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RESUMEN

Antecedentes: La histoplasmosis diseminada y el linfoma de Hodgkin clasico son
entidades clinicas graves que pueden presentarse en el contexto de inmunosupresion,
particularmente en pacientes con infeccion por VIH. La histoplasmosis, causada por
Histoplasma capsulatum, es una micosis sistémica que en su forma diseminada afecta
multiples 6rganos y puede poner en riesgo la vida, especialmente en individuos con
recuentos bajos de CD4. El linfoma de Hodgkin clasico es una neoplasia de origen
hematologico que se ha identificado con mayor riesgo de hasta 200 veces mas en
pacientes con VIH, asi mismo presentdindose con una mayor agresividad y sobre todo
con caracteristicas clinicas que no permiten su identificacién temprana. Dichas
patologias llegan a manifestarse con sintomas similares o muy inespecificos, lo que
representa un importante desafio en su diagnostico y tratamiento oportuno. En este
reporte analizamos la forma en que estas patologias pueden ser la forma inicial de VIH-
SIDA en adultos jovenes y el seguimiento de la misma.

Objetivo: Describir las caracteristicas clinicas, proceso diagnostico y tratamiento de
un paciente adulto joven con VIH de reciente diagnostico que presenta la coexistencia
de histoplasmosis diseminada y linfoma de Hodgkin clésico.

Resultados esperados: Evidenciar como manifestaciones clinicas y de laboratorio
inespecificas, como el sindrome febril prolongado, pérdida de peso, citopenias,
linfadenopatias y hepatoesplenomegalia son sefiales importantes para sospechar la
coexistencia de infecciones oportunistas y procesos neoplasicos en un paciente con
VIH. De esta manera, se espera que la presentacion de este caso contribuya a futuros
médicos a resaltar la importancia de considerar diagnosticos simultdneos en pacientes

con inmunosupresion.



Palabras clave: Linfoma de Hodgkin, histoplasmosis, VIH (Virus de
inmunodeficiencia humana).

ABSTRACT
Background: Disseminated histoplasmosis and classical Hodgkin lymphoma are
serious clinical entities that can occur in the context of immunosuppression, particularly
in patients with HIV infection. Histoplasmosis, caused by Histoplasma capsulatum, is
a systemic mycosis that, in its disseminated form, affects multiple organs and can be
life-threatening, especially in individuals with low CD4 counts. Classical Hodgkin
lymphoma is a hematological neoplasm that has been identified with a risk up to 200
times higher in patients with HIV, also presenting with greater aggressiveness and,
above all, with clinical characteristics that do not allow for early identification. These
pathologies can manifest with similar or very nonspecific symptoms, which represents
a significant challenge in their diagnosis and timely treatment. In this report, we analyze
how these pathologies can be the initial form of HIV/AIDS in young adults and the
follow-up of this disease.
Objective: The aim of this study is to describe the clinical characteristics, diagnostic
process, and treatment of a young adult patient with recently diagnosed HIV who
presents with coexisting disseminated histoplasmosis and classical Hodgkin
lymphoma.
Expected Results: This case is expected To demonstrate how nonspecific clinical and
laboratory manifestations, such as prolonged fever, weight loss, cytopenias,
lymphadenopathy, and hepatosplenomegaly, are important indicators for suspecting the
coexistence of opportunistic infections and neoplastic processes in a patient with HIV.
It is hoped that the presentation of this case will help future physicians to highlight the

importance of considering concurrent diagnoses in immunosuppressed patients.
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INTRODUCCION

VIRUS DE LA INMUNODEFICIENCIA HUMANA (VIH): INFECCION Y
MECANISMOS INMUNOLOGICOS

El Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH) se caracteriza por el deterioro
lento y progresivo del sistema inmunolégico, afectando a todos los tipos de células con
alta afinidad en primera instancia por los macrofagos y después por los linfocitos T
CDA4+, estos altimos desempefian un papel fundamental en la coordinacion de la
respuesta inmune adaptativa. El virus ingresa a estas células mediante la union a los
receptores CD4 y a correceptores como CCR5 o0 CXCRA4, lo que permite su fusién con
la membrana celular y la posterior liberacion de su material genético en el interior de
la célula (Deeks et al., 2021). Una vez dentro, el VIH utiliza la enzima transcriptasa
inversa para convertir su ARN en ADN, el cual se integra al genoma de la célula
huésped mediante la accion de la integrasa, estableciendo asi una infeccion persistente.

Este proceso de replicacion viral conlleva la destruccion progresiva de los
linfocitos CD4+, tanto por efecto citopatico directo como por mecanismos indirectos,
incluyendo apoptosis y activacion inmunolégica cronica. Como consecuencia, se
produce una disminucion progresiva de la inmunidad celular, lo que incrementa la
susceptibilidad a infecciones oportunistas y neoplasias asociadas (Deeks et al., 2021).
Ademads, el VIH genera una activacion inmune persistente que contribuye al
agotamiento funcional de las células inmunes, alterando también la funcién de
linfocitos B, macréfagos y células dendriticas, lo que agrava la disfuncién

inmunoldgica global (World Health Organization, 2023).



En ausencia de tratamiento con terapia antirretroviral (TAR), la progresion
natural de la infeccion puede culminar en el sindrome de inmunodeficiencia adquirida
(SIDA), definido por un recuento de linfocitos CD4 inferior a 200 células/mm?3 o por la
presencia de enfermedades definitorias. Entre estas se incluyen infecciones oportunistas
como la histoplasmosis diseminada y la tuberculosis, asi como neoplasias
hematoldgicas, entre ellas los linfomas, cuyo riesgo se encuentra significativamente
incrementado en pacientes con VIH (Panel on Opportunistic Infections in Adults and
Adolescents with HIV, 2025).

