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RESUMEN

Introduccion: la histoplasmosis consiste en una micosis oportunista de
distribucion cosmopolita. Esta enfermedad es producida por un microorganismo
llamado Histoplasma capsulatum. Los individuos que sufren de enfermedades
que alteran el sistema inmune, como el VIH, son facilmente infectados por este
hongo. Segun distintos estudios la histoplasmosis constituye la tercera causa de
muerte en pacientes con VIH. Este grupo vulnerable sufre de una variedad de
complicaciones debido a esta patologia. Al ser wuna enfermedad
infradiagnosticada, los pacientes que sufren de histoplasmosis tienen mayores
probabilidades de morir a causa de las complicaciones subyacentes.

Método: la investigacion consistio en una revision bibliografica narrativa acerca
de la histoplasmosis en pacientes con VIH. Se seleccionaron articulos cientificos,
tesis de grado y posgrado, y libros publicados en el periodo de 2013 a 2023.
Ademas, se elabord una lista de criterios de inclusion y exclusidn, con el objetivo
de recopilar la mayor cantidad de informacién posible, dejando de lado
informacion irrelevante para el estudio. También fue empleada una combinacién
de términos MeSH y DeSC, operadores booleanos, y distintas bases de datos
para colectar la informacion necesarios para llevar a cabo los objetivos
propuestos.

Resultados: se recuperaron un aproximado de 819 articulos, al aplicar los
criterios de inclusion y exclusion se obtuvo un aproximado de 37 documentos. Al
analizar la informacion obtenida se evidencié que en el 90% de los casos de
Histoplasma capsulatum var. capsulatum estaba presente como el patégeno
causante de la enfermedad. Ademas, de ser la variante mas distribuida, no solo
en el continente americano, sino en el mundo dentro de la poblaciéon con VIH.
Estos individuos, al tener una deficiencia en su sistema inmune, padecen de una
variedad de complicaciones como es la falla multiorganica. Esta situaciéon
complica significativamente la salud de esta poblacion, hasta elevar la tasa de
mortalidad de la enfermedad en un 80%, especialmente cuando no ha sido
atendida de manera adecuada.

Conclusiones: el agente causal mas comun de la histoplasmosis en pacientes
con VIH alrededor del mundo es Histoplasma capsulatum var. capsulatum. Las
complicaciones subyacentes de esta patologia van desde malestar general,
fiebre y tos, hasta insuficiencia respiratoria, shock, sepsis y fallo multiorganico.
La histoplasmosis puede llegar a confundirse con otras patologias,
especialmente en estadios tempranos de la enfermedad. No obstante, el
desarrollo, las manifestaciones, epidemiologia, los factores de riesgo y las
pruebas de laboratorio de esta patologia ayudan a su identificacion.

Palabras clave: histoplasmosis, virus de la inmunodeficiencia humana, VIH,
mortalidad, complicaciones, factores de riesgo.



ABSTRACT

Introduction: histoplasmosis is an opportunistic mycosis with cosmopolitan
distribution. A microorganism called Histoplasma capsulatum causes this
disease. This fungus easily infects individuals suffering from immune-disrupting
diseases, such as HIV. According to different studies, histoplasmosis is the third
cause of death in patients with HIV. This vulnerable group suffers from a variety
of complications due to this pathology. Being an underdiagnosed disease,
patients with histoplasmosis are more likely to die from the underlying
complications.

Method: the research consisted of a narrative bibliographic review about
histoplasmosis in patients with HIV. Scientific articles, graduate and postgraduate
theses, and books published in the period from 2013 to 2023 were selected. In
addition, a list of inclusion and exclusion criteria was prepared, with the aim of
collecting as much information as possible, leaving aside information irrelevant
to the study. A combination of MeSH and DeSC terms, Boolean operators, and
different databases were also used to collect the information necessary to carry
out the proposed objectives.

Results: an approximate of 819 articles were recovered, when applying the
inclusion and exclusion criteria, an approximate of 37 documents were obtained.
When analyzing the information obtained, it was evidenced that in 90% of the
cases of Histoplasma capsulatum var. capsulatum was present as the pathogen
causing the disease. In addition, it is the most distributed variant, not only in the
American continent, but also in the world within the population with HIV. These
individuals, having a deficiency in their immune system, suffer from a variety of
complications such as multiple organ failure. This situation significantly
complicates the health of this population, raising the mortality rate of the disease
by 80%, especially when it has not been adequately treated.

Conclusions: the most common causative agent of histoplasmosis in patients
with HIV around the world is Histoplasma capsulatum var. capsulatum. The
underlying complications of this pathology range from general malaise, fever, and
cough, to respiratory failure, shock, sepsis, and multiple organ failure. It is evident
that this mycosis, if not diagnosed on time and adequately treated, can be lethal
in up to 80% of cases. For this reason, access to a timely diagnosis is essential
to guarantee the survival of these patients.

Keywords: histoplasmosis, human immunodeficiency virus, HIV, mortality,
complications, risk factors.
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1. Introduccion

La histoplasmosis es considerada como una micosis oportunista en
pacientes con inmunodeficiencias, como es el caso en pacientes que portan el
Virus de la Inmunodeficiencia Humana (VIH) (Arenas, 2014). Esto se debe a que
en este padecimiento el sistema inmunitario se ve comprometido, lo que provoca
una variedad de comorbilidades y complicaciones para la salud del paciente
(Adenis et al., 2014).

La histoplasmosis en grupos inmunodeprimidos ocasiona una variedad de
complicaciones, entre las cuales se destacan la micosis pulmonar, fibrosis,
sepsis y fallo multisistémico (Massio & Mosquera, 2020). Por este motivo esta
micosis tiene una alta tasa de mortalidad en pacientes con VIH si no es tratada
a tiempo (Serra et al., 2014). Desafortunadamente los sintomas de esta
enfermedad son muy poco especificos, por lo que tienden confundirse y no es

diagnosticada hasta que el cuadro clinico se agrava (Arenas, 2014).

El Histoplasma spp. tiene predileccion por el tejido pulmonar, sin embargo,
este microorganismo puede afectar una variedad de tejidos (Nacher et al., 2021).
Por lo cual se emplean distinto tipo de muestras biologicas, dependiendo del
estadio de la enfermedad y del lugar en el que se suscité la infeccion (Falci et
al., 2019). Entre las muestras utilizadas para la deteccién de Histoplasma spp.
tenemos sangre, esputo, orina, liquido cefalorraquideo y lavado bronco alveolar
(Nacher et al., 2018).

El diagndstico de la histoplasmosis en pacientes con VIH se lleva a cabo
con una variedad de métodos (Bacilio, 2016). Estos incluyen tinciones, medios
de cultivo, pruebas de deteccion de antigenos, inmunodifusion en gel,
aglutinacion en latex, fijacion al complemento, inmunofluorescencia directa, RIA
y PCR (Nacher, 2018).

Una vez realizado el diagnostico del paciente se procede a proporcionar
el tratamiento adecuado (Basso et al., 2019). Este consiste en suministrar dosis

variadas de anfotericina e itraconazol segun el cuadro clinico del paciente y el
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estadio de la enfermedad (Arenas, 2014). En pacientes VIH positivos cuya
infeccion sea severa se procede a recetar 0.6mg/kg/dia de anfotericina por un
periodo de 6 semanas (Bacilio, 2016). El itraconazol se receta en las formas
pulmonares de la enfermedad (Samayoa et al., 2017). No obstante, es
importante mencionar que la anfotericina provoca efectos adversos en pacientes
con VIH como cambios en la presion arterial, bradicardia, arritmias y
tromboflebitis, motivo por el cual el uso de este antifungico debe realizarse bajo

la estricta supervisién de un médico (Nacher, 2020).



2. Justificacién

La histoplasmosis afecta el organismo de individuos cuyo sistema
inmunitario se encuentra debilitado (Couppié et al., 2019). Esto se debe a que
esta micosis es de caracter oportunista, lo que quiere decir que aprovecha
cualquier vulnerabilidad en el organismo para colonizarlo (Delgado & Galarza,
2018). La disminucién desmedida en los niveles de neutrofilos en el organismo
facilita la colonizacién de Histoplasma spp. en diferentes tejidos, especialmente
pulmones (Nguyen, 2020). Ademas, se ha demostrado que la histoplasmosis no
tratada en pacientes con VIH desemboca en complicaciones graves para su

salud (Massio y Mosquera, 2020).

