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Anemia en paciente con infeccion por VIH es un tema de relevancia clinica por su impacto en
la morbilidad y mortalidad de esta poblacidn, entre sus multiples etiologias, la coinfeccion por
Parvovirus B19, es una entidad que se encuentra descrita y reconocida en el diagnostico
diferencial como una causa tratable de anemia, sin embargo debido a su baja incidencia suele
pasar inadvertida o subdiagnosticada, constituyendo un problema en el manejo y evolucion
del paciente, como en el caso que se expone a continuacion.

Se presenta un caso clinico descriptivo cuya informacion se obtuvo a través entrevistas con el
paciente, expedientes medicos, resultados de laboratorio, histologicos, imagen 'y
electrocardiograma. Este caso clinico es realizado con la respectiva autorizacion del paciente
mediante un consentimiento informado y se complementd con una revision bibliografica

actualizada del tema.

Es el caso de un paciente masculino de 48 afios con diagndstico de VIH de larga data, con
suspension voluntaria del tratamiento antirretroviral hace 14 meses, que acude con cuadro de
dos meses de evolucion caracterizado por astenia y adinamia, acompafiado de disnea de
medianos esfuerzos que progresa a minimos esfuerzos sin llegar a ortopnea, al examen fisico
se evidencia palidez muco-cutdnea y adenopatias moviles, no dolorosas. Ingresa con
diagndstico de anemia severa de evolucion inconstante que requiri6 malktiples transfusiones de
concentrados globulares, desarrollando como evento adverso, hemocromatosis secundaria o
sobrecarga de hierro. Se realiza una exhaustiva investigacion descartando con estudios
especificos causas autoinmunes, nutricionales, malignidad, farmacos, sangrado, e infecciosas
oportunistas comunes. Finalmente se realiza PCR para Parvovirus B19, resultando positivo y
se instaura tratamiento con Inmunoglobulina + Eritropoyetina con una evolucidn sumamente
favorable.

Palabras Clave: Parvovirus B19, Anemia, VIH, Anemia severa, Infeccién oportunista.



Abstract

Anemia in a patient with HIV infection is a subject of clinical relevance due to its impact on
morbidity and mortality in this population, among its multiple etiologies, coinfection by
Parvovirus B19, is an entity that is described and recognized in the differential diagnosis as a
treatable cause of anemia, however, due to its low incidence, it usually goes unnoticed or is
underdiagnosed, which is a problem in the management and evolution of the patient, as in the
case described below.

We present a descriptive clinical case whose information was obtained through interviews
with the patient and through medical files, laboratory results, histology, imaging and
electrocardiogram. This clinical case is carried out with the respective authorization of the
patient through an informed consent and was complemented by an updated bibliographic

review of the subject.

fhis is the case of a 48-year-old male patient with HIV long-term diagnosis, with voluntary
discontinuation of treatment 14 months ago, who has had asthenia and adynamia for two
months, accompanied by dyspnea of medium efforts that progresses to minimal efforts,
without reaching orthopnea, physical examination reveals muco-cutaneous pallor and mobile,
non-painful adenopathies. He was admitted with a diagnosis of severe anemia of inconstant
evolution that required multiple transfusions of globular concentrates, developing as an
adverse event, secondary hemochromatosis or iron overload. An exhaustive research is carried
out discarding with specific studies, malignancy, drugs, bleeding, nutritional, autoimmune
causes and common opportunistic infections. Finally, PCR for Parvovirus B19 was carried out
with positive results and treatment with immunoglobulin + Erythropoietin was started with a

favorable evolution.

Key Words: Parvovirus B19, Anemia, HIV, Sever anemia, Opportunistic infection.