La histoplasmosis diseminada, causada por Histoplasma capsulatum, es
particularmente relevante en regiones endémicas como América Latina, donde
representa una causa importante de morbilidad y mortalidad en pacientes con VIH
avanzado. Esta infeccidn se asocia principalmente a recuentos de CD4 inferiores a 150
células/mm? y puede presentarse con compromiso multisistémico, incluyendo fiebre
prolongada, pérdida de peso, hepatoesplenomegalia y citopenias (Pan American Health
Organization, 2021).

Por otro lado, la inmunosupresion cronica inducida por el VIH favorece el
desarrollo de neoplasias, como el linfoma de Hodgkin clasico, cuya incidencia es mayor
en personas infectadas. Este tipo de linfoma suele presentarse en estadios avanzados y
con manifestaciones clinicas atipicas, lo que dificulta su diagndstico oportuno (Castro
etal., 2024).

El inicio temprano de la terapia antirretroviral ha demostrado ser fundamental
para controlar la replicacion viral, restaurar parcialmente la funcion inmunolégica y
reducir la incidencia de infecciones oportunistas y neoplasias. Sin embargo, el
diagnostico tardio del VIH sigue siendo un problema relevante, especialmente en paises

en desarrollo, donde muchos pacientes debutan con complicaciones avanzadas de la



enfermedad (World Health Organization, 2023). En este contexto, comprender los
mecanismos inmunoldgicos del VIH resulta esencial para el reconocimiento temprano
de sus complicaciones y la implementacion de estrategias terapéuticas oportunas.
HISTOPLASMOSIS DISEMINADA EN PERSONAS CON VIH

La histoplasmosis diseminada es una infeccién flungica sistémica causada por
Histoplasma capsulatum, un hongo dimoérfico que se encuentra principalmente en
suelos contaminados con excrementos de aves o murciélagos, siendo altamente
prevalente en regiones endémicas de América Latina. La infeccion se adquiere por
inhalacion de microconidias, las cuales alcanzan los alveolos pulmonares y son
fagocitadas por macréfagos, donde el microorganismo puede sobrevivir y replicarse,
diseminandose posteriormente por via hematdgena hacia diferentes 6rganos (Pan
American Health Organization, 2021).

En individuos inmunocompetentes, la infeccion primaria suele ser asintomatica
0 autolimitada; sin embargo, en personas con infeccion por VIH avanzada,
especialmente con recuentos de CD4 inferiores a 150 células/mm3, la respuesta inmune
celular es insuficiente para contener la infeccion, lo que favorece la diseminacion
sistémica y el desarrollo de formas graves de la enfermedad (Panel on Opportunistic
Infections in Adults and Adolescents with HIV, 2025). Esta condicion se asocia a una
elevada morbimortalidad, particularmente en contextos donde el diagnostico es tardio
0 el acceso al tratamiento es limitado (World Health Organization, 2023).

Desde el punto de vista clinico, la histoplasmosis diseminada presenta
manifestaciones inespecificas que incluyen fiebre prolongada, pérdida de peso, astenia,
hepatoesplenomegalia, adenopatias y alteraciones hematoldgicas como anemia,
leucopenia y trombocitopenia. En algunos casos, puede haber compromiso pulmonar,

gastrointestinal, cutaneo o del sistema nervioso central, lo que amplia



considerablemente el espectro clinico y dificulta su diferenciacion de otras infecciones
oportunistas o enfermedades neoplésicas, como los linfomas (Pan American Health
Organization, 2021; Castro et al., 2024).

El diagnostico oportuno es fundamental para reducir la mortalidad. En este
sentido, la deteccion de antigeno de Histoplasma capsulatum en orina o suero se
considera actualmente el método mas sensible y rapido, especialmente en pacientes con
VIH, superando a los métodos tradicionales como el cultivo o la histopatologia, que
pueden ser mas lentos 0 menos accesibles (Panel on Opportunistic Infections in Adults
and Adolescents with HIV, 2025). No obstante, el cultivo sigue siendo el estandar de
referencia, aunque su utilidad clinica se ve limitada por el tiempo prolongado requerido
para obtener resultados.

El tratamiento depende de la gravedad de la enfermedad. En casos moderados a
graves, se recomienda una fase de induccion con anfotericina B liposomal, seguida de
terapia de mantenimiento con itraconazol por un periodo prolongado, generalmente de
al menos 12 meses o hasta lograr la recuperacion inmunolégica del paciente (Panel on
Opportunistic Infections in Adults and Adolescents with HIV, 2025). EIl inicio
concomitante de terapia antirretroviral debe ser cuidadosamente evaluado para evitar
complicaciones como el sindrome de reconstitucion inmune.

En Ameérica Latina, la histoplasmosis diseminada representa una de las
infecciones oportunistas mas frecuentes en personas con VIH y puede ser responsable
de una proporcion significativa de muertes relacionadas con el SIDA, especialmente en
ausencia de diagnostico temprano y tratamiento adecuado (Pan American Health
Organization, 2021). Por ello, es fundamental mantener un alto indice de sospecha
clinica en pacientes con sindrome febril prolongado e inmunosupresion, con el fin de

instaurar un manejo oportuno que mejore el pronostico.



3. LINFOADENOPATIA Y LINFOMA DE HODGKIN CLASICO EN
PACIENTES CON VIH

Aunque las neoplasias hematoldgicas pueden presentarse en la poblacion
general, la infeccidn por VIH esta asociada a un mayor riesgo de desarrollar canceres
de origen linfatico, incluido el linfoma de Hodgkin clésico (LHC). Este incremento del
riesgo se relaciona con la inmunosupresion cronica, la activacion inmune persistente y
la disfuncion de la respuesta inmunoldgica, factores que favorecen la proliferacion
anormal de células linfoides (Basso et al., 2022; Deeks et al., 2021). A diferencia de
otros linfomas, el LHC no esta clasificado como enfermedad definitoria del SIDA, sin
embargo, su incidencia es significativamente mayor en personas que viven con VIH en
comparacion con la poblacion general (Alves et al., 2025; Basso et al., 2022).