A pesar de la importancia que tiene el diagnéstico temprano de
histoplasmosis en individuos inmunodeprimidos, los estudios realizados son
relativamente escasos, especialmente dentro del territorio ecuatoriano (Torres,
2018). Motivo por el cual es de suma urgencia que se proporcione una guia
adecuada al sistema de salud ecuatoriano para la identificacion de este patégeno
(OMS, 2020). Ademas, en la mayoria de los casos el diagnostico microbiolégico
en Ecuador no suele realizarse adecuadamente (Bacilio, 2016). Esto no solo se
debe a la falta de informacién, sino que también influye la poca concientizacion
que tiene la poblacion sobre las complicaciones de esta micosis en grupos
vulnerables (Nacher et al., 2013).

El presente trabajo de investigacion recopil6 datos de la ultima década
relacionados con las complicaciones de la histoplasmosis en pacientes con VIH.
La informacion obtenida de esta revision bibliografica fue de gran ayuda para el
sistema de salud actual, ya que también se abordaron temas como sintomas,
signos y factores de riesgo de la enfermedad para poder realizar un diagnostico

temprano y eficaz de la micosis (Medina, et al., 2021).

El andlisis que se realizé a lo largo de la presente revision bibliogréafica
proporcionara informacién relevante para la identificacion de histoplasmosis.
Ademas, se busco crear conciencia acerca de la importancia de un diagnostico

temprano de esta enfermedad en individuos con VIH.



3. Planteamiento del problema

A nivel mundial la histoplasmosis constituye la tercera enfermedad mas
letal para pacientes con VIH (Arenas, 2014). Esta micosis es originada por el
hongo dimorfo Histoplasma capsulatum. Se han documentado tres variantes: H.
capsulatum var. capsulatum (americana), H. capsulatum var. duboisii (africana)
y H. capsulatum var. farciminosum (farciminosa) (OMS, 2020). Este
microorganismo es endémico de zonas cuya temperatura oscila entre los 22°C
a 29°C, con precipitaciones de 100mm anuales y humedad de 67°C a 87°C
(Arenas, 2014). Esta clase de patologia es bastante comun dentro del territorio
ecuatoriano, debido a las caracteristicas medioambientales de las distintas

zonas del pais, lo que aumenta el numero de casos (Adenis et al., 2014).

Es importante destacar que este microorganismo ingresa por vias
respiratorias, motivo por el cual tiende a alojarse en vias respiratorias inferiores
(lguasnia y Herrera, 2020). Por tal razon una de las complicaciones mas
comunes de la histoplasmosis en paciente con VIH es la fibrosis pulmonar,
ademas se reportan afecciones subyacentes como enfermedad de Addison,
estenosis valvular y chancro ulcerado, segun la zona afectada por el hongo.
Segun el estudio de Nacher et al (2014), en la Guayana Francesa de un grupo
de 156 pacientes con VIH que sufrian de Histoplasmosis, el 13.5% de ellos muri6
al mes de ser diagnosticados. Ademas, se evidencia una mortalidad entre el 80%
al 100% de los casos de histoplasmosis pulmonar en pacientes con VIH (Martin,
2014). Sin mencionar que la falla multisistémica ocasionada por esta afeccién

resulta letal en la mayoria de los casos reportados (Massio & Mosquera, 2020).

La deteccion temprana de la histoplasmosis es de suma importancia para
los individuos con VIH, sin embargo, su diagndstico suele confundirse con otras
patologias (Falci et al., 2019). Esto se debe a que Histoplasma spp. provoca un
cuadro clinico bastante similar al resfriado comun, incluyendo sintomas como
fiebre ocasional, dolor generalizado y cefaleas. Los casos graves de esta
patologia se manifiestan con cianosis, hepatomegalia y esplenomegalia,
adicionales a la sintomatologia anteriormente descrita. También se evidencia

una calcificaciéon anormal de los ganglios, lo cual desemboca en complicaciones
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respiratorias importantes para el paciente. Por ultimo, en la forma fulminante es
posible observar pancitopenia, sepsis, insuficiencia respiratoria y suprarrenal,
dificultad respiratoria y coagulacion intravascular diseminada. Cuando el
paciente llega a este estado de salud las posibilidades de sobrevivir se reducen

significativamente (Arenas, 2014).

Debido a todo lo mencionado anteriormente son cada vez mas los
estudios tanto a nivel mundial como a nivel nacional que buscan analizar la
histoplasmosis y sus complicaciones. El objetivo principal de médicos y
bioguimicos alrededor del mundo es proporcionar una solucién al panorama

actual que gira en torno a esta enfermedad.

Pregunta de investigacion

Por lo cual las preguntas que se realiza en el trabajo previo a la obtencion
del titulo de Bioquimica Clinica son: ¢cuales son las complicaciones de la
histoplasmosis en paciente con VIH?, ¢como se puede identificar la enfermedad

en este grupo vulnerable?.



4. Marco tedrico

La histoplasmosis consiste en una micosis sistémica causada por tres
especies de Histoplasma spp. La histoplasmosis africana es causada por
Histoplasma duboisii y fue descubierta oficialmente en 1994 en Nigeria. La
histoplasmosis americana, en cambio, es causada por Histoplasma capsulatum
y es el principal microorganismo causante de histoplasmosis a nivel mundial
(Arenas, 2015).

4.1. Sintomatologia

La histoplasmosis presenta sintomatologia bastante inespecifica, 1o que
complica su deteccion y tratamiento temprano. El cuadro clinico incluye una
sintomatologia bastante parecida al resfriado comun, como fiebre ocasional,
dolor generalizado y cefaleas. A medida que la enfermedad avanza se puede
observar la presencia de eritema nudoso, disnea, artralgias, disfonia, mialgias,

sudoracion, pérdida de peso y tos intensa (Arenas, 2014).

Los casos graves de esta patologia se manifiestan con cianosis,
hepatomegalia y esplenomegalia, adicionales a la sintomatologia anteriormente
descrita. También se evidencia una calcificacion anormal de los ganglios, lo cual
desemboca en complicaciones respiratorias importantes para el paciente. La
forma epidémica es descrita con la presencia de neumonia atipica y una
alteracion significativa del estado de salud del paciente, recalcando la pérdida de

peso, tos y fiebre como los sintomas mas relevantes (Bacilio, 2016).

Por ultimo, la forma fulminante se presenta con un cuadro clinico mas
marcado, poniendo en riesgo la vida del paciente. En este punto de la
enfermedad es posible observar pancitopenia, sepsis, insuficiencia respiratoria y
suprarrenal, dificultad respiratoria y coagulacion intravascular diseminada.
Cuando el paciente llega a este estado de salud las posibilidades de sobrevivir

se reducen significativamente (Adenis et al., 2014).



4.2. Pruebas de laboratorio

Debido a que la histoplasmosis afecta a una variedad de tejidos, también
se emplea una variedad de muestras biolégicas en su estudio de laboratorio. El
tipo de muestra dependera del estadio de la enfermedad y del lugar en el que se
suscitd la infeccion. Entre las muestras utilizadas para la deteccion de
Histoplasma spp. tenemos sangre, esputo, orina, liquido cefalorraquideo y

lavado bronco alveolar (Bacilio, 2016).

Con el objetivo de detectar la presencia de Histoplasma spp. en pacientes
con VIH es necesario llevar a cabo una variedad de pruebas de laboratorio. En
las pruebas micoldgicas se emplean tinciones como PAS, Gomori-Grocott,
Wright y Giemsa. Los medios de cultivo empleados para su deteccién son agar
sangre, agar papa o agar con extracto de levadura. Se incuba durante un periodo

de 8 a 10 semanas a una temperatura de 25°C (Arenas, 2014).