Abreviaturas:

AgS HB: Antigeno de Superficie contra el Virus de Hepatitis B
ALT/TGP: Alanino Aminotransferasa / Transaminasa Glutdmica Piruvica
Anti VHC: Anticuerpos contra el Virus de Hepatitis C
AST/TGO: Aspartato Aminotransferasa / Transaminasa Glutamica Oxalacetica
BH: Biometria Hematica

CG: Concentrados Globulares

EMO: Elemental y microscopico de orina

FTC/TDF/EFV: Emtricitabina/Tenofovir/Efavirenz

TARVA: Terapia antiretroviral altamente activa

Hb: Hemoglobina

Hto: Hematocrito

HCM: Hemoglobina Corpuscular Media

HEEE: Hospital de Especialidades Eugenio Espejo

IPR: indice de Produccion de Reticulocitos

IV: Intravenoso

LDH: Lactato Deshidrogenasa

PV-B19: Parvovirus B19

T4: Tiroxina

TMP/SMX: Trimetoprim / Sulfametoxasol

TP: Tiempo de Protombina

TTP: Tiempo de Tromboplastina Parcial

VCM: Volumen Corpuscular Medio

VIH: Virus de Inmunodeficiencia Humana
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CAPITULO |

1. Introduccién

La anemia es la anomalia hematoldgica mas comun relacionada con la infeccion por VIH,
que afecta entre el 60 y el 80 por ciento de los pacientes en estadios tardios, asociandose con
una mayor morbilidad y mortalidad tanto en adultos como nifios (Frield & Scaddel 2018).
Cabe recalcar que estd correlacionada con un incremento de la mortalidad como un factor
independiente del recuento de los CD4 y de la carga viral (Naveira & Senés 2010) (Makubi et
al., 2015) (Sourav et al., 2011) Entendiéndose la gran importancia su acertado diagndstico y
oportuno tratamiento.

Frield y Scaddel (2018) sefialan que la anemia en pacientes con VIH suele ser multifactorial,
las causas mas habituales son la anemia secundaria a enfermedades cronicas, la supresion
medular secundaria a farmacos (como por Ej. zidowvudina, trimetoprim-sulfametoxazol,
anfotericina), por hemolisis inducida por farmacos (por Ej. Trimetoprim sulfametoxazol,
dapsona), infeccion por HIV per se (Koduri, 2000) o por hipo-produccion secundaria a la
invasion de la médula por un proceso infeccioso oportunista (Abkowitz et al., 1997) (Sued et
al., 2009). Estas se presentan acorde al conteo de CD4, por tanto Danos & Espinoza (2007)
indican que a medida que baja el CD4 la anemia de enfermedad crénica y la etiologia
medicamentosa es menos frecuente y las enfermedades infecciosas oportunistas son mas
usuales.

Dentro del diagnostico diferencial, la infeccion por Parvovirus B19 como Martinez, Montoya
y Berlinghier (2018) y Azadmanesh et al. (2015) apuntan, se ubica dentro de las causas
identificables y tratables de anemia en esta poblacion. Este es un virus de ADN

monocatenario  sin  envoltura, miembro del género Erythrovirus dentro de la familia
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Parvoviridae fue descrito por primera vez en 1974, se ha agrupado en tres genotipos distintos:
(i) genotipo 1, con subtipos 1a (el virus prototipico) y 1b, (ii) genotipo 2 (A6 y Cepas LaLli) y
(iif) genotipo 3, con subtipos 3a (cepas V9) y 3b (cepas D91.1) (Pereira et al., 2014) y
presenta tropismo por los precursores eritroides en la médula 6sea y se replica solo en las
celulas progenitoras eritroides generando apoptosis de éstos, lo que en pacientes
inmunocomprometidos conlleva a aplasia de la serie eritroide presentandose como una
anemia grave aguda (crisis aplasica transitoria) o cronica Yy cuyo indice de reticulocitos se
encontrard marcadamente disminuido (Van Elsacker & Kroes 1999) (Chernak et al, 1995)
(Zhang et al., 2016)

El virus es transmisible por via respiratoria, via vertical, mediante transfusion de sangre y
trasplante de médula Gsea / 6rgano (He et al., 2012) (Marano et al., 2014)