Un metaandlisis reciente indica que las personas con VIH presentan un riesgo
entre 5 y 26 veces mayor de desarrollar linfoma de Hodgkin, con una tendencia a
diagnosticarse en estadios avanzados y con mayor carga tumoral (PAHO/WHO, 2020).
Este comportamiento mas agresivo se atribuye, en parte, a la interaccion entre el VIH 'y
el virus de Epstein-Barr (VEB), el cual estéa presente en una alta proporcion de casos de
LHC en pacientes inmunosuprimidos y juega un papel importante en la transformacion
maligna de las células B (Basso et al., 2022).

Desde el punto de vista clinico, el LHC en pacientes con VIH suele manifestarse
con linfoadenopatias periféricas o profundas, frecuentemente acompafiadas de sintomas
constitucionales conocidos como ‘“sintomas B”, que incluyen fiebre, sudoracion
nocturna y pérdida de peso. Estos signos pueden superponerse con infecciones
oportunistas como la histoplasmosis diseminada, lo que dificulta el diagnéstico
diferencial (Alves et al., 2025). Ademas, es comun la presencia de compromiso
extranodal, incluyendo médula 6sea, higado y bazo, lo que contribuye a la complejidad

clinica del cuadro (PAHO, 2023).



El diagnostico definitivo del linfoma de Hodgkin cléasico se establece mediante
biopsia ganglionar, en la que se identifican las caracteristicas células de Reed-Sternberg
en un fondo inflamatorio mixto. Estudios complementarios como la tomografia
computarizada (TAC) o la tomografia por emision de positrones (PET-CT) son
fundamentales para la estadificacion de la enfermedad y la evaluacion de la respuesta
al tratamiento (PAHO, 2023).

En cuanto al manejo terapéutico, el tratamiento del LHC en pacientes con VIH
ha evolucionado significativamente en los ultimos afios. Actualmente, se recomienda
un enfoque multimodal que combina quimioterapia basada en esquemas como ABVD
(adriamicina, bleomicina, vinblastina y dacarbazina) junto con terapia antirretroviral
(TAR), lo que ha permitido mejorar la supervivencia y reducir la mortalidad en este
grupo de pacientes (PAHO, 2023). La administracién concomitante de TAR es
fundamental para restaurar la funcién inmunologica y disminuir el riesgo de
complicaciones infecciosas durante el tratamiento oncologico (Deeks et al., 2021).

A pesar de estos avances, el pronostico del LHC en personas con VIH sigue
dependiendo en gran medida del grado de inmunosupresion, la carga viral y el estadio
de la enfermedad al momento del diagndstico. Por ello, es esencial mantener un alto
indice de sospecha en pacientes con VIH que presenten linfoadenopatias persistentes o
sintomas sistémicos, con el fin de realizar un diagndstico precoz y establecer un
tratamiento oportuno que mejore los resultados clinicos (Alves et al., 2025; PAHO,

2023).

. DESAFIOS DIAGNOSTICOS EN COINFECCIONES Y NEOPLASIAS EN
VIH

La coexistencia de infecciones fangicas oportunistas como la histoplasmosis
diseminada y neoplasias hematolédgicas como el linfoma de Hodgkin clasico (LHC) en

un mismo paciente con infeccion por VIH representa un importante desafio diagnéstico



debido a la superposicion de manifestaciones clinicas, hallazgos de laboratorio y
caracteristicas radiol6gicas. En pacientes con inmunosupresion avanzada,
especialmente aquellos con recuentos de CD4 bajos, es frecuente la aparicion
simultdnea de mdltiples patologias, lo que dificulta la identificacion precisa de la
etiologia subyacente (Alves et al., 2025; Deeks et al., 2021).

Los sintomas inespecificos como fiebre prolongada, pérdida de peso,
sudoracion nocturna, adenomegalias y citopenias pueden corresponder tanto a
infecciones oportunistas como a procesos neoplasicos. Esta superposicion clinica puede
retrasar el diagnostico, ya que ambas entidades comparten caracteristicas comunes,
incluyendo compromiso sistémico y deterioro del estado general. Por ejemplo, la
presencia de adenopatias puede ser atribuida tanto a la diseminacion de Histoplasma
capsulatum como a infiltracion linfomatosa, lo que hace imprescindible la
confirmacion histopatologica mediante biopsia (Basso et al., 2022; PAHO, 2023).

El abordaje diagndstico en estos casos debe ser integral y multidisciplinario,
combinando estudios microbiologicos, histopatoldgicos y de imagen. La deteccion de
antigenos de Histoplasma capsulatum en orina o suero ha mejorado significativamente
la capacidad diagnostica en la ultima década, permitiendo una identificacion mas
temprana de la infeccion, especialmente en pacientes con VIH (Panel on Opportunistic
Infections in Adults and Adolescents with HIV, 2025). Sin embargo, a pesar de estos
avances, la histoplasmosis diseminada contintia siendo subdiagnosticada en muchas
regiones endémicas, lo que contribuye a una elevada mortalidad (Alves et al., 2025;
Pan American Health Organization, 2021).

Por otro lado, el diagnostico del LHC requiere la realizacion de biopsia

ganglionar para la identificacion de células de Reed-Sternberg, complementado con



estudios de imagen como tomografia computarizada o PET-CT para determinar la
extension de la enfermedad.

El diagnostico temprano de estas patologias son clave para la supervivencia, ya
que al tratarse de un paciente con VIH con un recuento bajo de CD4 se asocia con un
peor pronostico. De esta manera, el retraso en el inicio del tratamiento antifingico y/o
el inicio de quimioterapia se relaciona con un incremento importante de la morbi-
mortalidad (Alves et al., 2025).