Usualmente estas colonias aparecen conjuntamente a colonias
contaminantes, motivo por el cual se requiere de una resiembra. Al observarse
en el medio podemos visualizar colonias de color blanco o rosa, aspecto liso y
cerebriforme. Posteriormente su color cambia de blanco a café claro o marrén
oscuro y adquiere un aspecto velloso, ademas suele ocupar gran parte del medio
de cultivo. EI examen microscopico revela la presencia de filamentos
ramificados, tabicados y de un didametro aproximado de 1.2 a 2.5 micrémetros.
Los microconidios laterales son de un tamafio de 2 a 4 micrometros y de formas
esféricas. Al observar méas detalladamente observamos macroconidios bastante
caracteristicos, ya que exhiben una apariencia redondeada o en forma de pera
y de un tamafio de 8 a 14 micrometros (Bacilio, 2016).

Otra forma de identificar la presencia de Histoplasma spp. en el organismo
de un individuo es la deteccion del antigeno histoplasma o prueba rapida. Este
compuesto se obtiene a partir de la semana 4 de la infeccion, es decir durante la
fase micelial. No obstante, esta prueba exhibe una reaccién cruzada con otros
microorganismos como Blastocistis y Coccidios, por lo que esta prueba carece
de utilidad clinica (Medina, et al, 2021).
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Debido a la poca especificidad y sensibilidad de la deteccion del antigeno
histoplasmina es necesario emplear otras pruebas. Entre estas se destacan la
inmunodifusion y la fijacion al complemento. Esta ultima produciéndose en un
periodo de 2 a 4 semanas a partir del primer contacto. Los titulos obtenidos
representan el estadio de la enfermedad, siendo indicativos de enfermedad
progresiva titulos a partir de 1:32 (Torres, et al, 2018).

Otra prueba para realizar es la inmunodifusion en gel, la cual resulta
positiva a partir de las 2 semanas del primer contacto. Esta presenta una banda
M inicial y resulta negativa después del tratamiento del paciente o a los dos afios
de la infeccion. La banda H es indicativa de un proceso infeccioso activo,
mientras que la banda C resulta positiva con otros microorganismos como es el
caso de B. dermatitidis. También se emplean pruebas como aglutinacién en
latex, la cual es positiva solo en enfermedades recientes. También la
inmunofluorescencia directa ayuda a la deteccidén de Histoplasma. Sin embargo,
la RIA es significativamente mas sensible para su deteccion, aunque la
especificidad es baja. Lo mismo sucede con la prueba de Western blot, al tener
una alta sensibilidad, pero presenta reacciones cruzadas con otros

microorganismos (Bacilio, 2016).

En cuanto a lo que se refiere a pruebas moleculares la més utilizada en la
deteccién de histoplasmosis es el PCR. Este método permite separar las
distintas variedades de Histoplasma que producen la enfermedad. La PCR
consiste en una prueba con alta especificidad y sensibilidad. Motivo por el cual
es la mejor herramienta para el diagnéstico de la histoplasmosis en pacientes
con VIH. Una vez realizado el diagndstico del paciente se procede a proporcionar
el tratamiento adecuado. Este consiste en suministrar dosis variadas de
anfotericina e itraconazol segun el cuadro clinico del paciente y el estadio de la
enfermedad. En pacientes VIH positivos cuya infeccion sea severa se procede a
recetar 0.6mg/kg/dia de anfotericina por un periodo de 6 semanas. El itraconazol

se receta en las formas pulmonares de la enfermedad (Arenas, 2015).
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5. Objetivos
5.1. Objetivo general

Estructurar un documento académico en base a la literatura publicada sobre
mortalidad y complicaciones asociado a la histoplasmosis en pacientes que
presentan Virus de la Inmunodeficiencia Humana (VIH).

5.2. Objetivo especifico

e Describir el perfil epidemiolégico asociado a la histoplasmosis en
pacientes que presentan Virus de la Inmunodeficiencia Humana (VIH)
mediante un estudio bibliografico.

e Determinar los factores de riesgos que poseen los individuos con VIH
ante una infeccion por Histoplasma spp. mediante un estudio bibliografico.
e Definir la tasa de mortalidad causada por Histoplasma spp. en
pacientes que presentan Virus de la Inmunodeficiencia Humana (VIH).

e Establecer las complicaciones de la histoplasmosis en pacientes con

Virus de la Inmunodeficiencia Humana.

6. Delimitacion del estudio

El trabajo de investigacion se limité a los registros de los ultimos 10 afios
acerca de la histoplasmosis en pacientes con VIH y las complicaciones que esta
micosis acarrea. Se emplearon bases de datos como Scopus, Science Direct,
Scielo y PubMed. Ademas, de fuentes de informacion primaria como libros, guias

y fuentes secundarias como articulos cientificos, tesis de postgrado y maestrias.
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7. Marco metodoldgico
7.1. Tipo de estudio.

Esta investigacion consistio en una revision bibliografica narrativa de los
altimos 10 afios acerca de la histoplasmosis en pacientes con el Virus de la
Inmunodeficiencia Humana, cuadro clinico de la enfermedad, sintomas, signos,

factores de riesgo y las complicaciones de la micosis en este grupo.

7.2. Proceso de revision bibliogréfica

Esta investigacion empled el diagrama de Moher, cuyo objetivo es
recopilar informacion siguiendo una serie de parametros. Este diagrama se uso
en la presente tesis con el objetivo de recolectar los datos necesarios para
cumplir con los objetivos propuestos y se descartaran los articulos que no sean

relevantes, Figura 1.

Figura 1
Diagrama de Moher de la Histoplasmosis en pacientes con VIH.

ANALISIS DE LA HISTOPLASMOSIS EN PACIENTES
CON VIRUS DE LA INMUNODEFICIENCIA HUMANA Y
SUS COMPLICACIONES: UNA REVISION
BIBLIOGRAFICA NARRATIVA DE LA ULTIMA DECADA

Scopus
(n=)

Articulos totales
=)

N° articulos después de eliminar duplicados } l N* articulos excluidos

(n=) n=)

Pubmed
(n=)

Google Scholar
(n=)

DynaMed
(n=)

Science Direct
=)

zo;nmqﬂzmgl
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(n=)
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N* articulos seleccionados N*® articulos excluidos
(n=) =)

zo;w.,rmml [mmgpw;mm] [zggm.‘.r.w]

Nota: La figura representa el diagrama de Moher empleada en la revision
bibliografica. Caracteristicas de las intervenciones realizadas con adolescentes
en condicion de sobrepeso y obesidad: una revision integrativa (Bonilla y Diaz,
2019).
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7.2.1. Identificacién del campo de estudio

El presente trabajo de investigacion consistio en una revision bibliografica
narrativa acerca de la histoplasmosis en pacientes con VIH y sus
complicaciones, por lo cual su campo de estudio se centra en el area de

Microbiologia Clinica y Epidemiologia.

7.2.2. Seleccién de las fuentes de informacion

Para llevar a cabo esta investigacion se emplearon fuentes de
investigacién primaria como articulos originales y libros. También se utilizaron
fuentes de informacion secundaria como articulos de analisis. Ademas de incluir
literatura gris como lo son los trabajos e informes de investigacién. Todo esto
con el objetivo de tener la mayor cantidad de informacion para ser recopilada y

analizada.

Tabla 1
Registro de bases de datos.

Bases de datos Pagina Web

Dialnet https://dialnet.puce.elogim.com/
PubMed https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/
Repositorio PUCE  http://repositorio.puce.edu.ec/
Scielo https://scielo.org/es/

Science Direct http://www.sciencedirect.com
Scopus https://www.scopus.com

Nota: En la tabla 1 se encuentran las distintas bases de datos que van a ser
empleadas en el trabajo de investigacidn con sus enlaces respectivos.

7.2.3. Realizacion de busqueda bibliografica
La busqueda bibliografica para el presente trabajo de investigacion se
realizd por medio de diferentes bases de datos como Science Direct, PubMed y

Scopus. Entre los criterios de inclusion y exclusion que se emplearon en la

busqueda de informacion se encuentran:
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a. Criterios de Inclusion:
e Afo: 31 de octubre de 2012 a 31 de octubre de 2022.
e Idioma: inglés y espafiol.
e Sujetos de estudio: pacientes con HIV que padezcan de
histoplasmosis.
e Articulos: acceso gratuito.

