Algunos datos sugieren que 50% de los nifios con
infeccion por VIH adquieren este tipo de neumonitis®-'.
Puede presentarse como una neumonitis de inicio
sutil 6 de inicio abrupto®. El 10-20% de los pacientes
mueren durante la infeccion inicial, pero el porcentaje
se incrementa sustancialmente con la necesidad de
ventilacion mecanica**.

El aumento de la TB en muchas areas del mundo se ha
superpuesto a la emergencia de la epidemia del SIDA®.
En los paises en desarrollo la frecuencia de tuberculosis
entre infectados por VIH es de 7,5%'!, muy por encima
de lo encontrado en nuestro estudio. Los nifios con VIH
tienen un elevado riesgo de infeccion por Mycobacterium
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tuberculosis, una vez infectados, tienen un riesgo
incrementado de enfermedad tuberculosa y progresion
a enfermedad extrapulmonar®. La TB se desarrolla en
pacientes infectados por VIH debido a: la reactivacion de
una infeccion latente, progresion de una primoinfeccion,
6 superinfeccion®.

En dos casos (6,2%) de sindrome bronco obstructivo de
dificil manejo se descartaron etiologias infecciosas con
multiples estudios, incluso biopsia de pulmén a cielo
abierto, en donde se confirmd la presencia de neumonitis
intersticial linfoide.

La presencia de una alta frecuencia de rinitis, similar a la
prevalencia de rinitis alérgica encontrada en Bucaramanga,
y de sindrome broncoobstructivo podrian suponer alguna
relacion entres los fendmenos alérgicos y la infeccion
por VIH. Se ha encontrado tendencia al aumento de las
reacciones alérgicas, de las reacciones adversas a drogas
y niveles séricos elevados de IgE en nifios infectados por
VIH,; éste ultimo podria ser marcador de pobre pronostico®.
También se ha documentado que la proteina gp 120 del VIH
actiia como superantigeno e induce la liberacion de IgE,
y que la proteina Tat induce la liberacion de interleucina
4, interleucina 13 y es un potente quimioatrayente de
basofilos humanos y mastocitos pulmonares®.

Enel 77% de los casos se ha iniciado la terapia antiretroviral,
en los restantes se difiere por estar clasificados en la
categoria clinica N o E. El régimen inicial de terapia
antiretroviral que recibieron los pacientes es similar a las
recomendaciones planteadas en la literatura revisada y
que tiene como objetivo fundamental la supresion de la
replicacion viral con un minimo de efectos adversos®.

Desde la implementacion de la terapia antirretroviral y
la introduccion de profilaxis para NPC el patron de las
enfermedades respiratorias ha cambiado®’. No se pudo
evaluar el impacto de la terapia antiretroviral altamente
efectiva sobre la presentacion de infecciones respiratorias
debido al tamafio de la muestra y al tipo de estudio. La
ausencia de mortalidad y el menor porcentaje de infeccion
por NPC (15.6%) encontrado en este estudio es menor
cuando se compara con la literatura general.

Los esfuerzos en salud publica en Colombia medio deben
dirigirse a la deteccion de la infeccion en personas jovenes
que permitan la intervencién oportuna de estos futuros
padres, la adopcion de los protocolos que favorezcan la
reduccion de la transmision vertical, el disefio y puesta en
marcha de programas para la atencion integral de nifios
con infeccidén por VIH /SIDA en el marco del sistema
de seguridad social en salud de Colombia. También
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deben realizarse esfuerzos investigativos que permitan la
caracterizacion de las diversas formas de presentacion de
la infeccion por VIH en nifios, los resultados de la terapia
antiretroviral y profilactica, el ensamblaje de cohortes
para ser seguidas a largo plazo con el fin de obtener
informacion sobre la historia natural de la infeccion por
VIH y los resultados de las diversas intervenciones que
se estan realizando.
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