Sin embargo, es importante conocer el momento para el manejo clinico de cada
patologia ya que el riesgo de complicaciones por el mismo es alto, por ejemplo, el riesgo
de un sindrome de reconstitucion inmune tras el inicio de TARV, por lo que debemos
considerar posibles interacciones farmacoldgicas y toxicidad. Esto resulta clave para
establecer un tratamiento adecuado y mejorar el prondstico en pacientes con VIH
avanzado. (Deeks et al., 2021).

JUSTIFICACION

La presentacion simultanea de histoplasmosis diseminada y linfoma de Hodgkin clasico
en un paciente con infeccion por VIH es una condicion clinica excepcional que requiere una
evaluacion y manejo integrales (OPS, 2020; Couppié & et al, 2019; Francini & et al 2018).
Ambas enfermedades tienen una alta carga de morbilidad en pacientes inmunocomprometidos,
especialmente aquellos con VIH/SIDA, quienes son susceptibles a una variedad de infecciones
oportunistas y neoplasias (Couppi¢ & et al, 2019; Francini & et al 2018). La histoplasmosis
diseminada, y el linfoma de Hodgkin clasico son enfermedades que, por si solas, representan
desafios diagnosticos y terapéuticos, pero su coexistencia complica aun mas el abordaje clinico.

El diagnéstico de estas patologias en pacientes con VIH es frecuentemente demorado
debido a que sus manifestaciones clinicas, pueden solaparse entre si y con otras infecciones

oportunistas (OPS, 2020; Couppié & et al, 2019; Montero & et al, 2023). Ademas, los métodos



diagndsticos convencionales pueden no ser suficientes para confirmar ambas condiciones al
mismo tiempo, lo que resalta la necesidad de protocolos de diagnostico més exhaustivos y
actualizados. En este contexto, la literatura médica disponible es limitada en cuanto a la
descripcion de la coexistencia de ambas enfermedades en pacientes con VIH.

La complejidad fisiopatoldégica de ambas entidades refuerza la pertinencia de
documentar casos donde coexisten. En la histoplasmosis diseminada, la disrupcion de la
inmunidad mediada por células caracteristica del VIH no solo facilita la proliferacion y
migracion del hongo, sino que también modifica la respuesta inflamatoria sistémica, generando
patrones clinicos atipicos y menor formacion de granulomas, lo que dificulta su identificacién
temprana. De manera simultanea, en el linfoma de Hodgkin clasico, la persistencia de un
entorno inmunoldgico disfuncional altera la interaccion entre las células tumorales y el
microambiente, favoreciendo fendmenos como la evasion inmune, el reclutamiento anémalo
de células inflamatorias y la sobreproduccion de mediadores que pueden imitar o enmascarar
infecciones sistémicas. Esta superposicion de mecanismos fisiopatoldgicos puede resultar en
cuadros clinicos solapados, citopenias de etiologia multiple y compromiso de 6rganos linfoides
y reticuloendoteliales dificiles de atribuir a una sola causa. Por ello, comprender estas
dinamicas no solo aporta profundidad diagndstica, sino que justifica la publicacion de casos
que permitan reconocer patrones clinicos emergentes, orientar algoritmos de estudio mas
precisos y optimizar decisiones terapéuticas en pacientes con VIH expuestos a presentaciones
clinicas infrecuentes, pero de alto impacto prondstico.

La justificacion de este estudio radica en la necesidad de aportar evidencia clinica
actualizada sobre como se presenta, diagnostica y trata a pacientes con histoplasmosis
diseminada y linfoma de Hodgkin clasico en el contexto de infeccion por VIH. Al documentar
un caso de esta naturaleza en el Hospital de Especialidades Eugenio Espejo, se pretende

proporcionar un modelo de diagnostico y tratamiento multidisciplinario que permita mejorar



la calidad de atencion de los pacientes que enfrentan esta compleja combinacion de
enfermedades.

En resumen, este trabajo de investigacion tiene el propdsito de llenar un vacio en la
literatura médica sobre la coexistencia de histoplasmosis diseminada y linfoma de Hodgkin
clasico en pacientes con VIH, mejorando el entendimiento y manejo clinico de esta rara pero
significativa presentacion dual de enfermedades.

OBJETIVO
Objetivo general:

Describir las caracteristicas clinicas y terapéuticas de un caso de histoplasmosis
diseminada y linfoma de Hodgkin clasico como formas de presentacion simultdneas de
infeccion por VIH en un adulto joven, con énfasis en la identificacion temprana de ambas
patologias, su diagnostico diferencial y el tratamiento multidisciplinario aplicado en el Hospital
de Especialidades Eugenio Espejo, Quito-Ecuador, durante el periodo de febrero a octubre de
2025.

Objetivos especificos:

1. Analizar las caracteristicas clinicas del paciente con histoplasmosis diseminada y
linfoma de Hodgkin clésico, destacando los sintomas y signos iniciales relacionados
con la infeccion por VIH y su diagnostico diferencial.

2. Evaluar las pruebas diagnodsticas utilizadas para confirmar la histoplasmosis
diseminada y el linfoma de Hodgkin clasico en el contexto de infeccion por VIH, con
énfasis en la efectividad de los métodos empleados.

3. Describir el enfoque terapéutico implementado en el manejo de ambos trastornos en
conjunto, incluyendo el tratamiento antirretroviral, la terapia antimicrobiana y las
estrategias para el tratamiento del linfoma de Hodgkin clasico, asi como su evolucion

clinica.



METODOLOGIA

El presente trabajo corresponde a un informe de caso clinico elaborado bajo la
metodologia de la guia CARE, orientado al analisis del diagnostico y manejo de un paciente
con histoplasmosis diseminada y linfoma de Hodgkin clasico como formas de presentacion
simultaneas de infeccion por VIH.