¢ Indicadores: Mortalidad, morbilidad, comorbilidades, prondsticos

b. Criterios de exclusion:
e Pacientes con histoplasmosis que no padezcan de VIH.

e Pacientes con cualquier otra inmunodeficiencia que no sea VIH.

7.2.4. Estrategias de busqueday su registro

Se empled una combinacioén entre términos MeSH y DeCS, también se utilizaron
operadores booleanos como AND, OR y NOT, para realizar una investigacion
adecuada en algunos buscadores como Google académico y diversas bases de
datos como Scopus, Pubmed y Science Direct, con el objetivo de recuperar
articulos bibliograficos que cumplan con los requerimientos necesarios para
realizar el presente trabajo de investigacién. La manera en la que fueron

empleadas estas combinaciones es:

Tabla 2
Términos MeSH y DeSC.
Concepto Palabras clave Términos Términos
MeSH DeSC
histoplasmosis “histoplasmosis” “histoplasmosis” “histoplasmosis”
[Mesh] [DeCS]
Complications  “complications”  “complications”[ “complicaciones
OR “impact” Mesh] ” [DeCS]
HIV patients “HIV patients” ‘HIV ‘pacientes con

patients”’[Mesh] VIH” [DeCS]
Nota: La tabla 2 representa los términos MeSH que seran empleados a lo largo
de la busqueda bibliogréafica en las distintas bases de datos.
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7.2.5. Revision de lainformacién

La informacion recopilada para el presente trabajo de titulacion fue obtenida
siguiendo el Diagrama de Moher (Figura 1) y sus fases, la cual se indica en la

seccion 7.2.

e Fase de busqueda: Durante esta fase se procedid a reunir
informacidn, la cual fue obtenida de las distintas bases de datos, mediante
los términos MeSH, DeCS y operadores booleanos descritos en la seccion
7.2.4. (Tabla 2). Se emplearon los criterios descritos en la seccion 14.1.

para recolectar dichos datos.

e Fase de cribado: En esta fase se recolect6 informacion primaria segun
lo establecido en el Anexo 2, también se utilizaron los criterios de
exclusién e inclusion detallados en la seccion 7.2.3. y se los registré segun

lo estipulado en Anexo 3y el Anexo 4 respectivamente.

e Fase de elegibilidad: Por medio de una lectura del resumen de los

distintos articulos compilados, se hizo uso de lo descrito en el Anexo 5.

e Fase deinclusion: En esta etapa se detallaron los datos obtenidos de
los distintos articulos seleccionados segun lo condicionado en el Anexo 6,
de tal manera que la informacion se encuentre ordenada y detallada, con

la finalidad de facilitar su analisis e interpretacion.

8. Andlisis y sintesis de datos

El presente documento consiste en una investigacion descriptiva acerca
de la histoplasmosis en pacientes con VIH. El analisis y sintesis de datos fueron
realizados de acuerdo con lo establecido en la seccion 13, la cual corresponde
a los anexos. La finalidad de las tablas ubicadas en el Anexo 1 al Anexo 5 es de
recopilar la informacidén necesaria acerca de la histoplasmosis en pacientes con
HIV y descartar cualquier articulo que no sea necesario para el trabajo de
investigacion.

16



9. Reporte de la revision bibliografica

La exposicion de la revision bibliografica narrativa se realizd de acuerdo
con los lineamientos y formato establecido por la Unidad de la carrera de
Bioquimica Clinica para un documento de tipo académico. En este documento
se evidencio los resultados obtenidos de la informacion recopilada que daran

respuesta a los objetivos planteados al inicio del estudio.
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10. Resultados

La histoplasmosis es considerada una micosis oportunista, ya que ataca
a individuos que padecen de inmunodeficiencias, especialmente a pacientes VIH
positivo. El VIH constituye una enfermedad que semanalmente ostentan un
promedio de 5.000 nuevos casos (Arenas, 2014). Por eso la histoplasmosis se
encuentra ligada al VIH. También es importante mencionar que la histoplasmosis
es de distribucion cosmopolita, ocupando un territorio determinado cada una de
las) variantes de Histoplasma spp. (Cano et al., 2019). En el presente trabajo de
investigacién acerca de la histoplasmosis en pacientes con VIH se recopilaron
un total de 25 articulos. Los datos analizados proporcionaron informacion acerca
del perfil epidemioldgico, los factores de riesgo, complicaciones y mortalidad de

los pacientes VIH con histoplasmosis.

10.1. Perfil epidemiol6gico asociado a la histoplasmosis en pacientes con
VIH.

La histoplasmosis es una micosis de distribucion mundial causada por el
hongo Histoplasma capsulatum. El patdgeno esta distribuido principalmente en
Ameérica y Africa, pero ha sido introducido en mas continentes por la migracion
humana como se observa en la Tabla 3. Las tres variantes de Histoplasma spp.
son Histoplasma capsulatum var. capsulatum, distribuida por toda Ameérica.
Histoplasma capsulatum var. duboisii e Histoplasma capsulatum var.

farciminosum, ambas localizadas principalmente en Africa.

En la tabla 3 se observa que el 84% de los articulos seleccionados para
la revisidn Dbibliografica corresponden a Histoplasma capsulatum var.
capsulatum, de los cuales el 85,71% (n=18) se ubican en Ameérica, el 9,52%
(n=2) en Europa y solo el 4,76% (n=1) en Oceania. La variante es endémica del
continente americano debido a que las condiciones para su crecimiento son
optimas en la region. El microorganismo se encuentra en el excremento de aves
y murciélagos, proliferandose como moho en suelos ricos en nitrégeno.
Posteriormente las esporas son inhaladas por un huésped humano, comenzando

la infeccion. Es importante destacar que los casos reportados en Europa son
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introducidos al territorio por sujetos infectados en zonas endémicas, por tal
motivo los casos en la regidbn son escasos (Vargas, 2016). Histoplasma
capsulatum var. duboisii solo abarcé el 12% (n=3) de los articulos recopilados,
el 66,67% (n=2) se concentran en Africa y tan solo 33,33% (n=1) en Asia. La
variante africana se limita a este territorio debido a que la especie de murciélago
que la transmite es endémica de Africa Central. En lo que concierne a
Histoplasma capsulatum var. farciminosum se puede decir que es la variante
menos comun, siendo identificado en tan solo el 4% (n=1) articulos, de los cuales
el 100% (n=1) fueron reportados en Africa. El reservorio natural de la variante
farciminosum son los equinos, por lo que su transmision a humanos es a traves
de las heces de dichos animales. Su transmisién hace que Histoplasma
capsulatum var. farciminosum sea reportada en la minoria de los casos

registrados de esta patologia (Bonilla 'y Diaz, 2019).

Tabla 3

Distribucién de la histoplasmosis
Continente Var. Var. duboisii Var. Total

capsulatum farciminosum
% % % n %

Africa 0 66,67 100 3 12
América 85,71 0 0 18 72
Asia 0 33,33 0 1 4
Europa 9,52 0 0 2 8
Oceania 4,76 0 0 1 4
Total 100 100 100 25 100

Nota: En la tabla se indica la distribucién de las variantes de Histoplasma spp.
Por continentes.

Por otro lado, se analizo el perfil epidemioldgico relacionado con pacientes
VIH positivo. El analisis se dividioé por género y edad para determinar el género
mas afectado por el microorganismo y el rango etario con mayor cantidad de
casos reportados. La informacion examinada arrojé que la micosis es mas comun
en hombres que en mujeres, los datos mencionados se encuentran

representados en Tabla 4 de la siguiente manera:
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Tabla 4
Perfil epidemiologico asociado a la histoplasmosis

Edades Masculino Femenino Total
anos n % N % n %
0-17 1 4,17 0 0 1 4

18-65 18 75 1 100 19 76

66 — 79 5 20,83 O 0 5 20

>79 0 0 0 0 0 0

Total 24 100 1 100 25 100

Nota: La tabla muestra la distribucion de la histoplasmosis por edades y género.