Rodriguez et al. (2016) sefiala que la enfermedad por parvovirus B19 en adultos es poco
frecuente y estd poco descrita en la literatura, por lo que como menciona Aleru et al. (2018)
hasta la fecha, se han realizado pocos estudios a nivel mundial sobre la prevalencia del ADN
B19 en individuos infectados por el VIH. La mayoria de los datos sobre la epidemiologia del
parvovirus B19 se refieren a la seroprevalencia del virus y deteccion del ADN en pacientes

donantes de sangre. (Levican, etal., 2011)

Respecto a la tasa seroprevalencia mundial en pacientes sin VIH es de aproximadamente 5 a
10% en nifios de 2 a 5 afios, 50% en adolescentes de 15 afios, 60% en adultos de 30 afios y

80% en > de 80 afios (Aleru et al., 2018) (Rodriguez et al., 2016) (Morinet etal. 2013).

Entre los estudios de PV-B19 como causante de anemia en pacientes VIH positivo, Abkowitz
et al. (1997) encontraron viremia B19 en 17% de los pacientes con hematocritos de menos del
24% y del 31% de pacientes con hematocritos de menos de 20%. En la serie de 488 pacientes

VIH positivo con anemia, incluidos en el Swiss Cohort Study durante el periodo comprendido
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entre enero de 1998 y abril de 2008 se detectdé una prevalencia de ADN PV-B19 del 4%
(Ferry, 2010). A nivel de América Latina, Azevedo et al. (2012) report6 en Brasil, en una
serie de 88 pacientes VIH positivo, una prevalencia del 3,4% en pacientes que presentaron
anemia e infeccion por PV-B19 concomitantemente y una prevalencia del 1,1%, en el caso de
anemia severa y cronica. En Ecuador no se cuenta con datos epidemiologicos de PV- B19 en
pacientes VIH positivos o casos documentados.

Azadmanesh et al. (2015) y He et al (2012) sefialan que las diversas manifestaciones clinicas
de la infeccion por B19 estdn fuertemente determinadas por el estado hematoldgico e
inmunoldgico del huésped. En pacientes inmunocompetentes suele presentarse como eritema
infeccioso, artralgias, artritis e incluso puede ser asintoméatico (Ferreira, Sanchez & Mufioz
2011) (Redig & Berliner 2013). En individuos inmunocomprometidos, debido a la inadecuada
produccion de anticuerpos, PV-B19 puede manifestarse como anemia severa cronica, con un
conteo disminuido de reticulocitos (Aleru et al, 2018) (He et al., 2012) (Ferry et al 2010),
ademas se han reportado casos excepcionales, como hepatitis fulminante, glomerulonefritis
aguda, miocarditis, encefalitis aguda, y anemia aplasica (Rodriguez et al. 2016).

La viremia B19V ocurre una semana después de la exposicion y generalmente dura
aproximadamente 5 dias, con un pico de virus en los primeros 2 dias. Los anticuerpos IgM
contra B19V se detectan en la etapa virémica. Aparecen de 10 a 14 dias después de la
infeccion y pueden persistir hasta 5 meses, pero en algunos pacientes pueden durar auin
méas. Los anticuerpos 1gG especificos son detectables aproximadamente 15 dias después
(Marano et al., 2014)

El diagndstico de la infeccion por Parvovirus B19 se basa en pruebas serolégicas (1gG e IgM)
que se puede determinar utilizando un  ensayo  inmunoenzimatico  (ELISA),

radioinmunoensayo, quimioluminiscencia o inmunofluorescencia y con PCR se han obtenido
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muy buenos resultados especialmente en el caso de las infecciones persistentes, en pacientes
inmunodeprimidos, liquidos sinoviales, sangre fetal y liquido amniético en el caso de las
infecciones congénitas (Rodas &Guevara 2005) (Marano et al., 2014).

Para el manejo se basa en dos terapias fundamentales: el uso de un esquema antirretroviral y
el uso de inmunoglobulina intravenosa (Martinez, Montoya & Berlinghier, 2018). Pereira et al
(2014) menciona hallazgos donde el impacto de restablecer la respuesta inmune al iniciar o
continuar la TARVA puede explicar la reduccion e incluso la eliminacion de los cambios
hematoldgicos graves causados por infecciones por B19V, antes de un aumento detectable en

el nimero de CDA4.