La informacién fue obtenida a partir de la historia clinica electrénica registrada en la
plataforma HosVital del Hospital de Especialidades Eugenio Espejo y organizada de forma
estructurada conforme a los lineamientos de la guia CARE, incluyendo datos del paciente,
hallazgos clinicos, cronologia, estudios diagnosticos, intervenciones, evolucion y seguimiento.
El analisis se enfocod en contrastar las manifestaciones clinicas atipicas, con la evidencia
cientifica disponible, asi como en la revision de los criterios diagnodsticos empleados.

Se realizo el andlisis de informacion posterior a la obtencion de consentimiento
informado, asi mismo se garantizd en todo momento la confidencialidad del paciente. Por
ultimo, el proceso de elaboracion fue supervisado y aprobado por el equipo de docencia del
Hospital de Especialidades Eugenio Espejo, asegurando de esta forma el manejo de los datos.

LIMITACIONES DEL ESTUDIO

En primer lugar, al basarse en la informacion recopilada de un paciente, los hallazgos
no pueden generalizarse y si bien el analisis se realiza con informacidn obtenida de otros casos,
patologias como la histoplasmosis no es parte del registro obligatorio en el pais, lo que dificulta
realmente obtener informacidn de un grupo de control, asi mismo el escaso manejo de variables
externas dificultan establecer comparaciones claras de los procesos diagnosticos y terapéuticos.

Por otro lado, es importante aclarar la disponibilidad limitada de informacion, al no

contar sobre todo con un seguimiento detallado, impidiendo una evaluacion integral del caso.



RESULTADOS

Se presenta el caso de un paciente masculino de 36 afios, sin antecedentes patologicos
conocidos, que acude el 14/02/2025 al servicio de emergencia por un cuadro de
aproximadamente 25 dias de evolucion caracterizado por fiebre persistente de predominio
nocturno, diaforesis profusa, pérdida de peso, astenia, hiporexia y, en los tltimos dias, nauseas
y vOmitos, sin respuesta a tratamiento sintomatico previo. Al ingreso, se evidencia compromiso
hemodindmico con presion arterial de 84/62 mmHg, frecuencia cardiaca de 122 lpm y
temperatura de 38.5 °C, ademas de hallazgos como palidez, mucosas secas, petequias en torax,
adenopatia cervical y llenado capilar lento. Los estudios de laboratorio iniciales muestran
leucopenia (2.94), trombocitopenia (60), hiponatremia y elevacion de proteina C reactiva,
mientras que controles posteriores evidencian incremento marcado de reactantes inflamatorios
(PCR hasta 158 mg/L, procalcitonina 9.06), persistencia de citopenias y un conteo de CD4 de
82( posteriormente confirmado en 10 células/uL), indicativo de inmunosupresién severa;
adicionalmente, se reporta VIH positivo, constituyendo un diagndstico clave en el abordaje
del caso.

En los estudios de imagen realizados el mismo dia, incluyendo radiografia y tomografia
de toérax, asi como ecografia abdominal, se identifica esplenomegalia y colelitiasis, sin foco
infeccioso evidente. Se solicita interconsulta a Medicina Interna, que confirma la necesidad de
hospitalizacion para estudio de sindrome febril prolongado en paciente con infeccion por VIH.

En este contexto clinico, en los primeros dias de hospitalizacién se plantea etiologia
infecciosa oportunista, destacando sospecha inicial de histoplasmosis diseminada, por lo que
se inicia tratamiento con anfotericina B. Sin embargo, ante evolucion clinica y nuevos
hallazgos neurolégicos (debilidad en extremidades inferiores e incontinencia de esfinteres), se
amplia el estudio para descartar compromiso del sistema nervioso central, incluyendo

meningitis de probable etiologia infecciosa, asi como tuberculosis.



Posteriormente, el paciente presenta progresion de la inmunosupresion con desarrollo
de pancitopenia, elevacion marcada de ferritina, lactato deshidrogenasa y beta-2
microglobulina, asocidndose a alta sospecha de sindrome hemofagocitico secundario,
probablemente desencadenado por infeccion oportunista. De forma concomitante, se plantea
diagndstico diferencial con sindrome linfoproliferativo/linfoma, sustentado por la presencia de
adenopatias cervicales, esplenomegalia y alteraciones bioquimicas.

Durante la evolucién intrahospitalaria se realizan multiples estudios complementarios,
incluyendo tomografias, puncién lumbar, cultivos y biopsia de médula 6sea, sin evidencia
inicial de infiltracion neoplasica ni confirmacion de hemofagocitosis, aunque persistia alta
sospecha clinica. Se instaura manejo con antifingicos, antibioticos de amplio espectro y
corticoides, suspendiendo temporalmente la terapia antirretroviral por la complejidad del
cuadro clinico.

Con el tratamiento instaurado, el paciente presenta mejoria clinica progresiva, con
resolucion del sindrome febril, estabilizacion hemodindmica y recuperacion parcial de
parametros hematologicos y bioquimicos. Se completa esquema de anfotericina B por 14 dias,
con posterior transicion a itraconazol oral, evidenciando adecuada respuesta terapéutica y
disminucién de la probabilidad de sindrome hemofagocitico en reevaluaciones sucesivas.

El paciente es dado de alta el 08/03/2025 en condiciones clinicas favorables, con
indicacion de seguimiento ambulatorio e inicio diferido de terapia antirretroviral, la cual se
instaura posteriormente en consulta externa.

En el seguimiento ambulatorio, se evidencia persistencia y progresion de masa cervical,
por lo que se realiza estudio histopatoldgico, confirmando posteriormente diagndstico de
linfoma Hodgkin asociado a presencia de estructuras micoticas compatibles con
histoplasmosis. Debido a esta coexistencia patoldgica, se prioriza el control de la infeccion

oportunista antes del inicio de quimioterapia.