En lo que respecta a la distribucién de Histoplasma spp. segun el género
la patologia es cuatro veces mas comun en hombres que en mujeres. En tabla 4
se muestra que los pacientes del género masculino abarcan el 96% (n=24) de
los articulos analizados en el presente trabajo. Este dato se encuentra
relacionado con el factor ocupacional al ser al género masculino al que se le
asignan empleos en el area de limpieza, servicio militar, 0 mineria, como es el
caso de paises como Ecuador; ocupaciones que son consideradas dentro de los
factores de riesgo de pacientes VIH positivos para contraer histoplasmosis (Cano
et al.,, 2019). Los casos relacionados con el género femenino solo han sido

reportados en el 4% (n=1) de los articulos seleccionados.

De los casos relacionados al género masculino el 75% (n=18)
corresponde a sujetos cuyo rango de edad se ubica entre los 18 a los 65 afos,
anico rango reportado en el género femenino segun la literatura revisada en el
vigente estudio. Los pacientes cuya edad oscila entre los 66 a 79 afios
corresponden al 20,83% (n=5) y un 4,17% (n=1) a menores de 18 afos. En los
casos femeninos, que se han reportado solo en el 4% (n=1) de los articulos
seleccionados en el trabajo, el Unico rango de edad mencionado fue de 18 a 65
afios. El rango etario predominante se relaciona con el inicio de la vida laboral
del individuo (18 afos), la cual concluye entre los 60 a 65 afios. En este periodo
los pacientes se encuentran expuestos directamente al patdgeno durante

tiempos prolongados.

Los infantes y adultos mayores representan el 4,17% (n=1) de todos los

articulos recopilados para su revision. Los pacientes se encuentran expuestos al
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patégeno unicamente por sus condiciones de vida, sin mencionar que los casos
reportados de VIH en infantes son significativamente menores en relaciones a
individuos en edad reproductiva. Por lo tanto, los nifios y ancianos infectados por
Histoplasma capsulatum adquirieron el hongo al residir en granjas, establos y

zonas aledafnas a cuevas (Vargas, 2016).

10.2. Factores de riesgos de pacientes VIH ante una infeccion por

Histoplasma spp.

Los pacientes con VIH tienen una mayor probabilidad de contraer una
variedad de microorganismos, entre los mas comunes se encuentra Histoplasma
spp. La micosis ataca a individuos cuyo sistema inmune se encuentra
comprometido, motivo por el cual existen varios factores de riesgo que aumentan
la posibilidad de contraer histoplasmosis. Los factores de riesgo que se asocian

a los pacientes con VIH son:

Tabla 5
Factores de riesgo de pacientes con VIH.
Factores de riesgo Parametros N %
CD4 >200mm? 3 12
<200mm?3 22 88
Total 25 100
Coinfecciones COVID 4 16
Tuberculosis 8 32
Criptococosis 13 52
Total 25 100
Ocupacion Geologia y/o exploracién 3 12
Limpieza 15 60
Servicio militar 7 28
Total 25 100
TARGA Si 5 20
No 20 80
Total 25 100

Nota: La tabla 5 muestras los factores de riesgo mas comunes que poseen los
pacientes con VIH para contraer histoplasmosis.

La tabla 5 indica que en el 88% (n=22) de los casos estudiados los

linfocitos CD4 se encontraban por debajo de los 200mm?3. El recuento se produce

21



por la ausencia de una terapia antirretroviral de gran actividad (TARGA)
adecuada. El objetivo principal de dicha terapia de gran actividad es disminuir la
carga viral del individuo, aumentando los niveles de linfocitos CDA4.
Desafortunadamente la terapia solo es suministrada en el 20% (n=5) de los

articulos analizados (Caballero et al., 2014).

Las probabilidades de contraer histoplasmosis para pacientes con VIH
también se incrementan si los sujetos presentan alguna coinfeccién adicional. El
coronavirus se muestra como una coinfeccién reciente en el 16% (n=4) de los
articulos recopilados en la revisién bibliografica. La tuberculosis se menciona en
el 32% (n=8) de los articulos y otras micosis como la criptococosis en el 52%
(n=13). Las infecciones afadidas provocan una vulneracién adicional al
debilitado sistema inmune de los individuos VIH positivo, haciéndolos propensos
a adquirir cualquier infeccién oportunista (Calderén, 2015). Por tal motivo desde
inicios del 2020 se evidencié un aumento de casos de histoplasmosis en la

poblacién de infectados por VIH con la aparicién de la pandemia de COVID19.

El factor ocupacional aumenta significativamente el riesgo de contraer
histoplasmosis en pacientes con VIH. La exposicidén prolongada al patdgeno se
produce en empleos como limpieza de plazas y corrales segun el 60% (n=15) de
los elementos revisados en la investigacion. El servicio militar representa el 28%
(n=7) y exploracion de cuevas el 12% (n=3). Por todo lo mencionado es
necesario equipar a los distintos grupos vulnerable con los elementos de

proteccion personal adecuados en su area de trabajo.

10.3. Complicaciones de la histoplasmosis en pacientes con VIH.

La histoplasmosis en pacientes con VIH puede acarrear varias
complicaciones para la salud de este grupo vulnerable. Los distintos eventos
adversos para la salud dependeran del tiempo de exposicion al patdgeno y las
comorbilidades que cada individuo posea. Un contacto reducido con el hongo
generalmente no es nocivo o genera una histoplasmosis asintomética, mientras
gue el contacto prolongado genera manifestaciones pulmonares severas y

puede llegar a ser fatal de no ser tratada a tiempo.
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Tabla 6
Complicaciones de la histoplasmosis en pacientes con VIH

Complicaciones n %

Falla multiorganica 5 20
Insuficiencia renal 3 12
Meningitis 2 8

Sindrome de dificultad respiratoria aguda 11 44
Shock séptico 4 16
Total 25 100

Nota: En la tabla 6 se muestran las complicaciones de la histoplasmosis en
pacientes con VIH y sus porcentajes segun la literatura analizada.

La tabla 6 indica las complicaciones que la histoplasmosis acarrea a los
pacientes VIH positivos. Es posible afirmar que el Sindrome de dificultad
respiratoria aguda se presento en el 44% (n=11) de los casos reportados en la
literatura revisada. Este evento es el mas comun debido a que el microorganismo
ingresa al sistema del individuo por via respiratoria. Una vez dentro el patégeno
coloniza los pulmones al evadir el sistema inmune del huésped. Si el hospedero
no recibe un tratamiento adecuado los alveolos pulmonares son incapaces de

funcionar adecuadamente, provocando una falla respiratoria (Arenas, 2014).

La falla multiorganica y el shock séptico también son bastante frecuentes,
de tal manera que se evidencian en el 20% (n=5) y 16% (n=4) de la literatura
analizada. Mientras que la insuficiencia renal reportada en el 12% (n=3) de los
articulos y la meningitis reportada en el 4% (n=1) de los casos, son las

complicaciones menos frecuentes que acarrea la histoplasmosis.

10.4. Tasa de mortalidad causada por Histoplasma spp. en pacientes con
VIH.

Los pacientes con VIH que padecen de histoplasmosis tienen hasta un
80% de probabilidades de fallecer si no acceden a un tratamiento adecuado en
las etapas tempranas de la enfermedad. Por tal motivo un libre acceso a una
atencion médica de calidad es fundamental para los pacientes infectados con
VIH. La tasa de mortalidad de la histoplasmosis se representa en la tabla 7 de la

siguiente manera:
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Tabla 7
Pacientes con VIH que han recibido tratamiento para la histoplasmosis

Mortalidad n %
Hombres 24 96
Mujeres 1 4
Total 25 100
Con tratamiento 8 32
Sin tratamiento 17 68
Total 25 100
CD4 >200mm?3 3 12
CD4 <200mm? 22 88
Total 25 100
VIH 15 60
SIDA 10 40
Total 25 100

Nota: En la tabla 7 se muestra la mortalidad de los pacientes VIH con
histoplasmosis.

En latabla 7 se observa que los pacientes del género masculino tienen un indice
de mortalidad de 96% (n=24) en comparacion a los pacientes del género
femenino que poseen un indice de mortalidad de 4% (n=1). Iguasnia y Herrera
(2020) sefalan que individuos entre 25 y 45 afios tienen un 75% mas de
probabilidades de sucumbir ante las complicaciones de la histoplasmosis. Esto
se debe a que al existir un mayor porcentaje de infectados que abarcan el rango

etario, también existe un mayor porcentaje de fallecidos.

El tratamiento de la histoplasmosis es fundamental en los pacientes con VIH, ya
que solo en el 32% (n=8) de los articulos los individuos infectados han sido
tratados adecuadamente contra el patégenos. Mientras en el 68% (n=17) de los
articulos recopilados en la presente investigacion los sujetos no han recibido un
tratamiento contra Histoplasma spp. Lo que provoca un aumento en el porcentaje
de mortalidad de la histoplasmosis en pacientes con VIH hasta de un 90%
(Calderén, 2015).

También es importante destacar que se evidencia en los articulos coleccionados
que el 60% (n=15) de los casos reportados son pacientes con VIH. Mientras que
tan solo el 40% (n=10) de los articulos analizados reportan casos de pacientes
con SIDA. Vale la pena recalcar lo mencionado por Cano at al. (2019), ya que se
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indica que la tasa de mortalidad de pacientes con SIDA oscila entre el 30 al 50%
de los casos reportados en su estudio. También mencionan que la tasa de
mortalidad puede aumentar hasta el 60% de tener un contaje de linfocitos CD4

inferior a 150/mm3.
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11. Discusién

En el trabajo de investigacion se observd que el 84% de los articulos
corresponden a Histoplasma capsulatum var. capsulatum, la cual, en su mayoria,
se encuentra en América (Caballero et al., 2014). La informacién obtenida
coincide con lo publicada por Cano et al. (2019), que sefiala que la mayoria de
los casos de histoplasmosis reportados a nivel de Latinoamérica corresponden
a dicha variante. Por otro lado, Histoplasma capsulatum var. duboisii e
Histoplasma capsulatum var. farciminosum se limitan al continente africano,
siendo la dltima variante exclusiva en equinos, la cual es transmitida a los
humanos al contacto con las heces del animal, por tal motivo la variante
farciminosum es la menos frecuente (Massio, 2019; Vargas, 2016). Es
importante hacer énfasis en lo mencionado por Adenis, Aznar y Couppié (2014)
en su estudio, en el que se sefiala que los casos de histoplasmosis registrados

en Europa son casos importados de zonas endémicas de la micosis.

Segun lo publicado por Basso et al. (2022), la histoplasmosis consiste en
una micosis comun en pacientes del género masculino, abarcando el 80% de los
casos analizados. La informacion recopilada tanto a nivel mundial como nacional
sustento lo obtenido en la investigacion, evidenciando que el 96% de los articulos
estudiados corresponden a pacientes masculinos. Esto se debe principalmente
al factor ocupacional, ya que los hombres ocupan la mayoria de los trabajos de
mineria, en la milicia y limpieza (L6pez et al., 2016). Si bien se ha demostrado
gue la micosis es cuatro veces mas frecuente en pacientes hombres en relacion
con las mujeres, Falci et al. (2019), sefialan que la micosis también afecta
significativamente a las mujeres, no obstante, no hay suficiente informacion

enfocada al género femenino.

El analisis de casos sefiald que el grupo etario que se vio mas afectado
por este microorganismo corresponde a individuos entre 18 a 65 afos. Sin
embargo, Adenis, Aznar y Couppié (2014) indican que este microorganismo
puede contraerse a cualquier edad, especialmente si el individuo padece de
alguna inmunodeficiencia como es el VIH. Otros autores como Calderén (2015)

y Vargas (2016) sefialan a su vez que la histoplasmosis es mas comun en
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individuos en ambos extremos etarios, ya sean nifios menores de 5 afios o en

adultos mayores de 60 afos.

Una de las principales defensas del sistema inmunitario del ser humano
son los linfocitos CD4. En el caso de los pacientes con VIH los niveles de los
linfocitos descienden significativamente. Los niveles llegan a ser inferiores a 200
mm?3, aumentando las probabilidades de un individuo de contraer infecciones
oportunistas hasta en un 80%. Los resultados obtenidos concuerdan con los
articulos publicados por autores como Pérez et al. (2017) y Massio y Mosquera
(2020) en donde se menciona la relacién entre los niveles bajos de linfocitos CD4

y un aumento de casos de histoplasmosis en pacientes con VIH.

Lépez et al (2016) sefialan que el retraso del tratamiento antirretroviral de
gran actividad o TARGA también aumenta la posibilidad de contraer
histoplasmosis para un paciente con VIH. El TARGA asegura la disminucion de
la carga viral y el aumento en la carga de linfocitos CD4 (Matamoros, 2021). El
aumento es favorable para la proteccién del paciente ante una infeccién. Por tal
motivo un tratamiento antirretroviral inadecuado repercute negativamente en la
salud del individuo, haciéndolo propenso a sufrir coinfecciones (Medina et al,
2021).

Entre las coinfecciones mas comunes entre la comunidad de pacientes
con VIH se encuentran la tuberculosis, la criptococosis y el reciente COVID19.
Iguasnia y Herrera (2020) mencionan gue una coinfeccion por criptococosis en
pacientes con VIH aumenta significativamente la tasa de mortalidad y las
complicaciones que acarrea la histoplasmosis. Mientras que Medina et al. (2021)
recalcan que la tuberculosis también complica el cuadro clinico de la micosis,
debido a que el microorganismo Mycobacterium tuberculosis ha adquirido
resistencia a los antimicrobianos, provocando preocupacion en la comunidad de
pacientes con VIH. Actualmente existe un problema creciente para los pacientes
con histoplasmosis desde el inicio de la pandemia de COVID19, la cual

constituye una coinfeccion bastante importante para los sujetos estudiados.
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La tasa de mortalidad de la histoplasmosis en pacientes con
inmunodeficiencias es relativamente alta de no tratarse a tiempo. Delgado y
Galarza (2018) hacen énfasis en la alta mortalidad de mineros mexicanos y
ecuatorianos. Esto se debe a que el patdgeno al colonizar los pulmones causa
una fibrosis y posterior calcificacion de los o6rganos mencionados.
Posteriormente, el individuo fallece debido a la subsecuente insuficiencia

respiratoria que pueden llegar a presentar.
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12. Conclusiones

La variante mas ampliamente distribuida es Histoplasma capsulatum var.
capsulatum, la cual se extiende por todo el continente americano. A pesar de
gue Histoplasma capsulatum var. duboisii se limita al continente africano pueden
existir casos fuera del territorio, al igual que en el resto de las variantes, al ser
introducidas por portadores que migran desde zonas endémicas de la
enfermedad. También es importante recalcar que Histoplasma capsulatum var.
farciminosum es la variante menos comun debido a que es exclusiva de equinos
y se transmite a humanos por medio del contacto con las heces de dichos

animales.

Histoplasma spp. es un microorganismo bastante comdn en hombres
entre los 18 a 65 afos. La proporcion de casos de histoplasmosis en hombres
es 4.1 en comparacion con las mujeres. La diferencia se debe en su mayoria al
factor ocupacional, ya que es mas probable que los empleos con mayor

exposicion al hongo se destinen a hombres que a mujeres.

El acceso de pacientes infectados con VIH a una terapia antirretroviral
adecuada es vital. De tal manera que los niveles de linfocitos CD4 aumentaran,
fortaleciendo el sistema inmune de los sujetos. Sin embargo, la facilidad con la
que este grupo dispone de una terapia oportuna no es posible en paises en vias
de desarrollo. Por tal motivo los porcentajes de histoplasmosis son mayores en

el continente americano.

Es necesario que los sistemas de salud de todo el mundo incorporen
nuevas técnicas de deteccion temprana de Histoplasma spp. con el objetivo de
suministrar un tratamiento eficaz a los pacientes con VIH que padecen de
histoplasmosis. De esta manera se garantiza la pronta recuperacion del individuo
y se reduce la probabilidad de fallecer a causa de la micosis. Sin embargo, esto
puede llegar a ser todo un desafio en paises en vias de desarrollo como es el

caso de Ecuador.
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La histoplasmosis consiste en una micosis cuyo comportamiento en el
hospedero puede llegar a confundirse con otras patologias, especialmente en
estadios tempranos de la enfermedad. No obstante, el desarrollo, las
manifestaciones, epidemiologia y los factores de riesgo de esta patologia ayudan
a su identificacion. Sin mencionar que las pruebas de laboratorio cuentan con
alta sensibilidad y especificidad, garantizando su deteccion y posterior

tratamiento.
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13. Recomendaciones

Se recomienda proporcionar a la comunidad pruebas de deteccion de
Histoplasma spp., especialmente en las regiones de mayor prevalencia de la
enfermedad como lo es América Latina. Lo que puede lograrse con un control

simultdneo y permanente en pacientes que sean VIH positivo.