En etapas posteriores, el paciente recibe manejo antifungico adicional y continiia
tratamiento antirretroviral, observandose reduccion del tamano de adenopatias. Se planifica
nueva biopsia para estadificacion definitiva y orientacion terapéutica oncohematolégica,
iniciando finalmente tratamiento quimioterapéutico tras estabilizacion clinica e inmunoldgica.

DISCUSION

El presente caso clinico ilustra la complejidad diagnoéstica y terapéutica de un paciente
con infeccion por VIH no previamente diagnosticada, cuya presentacion inicial incluyd un
sindrome febril prolongado asociado a citopenias, esplenomegalia y deterioro del estado
general. Este conjunto de manifestaciones clinicas inespecificas representa un reto frecuente
en la practica clinica, especialmente en contextos de inmunosupresion avanzada, donde
multiples patologias pueden coexistir y superponerse, como se evidencid en este caso con la
sospecha de histoplasmosis diseminada y linfoma de Hodgkin cléasico (LHC).

La infeccion por VIH constituye el eje fisiopatologico central que explica la evolucion
clinica del paciente. La deplecioén progresiva de linfocitos CD4+ compromete la inmunidad
celular, facilitando la aparicion tanto de infecciones oportunistas como de neoplasias (Deeks et
al., 2021). En este caso, el recuento de CD4 de 82 células/mm? posteriormente verificado a 10
células/mm? evidencia una inmunosupresion severa, condicion que se asocia con un alto riesgo
de infecciones sistémicas como la histoplasmosis diseminada y con el desarrollo de linfomas
(Panel on Opportunistic Infections in Adults and Adolescents with HIV, 2025). Este hallazgo
es clave, ya que permite contextualizar la coexistencia de ambas entidades como
manifestaciones de una infeccion por VIH en estadio avanzado.

La histoplasmosis diseminada es una de las infecciones oportunistas mas relevantes en
América Latina y debe ser considerada en todo paciente con VIH avanzado que presente fiebre
prolongada, pérdida de peso, citopenias y hepatoesplenomegalia (Pan American Health

Organization, 2021). En el caso presentado, la presencia de fiebre persistente, trombocitopenia,



leucopenia y esplenomegalia orienta hacia esta etiologia. Ademas, los niveles elevados de
marcadores inflamatorios, como la proteina C reactiva y la procalcitonina, reflejan un estado
inflamatorio sistémico que puede estar asociado tanto a infeccién como a neoplasia.

Por otro lado, la sospecha de linfoma de Hodgkin clasico se sustenta en la presencia de
adenopatias, sintomas constitucionales y compromiso sistémico, sin embargo, es claro que la
confirmacion se realiza mediante la biopsia del tejido afectado. A pesar de que, en pacientes
con VIH, el LHC no es el mas comun, si existe hasta un 90% de casos documentados de LHC
en pacientes con VIH una frecuente asociacion con el virus de Epstein-Barr (Basso et al., 2022).
Lo que concluye que a pesar de no contar desde un inicio el diagnostico mediante biopsia, la
posibilidad de una neoplasia hematologica debe ser considerada alta en presencia de VEB,
adenopatias y citopenias.

Otro aspecto relevante es el impacto del retraso diagnodstico en el pronostico del
paciente. Tanto la histoplasmosis diseminada como el LHC presentan una mayor mortalidad
cuando el tratamiento se inicia en fases avanzadas de la enfermedad (Alves et al., 2025; Basso
et al., 2022). En el caso de la histoplasmosis, el inicio oportuno de anfotericina B liposomal
seguido de itraconazol puede mejorar significativamente la supervivencia, mientras que, en el
LHC, la instauracion de quimioterapia combinada con terapia antirretroviral ha demostrado
mejores resultados clinicos (PAHO, 2023).

El manejo simultineo de estas condiciones representa otro desafio importante. La
coexistencia de infeccion oportunista, neoplasia y VIH requiere un enfoque multidisciplinario
que considere las posibles interacciones farmacologicas, la toxicidad de los tratamientos y el
riesgo de sindrome de reconstitucion inmune tras el inicio de la terapia antirretroviral (Deeks
etal., 2021). Este ultimo puede exacerbar la respuesta inflamatoria y empeorar temporalmente

el cuadro clinico, lo que debe ser anticipado y manejado adecuadamente.



En conclusion, la presentacion simultdnea de histoplasmosis diseminada y linfoma de
Hodgkin clasico en el contexto de infeccion por VIH constituye un escenario clinico complejo
que requiere un alto indice de sospecha, un abordaje diagnostico integral y un manejo
multidisciplinario. La identificacion temprana de estas entidades es fundamental para mejorar
el prondstico, especialmente en regiones endémicas donde la histoplasmosis representa una
causa importante de morbimortalidad en pacientes inmunosuprimidos.

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES
-  CONCLUSIONES

1. Lainfeccion por VIH en estadios avanzados SIDA constituye un factor
determinante en la aparicion simultanea de infecciones oportunistas y neoplasias
por lo que es facultativo hacer investigacion de las mismas.

2. La histoplasmosis diseminada debe considerarse dentro de los principales
diagnosticos diferenciales en pacientes con VIH que presentan sindrome febril
prolongado, citopenias y hepatoesplenomegalia, especialmente en regiones
endémicas como América Latina.

3. La superposicion de manifestaciones clinicas entre infecciones oportunistas y
neoplasias hematologicas representa un importante desafio diagnostico, lo que
requiere un enfoque integral que combine estudios clinicos, microbiologicos,
histopatologicos y de imagen.