Es necesario suministrar implementos de proteccion personal a individuos
que trabajen en el &rea de limpieza, exploracién y servicio militar. El equipo de
proteccion personal disminuye el riesgo de contraer histoplasmosis para

pacientes con VIH.

Es de vital importancia implementar campafias de concientizacion acerca
de las distintas enfermedades oportunistas que los sujetos infectados con VIH
pueden contraer y las complicaciones para la salud que acarrean, en especial

micosis como histoplasmosis y criptococosis.

Es trascendental que el sistema de salud publica de los distintos paises,
especialmente en aquellos donde la histoplasmosis es endémica como es el
caso de Ecuador, implementen métodos para tratar la enfermedad en paciente

con VIH y que dichos tratamientos sean accesibles para los mas vulnerables.
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15. Anexos

Anexo 1

Matriz de estrategia de busqueda

Base de Datos

Estrategia de busqueda

Fecha de Busqueda

N° de articulos

Dynamed “histoplasmosis” AND “HIV patients” 17 de marzo de 2023 13
AND “complications”

Google Académico “histoplasmosis” AND “HIV patients” 18 de marzo de 2023 1510
AND “manifestations" AND
complications”

PubMed “histoplasmosis” AND “HIV patients” 9 de marzo de 2023 37
AND “complications”

Science Direct “histoplasmosis” AND “HIV patients” 25 de febrero de 2023 564
AND “complications”

Scopus TITLE-ABS-KEY ("histoplasmosis” AND 1 de marzo de 2022 25

"HIV patients” AND "complications" )
AND ( LIMIT-TO ( PUBYEAR , 2022 )
OR LIMIT-TO ( PUBYEAR , 2021 ) OR

LIMIT-TO
LIMIT-TO
LIMIT-TO
LIMIT-TO
LIMIT-TO

(

~ N~

PUBYEAR
PUBYEAR
PUBYEAR
PUBYEAR
PUBYEAR

2020 )
2019 )
2018 )
2017 )
2016 )

OR
OR
OR
OR
OR

LIMIT-TO ( PUBYEAR , 2014 ) ) AND (
LIMIT-TO ( DOCTYPE , "ar"))




Anexo 2
Matriz de recoleccion de informacion primaria

Bases de datos Articulos identificados Articulos filtrados Articulos duplicados
Dynamed 13 11 0

Google Académico 1510 819 120
Pubmed 37 12 0

Science Direct 564 29 13

Scopus 25 12 11
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Anexo 3

Matriz de informacion de articulos excluidos

Repetidos Autor Fecha Titulo Criterios de exclusion
1 Abdoli, A., Falahi, S., & Kenarkoohi, 2022 Infecciones oportunistas asociadas a e Informacion
A. COVID-19: wuna instantanea de los insuficiente.
informes actuales. ¢ Coinfeccién con otras
micosis.
¢ Coinfeccién con
COVID-19.
1 Abuladze, L., Blokhin, I., Gonchar, 2023 Imagenes por TC de trastornos e Informacion
A., Suchilova, M., Vladzymyrskyy, pulmonares asociados al VIH en la insuficiente.
A., Gombolevskiy, V., Balanyuk, E., pandemia de COVID-19. ¢ Coinfeccién con otras
Ni, O., Troshchansky, D., & micosis.
Reshetnikov, R. ¢ Coinfeccioén con
COVID-19.
2 Alby, K., & Nachamkin, I. 2016 Infecciones gastrointestinales. ¢ Informacion
insuficiente.
e Coinfeccién con otras
micosis.
e Sujeto de estudio
inadecuado.
1 Alencar, A., Valente, M., 2021 Actualizaciones en Paracoccidioides e Informacion

Nascimento, Y., Souza, R., Xander,
P., & Batista, W.

Biologia y avances genéticos en la
manipulacion de hongos.

insuficiente.
e Coinfeccion con otras
micosis.
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e Sujeto de estudio
inadecuado.

Alvarez, F., Garcia, J., Duarte, J., 2017 Paracoccidioidomicosis pulmonar e Informacion
Ortiz, J., & Giacometto, S. asociada con shock séptico en un paciente insuficiente.
inmunocompetente. Caso clinico. ¢ Coinfeccion con otras
micosis.
e Sujeto de estudio
inadecuado.
Ayoade, F., Cotelingam, J., & Joel, 2017 Infeccion diseminada del complejo e Informacion
A. Mycobacterium avium-intracellulare que insuficiente.
se presenta con coagulacién intravascular e Coinfeccion con otras
diseminada en un paciente con SIDA. micosis.
e Sujeto de estudio
inadecuado.
Baez, R., Villafuerte, A., Cruz, P., 2015 Asociacion entre la terapia antirretroviral e Informacion
Delgado, G., Ferreyra, L., Ferreira, altamente activa y el tipo de enfermedad insuficiente.
E., Mongua, N., Montero, R., respiratoria infecciosa y la mortalidad e Coinfeccion con otras
Melchor, A., & Garcia, L. hospitalaria por todas las causas en micosis.
pacientes con VIH / SIDA: una serie de
casos.
Bai, Y., Xi, D., Chen, Q., Shi, Z.,, 2021 Caracteristicas de Talaromyces marneffei e Informacion

Wen, B., Zhang, Q., Zhou, Q.,
Zhang, Y., Nong, H., Zeng, G., &
Zong, S.

con destruccién 6sea en la provincia de
Guangxi, China: un estudio retrospectivo.

insuficiente.

¢ Coinfeccién con otras
micosis.

e Sujeto de estudio
inadecuado.
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Bamba, S., Zida, A., Sangaré, I.,
Cissé, M., Denning, D. &
Hennequin, C.

2018

Carga de infecciones fungicas graves en
Burkina Faso.

¢ Informacioén
insuficiente.

¢ Coinfeccién con otras
micosis.

e Sujeto de estudio
inadecuado.

Basile, K., Halliday, C., Kok, J., &
Chen, S.

2022

Infecciones flngicas distintas de la
aspergilosis invasiva en pacientes con
COVID-19.

¢ Informacioén
insuficiente.

e Coinfeccién con otras
micosis.

¢ Coinfeccién
COVID-19.

e Sujeto de
inadecuado.

con

estudio

Belgaumkar, V., Chavan, R,
Deshmukh, N., & Ponathil, A.

2021

La lepra lepromatosa como caracteristica
de presentacién del VIH.

e Informacion
insuficiente.

¢ Coinfeccién con otras
micosis.

e Sujeto de estudio
inadecuado.

Bongomin, F., Gago, S., Oladele, R.,
& Denning, D.

2017

Prevalencia global y multinacional de
enfermedades fungicas: precision
estimada.

¢ Informacion
insuficiente.

¢ Coinfeccién con otras
micosis.
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e Sujeto de estudio
inadecuado.
Bourque, D., Solomon, D., & Sax, P. 2019 Consideraciones de salud para viajeros e Informacion
internacionales infectados por el VIH. insuficiente.
e Coinfeccién con otras
micosis.
Cérdenas, J., Arunabh, T., Mangala, 2015 Revisién de las complicaciones e Informacion
N., Prashant, M., & Rakesh, D. pulmonares radioldgicas infecciosas y no insuficiente.
infecciosas en pacientes con el virus de la e Coinfeccién con otras
inmunodeficiencia humana. micosis.
Chelidze, K., Thomas, C., Chang, A., 2019 Laenfermedad cutanea relacionada con el e Informacion
& Freeman, E. VIH en la era de la terapia antirretroviral: insuficiente.
reconocimiento y manejo. ¢ Coinfeccidn con otras
micosis.
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Anexo 4

Matriz de almacenamiento de articulos seleccionados

Total Autor Fecha Titulo Revista Edicion Numero URL Criterios de inclusién

1 Adenis, A., 2014 Histoplasmosis en Informes Actuales De 1 1 https://doi.org/10.10 e Ultimos 10 afios.

Aznar, C. & pacientes infectados Medicina Tropical 07/s40475-014- e Acceso abierto.
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revision de los adecuados.
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caracterizacion Universidad de /36190 e Sujetos de estudio
clinica, métodos Guayaquil adecuados.
diagnosticos y

complicaciones,
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Daniel  Rodriguez
Mariduefia, periodo
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Diaz, L. las intervenciones 649/cuidarte.v10i3.6 e Acceso abierto.
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Caceres, D.,, 2019 Coocurrencia de Revista de Hongos 5 https://doi.org/10.33 e Ultimos 10 afios.