4. El diagnostico oportuno y el manejo multidisciplinario son fundamentales para
mejorar el pronostico del paciente, ya que el retraso en la identificacion y

tratamiento de estas patologias se asocia con mayor morbimortalidad.



- RECOMENDACIONES

1.

Mantener un alto indice de sospecha clinica en pacientes con VIH avanzado que
presenten sintomas inespecificos como fiebre prolongada, pérdida de peso y
citopenias, considerando siempre la posibilidad de diagnosticos concomitantes.
Implementar protocolos diagnosticos integrales que incluyan pruebas de deteccion
de antigeno para Histoplasma capsulatum, estudios de imagen y biopsias
ganglionares oportunas para descartar neoplasias como el linfoma de Hodgkin.
Promover el acceso a métodos diagndsticos rapidos y sensibles en regiones
endémicas, con el fin de reducir el subdiagnéstico de la histoplasmosis diseminada
y mejorar los desenlaces clinicos.

Iniciar de manera oportuna el tratamiento especifico para cada patologia,
incluyendo terapia antifungica adecuada, quimioterapia en caso de neoplasia y
terapia antirretroviral, considerando posibles interacciones y complicaciones.
Fortalecer el abordaje multidisciplinario (medicina interna, infectologia,
hematologia y laboratorio clinico) para garantizar una evaluacion integral del
paciente y optimizar el manejo terapéutico.
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Hemocultivos Ingreso hospitalario
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Prueba: Hemocultivo asrobio
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Examenes de ingreso realizado en la institucion

Examenes Resultado Unidad Intervalo de Referencia Método
HEMATOLOGIA
HEMOGRAMA
Gldbulos blancos 533 x 1043 ful 4.29-087 Citomeria de ful
Meutrdfilos 4.36 x 103 ful 3.50-T.00 Ciometia de fup
Linfocitos * 082 x 103 ful 1.00 - 4.00 Cilometria de fujs
Monocitos = 009 x 1043 ful 040 -0.70 Citometia de fuj
Ensindfilos * 002 x 103 ful 0.20 - 0.50 Cilometria de fujs
Basdfios * 0.00 x 103 ful 0.04 - 0.10 Cilometria de fujs
Granulocitos Inmaduros = 0.04 10 %3 ful 000 - 0.03
Meutrdfilos% * B1.80 % 55.00 - 70.00 Cilometria de fujs
Linfocitos % = 1540 % 20000 - 40.00 Citgmetia de fujp
Monocitos T = 1.70 % 4.00 - 10.00 Catometia de fup
Ensindfilos % * 0.30 % 1.00 - 4.00 Cilometria de fuf
Basdfilos % 0.00 % 000 - 1.00 Citometia de fuj
Granulocitos inmaduros % = 080 % 0.00 - 0.40
Recuento de gldbulos rojos 515 % 106 ful 4.88-612 impedancia
Hemoglobina. = 14.50 gidl 14.90 - 18.30 Fotnmetria
Hematocrito 43.70 % 43.30 - 52.80
olumen corpuscular medio 8490 fL 81.30 -94.70
HE Corpuscular Media 28.00 pg 28.00 - 32.80
Concent. HB Corpuscular Media 3320 gidl 3297 -36.10
Anchao de distribucidn de GR. 5.0 42.70 fl 40.00 - 80.00
Ancho de distribucion de G.R. CV. % 13.20 % 11.00 - 14.00
Flaguetas = a4 « 103 ful 177 - 350 impedancia
‘alor confirmado por método de flucrescencia
olumen plaguetario medio 13.30 fL
VALOR DE REFERENCIA: % - 1Z2.3
RETICULOCITOS TITPERFIL
Reficulocitos % = 0.3 % 06D - 2.70 Ciiometria de fujo
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Examenes Resultado Unidad Intervalo de Referencia Método
Retculocitos conteo * 0016 x 10°6AL 0.030-0.070 Caomeria de fup
Fraccion Reticlocitos Inmaduros 820
Hemoglobina reticulocitaria 240

Fraccion de Plaquetas Inmaduras
M

% probable trombo:

a

o igual a 7%

probable ¢

BIOQUIMICOS

Glucosa 106 mgidl 70 - 100 Fommerria

Urea n mgidl 17-49 Folomatria

Creatinina 1.08 mgidl 0.70-1.20 Fotorgtria

Amiasa * 181.00 uL 28.00 - 100.00 Fotomairia

Lipasa * 169.00 wL 13.00 - 60.00 Fofomairia

Proteina C reactia cusntitative “ 145.00 mgiL 0.00 - 5.00 InSunsh reimeins
PERFIL PROTEICO

Protzinas Totakes Ta g/dl 66-8.T Fommeria

Albdmina e g/dl 35-52 Fotomatria

Globulina * 40 g/dl 21-30 Foametria
ELECTROLITOS

Sodio. . 127 mEQL 135- 145 U isstndn on weat
Potasio. 40 mEgL 35-51 EMCIDEE £ SERTT
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Clesn o ] mEglL 98- 107 Elecindo on seiectia
INMUNOQUIMICA

HEsAg cot [ p—

Observacion HIV:

FAVOR RETIRAR RESULTADO DE HIV EN CONSEJERIA



Examenes Resultado Unidad Intervalo de Referencia Método

BlIOQUIMICOS
Proteina C reactiva cuantitativa * 158.00 mgiL 0,00 - 5.00 Inmngtorbademeina
Ellirrubina Total 0.83 gyl 0.10- 1.40 Foinmetria
Bilimubina Directa * 058 gl 0.10-0.20 Fotomairia
Bilifrubina Indirecta 0.25 mgidl 0.10-0.70
TGOIAST Aspartalo aminotransferasa . 212 uL 0-50 Ftomairia
TGPALT Alanina aminotransferasa - 53 WL 0-50 Fotoratria
Procalcitonina 9,06 Elecroquimickuminiscencia
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Biopsia Medula osea 24/02/2025

TIPO DE ESPECIMEN: CRESTA ILLACA POSTERIOR
INFORMACION CLINICA: OTRAS ENFERMEDADES DE LA SANGRE

A ESTUDIO MACROSCOPICO:
COMGO SITIO DE ORIGEN NUMERQ DE FRAGMENTOS TAMANG
2504162 Ratulade: BMD Sarechbe 1 clindro ge ejide 0, 3em
bse0 Spt e
B. CALIDAD DE LA MUESTRA: Satistactars Insatistactoria Limitaca
C. ESTUDIO MICROSCOPICO:
COMGO DESCRIPCION MICROSCOPICA
|Emmm 11 espacios.
[m-mwm 90%
|mm 41
Qz5-0d162 | Serie roja La serie roja con adecusda morclogia y maduncén.
| Serie granulocitica Adecusada maduraciin desde las trabéculas, morfologia celular conservada.
| Megacariocitos Se identifca entre § - 12 megacanocios, morologia congenada
|mmw Sin evidencia de infilracin neopidsica en e material evaluado,
Dtros Cimulos dé macrofagos que confenen en Su ciloplssma esiructuras compatibles con
Histoplasma. Macrifagos incrementados 20-30%
Reticulo (escala de Thiela) | fibras reticulares finas aisladas enfrecortadas
LB Paris {pscaln Krause) no sa evidencia depdsitees de hiemo (orade 0 ).
Grocot Presencia de estruciuras micoticas compatibles con Hisioplasma

0. ESTUDIO DE INMUNOHISTOOQUIMICA:

cOMGO DE SO DE DESCRIPCION DE MARCADORES CONTROL
HT ORIGENICODNGD EXTERMONTERMO
CURURGICO
Marcador Resultado Adecuado
IHG25 Q25-04162 Coes Canirol inbema en meonocilos y macndlagos 20-30%. Extemno @ inbemo +
co20 Positivd 80 2303508 bnfociios B aislados no atipicos Extismio & inbasmd +
CD45R0 Positivn &0 escasos bnfociios B aislados o alipicos Extesm & inbasrg +
CD34 Caonlrod inbisind an muy ocasonales ciulas no alipicas. Exbésmio & inbismo +
cos Megatva. Positivg 80 sane granuoctica Extismio & inbismia +
CD3o Hegatvo Exiama =
E. CONCLUSION DIAGNOSTICA:
coDIGo SITIO DE ORIGEN DIAGNOSTICO
02504162 BIOFSIA DE MEDULA OSEA HIPERCELULAR PARA LA EDAD CON ADECUADA MADURACION Y
MEDULA OSEA MORFOLOGIA DE LAS TRES LINEAS CELULARES HEMATOPOYETICAS,
PRESENCIA DE NUMEROS0S MACROFAGDS CON ESTRUCTURAS MICOTICAS COMPATIBLES
CON HISTOPLASMOSIS.
NO SE OBSERVA INFILTRACION NEOPLASICA EN EL MATERIAL EVALUADD.




Biopsia Ganglio
TIPO DE ESPECIMEN: BIOPSIA GANGLIONAR CERVICAL DERECHA
INFORMACION CLINICA: BIOPSIA GANGLIONAR
A ESTUDIO MACROSCOPICO:

CoDIGo DESCRIPCION MACROSCOPICA
Q2509781 Rotulado “Biopsia ganglionar cervical derecha™. Se recibe un fragmento irregular de tejido blando blanquecino que mide

B, CALIDAD DE LA MUESTRA: Satisfactorio Insa¥stacioria Limitada
C. ESTUDIO MICROSCOPICO:
cODIGO DESCRIPCION MICROSCOPICA
Q2509781 Fragmento de ganglio Iinféico con alleracién de la arquiectura y compuesio por céllas grandes, multinucleadas, nicleo

biobulado, nuciéolos prominentes (Spo Reed-Sternberg), ademds de una poblacidn importante de infocitos pequefios,
histocitos, ecsindfilos, neutrdfilos y células plasmaticas
Se completa estudio con IHQ para condusién diagnéstica.

HISTOQUIMICA | GROCOTT: Presencia de cuerpos esféricos de pared delgada. algunas dentro de los macrifagos compatibles esporas micoticas
1po hstoplasma,
2ZN: No bacilo de Koch,

D. ESTUDIO DE INMUNOHISTOQUIMICA:

CODIGODE IHQ | ORIGENCODIGO DESCRIPCION DE MARCADORES CONTROL
QUIRURGICO EXTERNOANTERNO
PRIMER PANEL

1HQ25-01999 “Biopsia ganglionar

1HQ25-02105 cervical derecha’, Marcador Resultado Adecuado
CcD30 Positivo en células necpldsicas (membrana y Golgl). Sl
CD15 Positivo en células de interés. St
EBV Positivo en células atipicas grandes. St
PAXS Positivo en células de interés lenve, St
CDé68, CD163 Positivo en histiocilos acompafiantes 45- 50%. St
CD5 Positivo en poblacidn T acompafiantes. St
Cb20 Negaivo en cblulas de interés, positvo en Infocites B St

reactivos.
E. CONCLUSION DIAGNOSTICA:
cODIGO SITIO DE ORIGEN DIAGNOSTICO
Q2509781 “Biopsia gangionar MORFOLOGIA Y EXPRESION DE IHQ FAVORECE:
cenacal derecha’”. < LINFOMA DE HODGKIN CLASICO DE CELULARIDAD MIXTA {OMS: 9663/3).
- PRESENCIA DE ESTRUCTURAS MICOTICAS COMPATIBLES CON
HISTOPLASMOSIS,
NOTA: SE COMPLETA ESTUDIO DE IHQ, EN BMO (REFERIRSE A Q25-04162).