& Valdes, A. histoplasmosis y 90%2Fjof5030073 e Acceso abierto.
tuberculosis en e Sujetos de estudio
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Calderon, I. 2015 Histoplasmosis en Repositorio de la http://repositorio.ug. e Ultimos 10 afios.
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Anexo 5

Matriz de recoleccion de informacion final

Pais Titulo Casos Mortalidad Agente causal Complicaciones

Francia Histoplasmosis en pacientes 100 40% H. capsulatum Fiebre, lesiones cutaneas,
infectados con VIH: Una revision de var. hepatomegalia, dolor, vy
los nuevos desarrollos y las brechas capsulatum esplenomegalia.
restantes.

Estados Micologia Médica llustrada. 487 80% H. capsulatum Falla multiorganica, fiebre,

Unidos var. diarrea, y anorexia.

capsulatum

Ecuador Histoplasmosis en pacientes con vih, 180 40% H. capsulatum Fiebre, anorexia, diarrea,
caracterizacion  clinica, = métodos var. adenopatias, hepatomegalia,
diagnésticos y  complicaciones, capsulatum disnea, lesiones cutaneas, y
estudio a realizar en el Hospital de esplenomegalia.
Infectologia  Dr.  José Daniel
Rodriguez Mariduefa, periodo 2014-
2015.

Brasil Histoplasmosis diseminada en 120 35% H. capsulatum Problemas oculares, dolor,
personas con VIH/SIDA, sur de Brasil, var. lesiones cutaneas, y fiebre.
2010-2019. capsulatum

Ecuador Histoplasmosis en personas con 434 80-100%  H. capsulatum Fiebre, esplenomegalia,
SIDA, incidencia y factores de riesgo. var. hepatomegalia, y falla
Hospital de infectologia. capsulatum multiorganica

México Histoplasmosis diseminada 171 60% H. capsulatum Fallo renal, insuficiencia

progresiva en América Latina y el
Caribe en personas que reciben

var.
capsulatum

respiratoria, shock séptico y
muerte.
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terapia antirretroviral altamente activa
para la infeccion por VIH: una revision
sistemética.

Guayana El amplio espectro clinico de la 349 40% H. capsulatum Fiebre, esplenomegalia, vy

Francesa histoplasmosis diseminada en var. pancitopenia.
pacientes infectados por el VIH: una capsulatum
experiencia de 30 afos en la Guayana
Francesa.

Ecuador Perfil epidemiologico y factores de 56 39% H. capsulatum Artritis, fibrosis pulmonar,
riesgo de histoplasmosis pulmonar en var. pericarditis, e insuficiencia
pacientes VIH. capsulatum respiratoria.

Brasil Histoplasmosis, una enfermedad 123 22% H. capsulatum Fibrosis, anorexia, anemia,
infradiagnosticada que afecta a las var. insuficiencia respiratoria, y
personas que viven con el VIH/SIDA capsulatum fallo multiorganico.
en Brasil: resultados de un estudio de
cohorte prospectivo multicéntrico de
antigenos en orina de histoplasma.

Cuba Aspectos epidemioldgicos, clinicos, 256 40% H. capsulatum Fallo respiratorio, infiltrados
microbiolégicos y terapéuticos de la var. pulmonares, shock vy fibrosis.
histoplasmosis. capsulatum

Ecuador Correlacion entre manifestaciones 360 44% H. capsulatum Mediastinitis granulomatosa,
clinicas y mortalidad por Criptococosis var. neumonia recurrente, y fistula
e Histoplasmosis en pacientes VIH. capsulatum tragueoesofagica.

Dinamarca Histoplasmosis diseminada 242 80% H. capsulatum Infiltrados pulmonares, fallo

progresiva en la poblacién con VIH en

var.
capsulatum

respiratorio, coagulopatias,
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Europa en la era HAART. Reporte de
caso Y revision de literatura.

fallo multiorgénico, y
hepatomegalia

Ecuador Falla multiorganica en pacientes 104 80% H. capsulatum Falla multiorganica, sepsis y
inmunocomprometidos por Virus de la var. shock.
Inmunodeficiencia Humana  con capsulatum
histoplasmosis.

Costa Rica Una revision de la literatura acercade 186 50% H. capsulatum Fiebre, malestar general, falla
la histoplasmosis: la micosis del var. multiorganica, sepsis y shock.
viajero. capsulatum

Guatemala Incidencia de histoplasmosis en una 473 33% H. capsulatum Hepatomegalia,
cohorte de personas con VIH: de las var. esplenomegalia, y fallo
estimaciones a la realidad. capsulatum multiorgénico.

Guayana Profilaxis primaria de la 2000 40% H. capsulatum Shock y fibrosis pulmonar.

Francesa histoplasmosis diseminada en var.
pacientes con VIH en la Guayana capsulatum
Francesa: argumentos para la
relacion costo-efectividad.

Guayana Establecer la proporcién de casos de 416 80% H. capsulatum Fiebre, nauseas, vomitos,

Francesa histoplasmosis diseminada progresiva var. diarrea, esplenomegalia,
severa/moderadamente versus leve capsulatum lesiones cutaneas vy fallo
en pacientes con VIH. multiorganico.

Guayana Factores de riesgo de Histoplasmosis 156 23% H. capsulatum Esplenomegalia y diarrea,

Francesa diseminada en una cohorte de var. fiebre.

pacientes infectados por VIH en la
Guayana Francesa.

capsulatum
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Guayana Histoplasmosis Diseminada en 380 41% Histoplasma Fiebre, diarrea, sepsis, shock
Francesa Pacientes Infectados por el VIH en spp. y falla multiorgénica.
Ameérica del Sur: un asesino olvidado
continua alborotado.
Guayana Las pruebas de deteccion del 22000 23% H. capsulatum Falla multiorganica y shock.
Francesa antigeno de Histoplasma capsulatum var.
como herramienta diagnéstica capsulatum
esencial para  pacientes con
enfermedad avanzada por VIH en
paises de ingresos bajos y medios:
una revision sistemética de estudios
de exactitud diagnéstica.
Guayana Histoplasmosis diseminada 349 40% H. capsulatum Problemas gastrointestinales,
Francesa gastrointestinal en pacientes var. diarrea, y hepatomegalia
infectados por VIH: Un estudio capsulatum
descriptivo y comparativo.
Guayana Linfohistiocitosis hemofagocitica 140 41% H. capsulatum Coinfecciones bacterianas.
Francesa durante VIH Infeccion en el Cayenne var.
Hospital 2012—-2015: Primera reflexion capsulatum
Histoplasmosis.
Guatemala Alta mortalidad y coinfeccion en una 263 50% H. capsulatum Fiebre

cohorte prospectiva de pacientes con
Histoplasmosis  por  Virus  de
Inmunodeficiencia Humana/Sindrome
de Inmunodeficiencia Humana
Adquirida en Guatemala.

var.
capsulatum
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Brasil Histoplasmosis diseminada en 145 30% H. capsulatum Dafio tisular, fallo
pacientes infectados por el VIH: var. multiorganico
determinantes de recaida y mortalidad capsulatum
en un area del noreste de Brasil.

México Estudio de cohorte de precision 288 35% H. capsulatum Fallo multiorganico, fiebre,

diagnéstica y valor clinico del
antigeno de histoplasma en orina
(ALPHA Histoplasma EIA) para la
histoplasmosis diseminada entre
pacientes infectados por el VIH: Un
estudio multicéntrico.

var.
capsulatum

vomito, mialgias, encefaleas.
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