2. Justificacion:

El reporte de este caso es de gran utilidad puesto que contempla una causa poco frecuente
pero de gran importancia de anemia severa en paciente con infeccién por VIH, la coinfeccion
por Parvovirus B19, una entidad que se encuentra descrita y reconocida dentro del diagndstico
diferencial, sin embargo debido a su baja incidencia suele pasar inadvertida o es

subdiagnosticada (Sued et al., 2009) (Chernak et al., 1995) (Azadmanesh et al., 2015).

Rodriguez, et al. (2016) sefiala que la enfermedad por parvovirus B19 en adultos es de baja
frecuencia y estd poco descrita en la literatura; como menciona Aleru, et al. (2018) hasta la
fecha, se han realizado pocos estudios a nivel mundial sobre la prevalencia del ADN B19 en
individuos infectados por el VIH. La mayoria de los datos sobre la epidemiologia del
parvovirus B19 se refieren a la seroprevalencia del virus y deteccion del ADN en pacientes

donantes de sangre. (Levican, etal., 2011).
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Entre los estudios de PV-B19 como causante de anemia en pacientes VIH positivo en Nigeria,
Aleru et al (2018) sefiald una baja prevalencia de Parvovirus B19 en nifios VIH positivos del
1,3%, estableciendo una relacion significativa entre la infeccion por PV-B19 y la gravedad de
la anemia. En la serie de 488 pacientes VVIH positivo con anemia, incluidos en el Swiss Cohort
Study durante el periodo comprendido entre enero de 1998 y abril de 2008 se detectd una
prevalencia de ADN PV-B19 del 4% (Ferry, 2010). A nivel de América Latina, Azevedo et
al. (2012) report6 en Brasil, en una serie de 88 pacientes VIH positivo, una prevalencia del
3,4% en pacientes que presentaron anemia e infeccion por PV-B19 concomitantemente y una
prevalencia del 1,1%, en el caso de anemia severa y cronica. Por su parte Pedranti, et al.
(2017), encontr6 en Argentina una prevalencia del 3.06% en pacientes con infeccion por PV-
B19 y anemia. Por Ultimo, en Ecuador no se cuenta con datos epidemiologicos de PV- B19 en

pacientes VIH positivos o casos documentados.

Se debe destacar que a pesar de la alta seroprevalencia de B19 en pacientes con infeccion por
VIH, la parvoviremia B19, es poco frecuente (Aleru, et al, 2018) (Koduri, P. 2000),
considerandose a la parvovirus B19 como una causa rara de anemia aguda o cronica en la
poblacion (Ferry, et al., 2010), lo que constituye un problema en el diagnostico, manejo y
evolucién del paciente (Carvajal, A., et al, 2011) como en el caso que se presenta a

continuacion.

En adultos sanos la infeccion aguda por parvovirus B19 produce una enfermedad que en su
mayoria se resuelve de forma espontanea (Rodriguez et al. 2016), también puede presentarse
comunmente como eritema infeccioso, artralgias, artritis (Ferreira, Sanchez & Mufoz 2011)
(Redig & Berliner 2013). Sin embargo en cierta poblaciébn en riesgo, como en
inmunodeprimidos se puede mostrar como enfermedad grave, describiéndose en la literatura

casos aislados de hepatitis aguda y fulminante, glomerulonefritis aguda, encefalitis aguda,
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miocarditis, anemia aplasica y anemia cronica (He et al. 2012), siendo esta Ulima, la

presentacion clinica del paciente correspondiente al caso.

Por otra parte Frield y Scaddel (2018) y Aleru et al. (2018) afirman que la presencia de
anemia se asocia con una mayor morbilidad y mortalidad tanto en nifios como en adultos con
infeccion por VIH, independientemente del conteo de CD4 o carga viral, por lo que se
justifica la necesidad de filiar una causa para su adecuado manejo, ya que como Martinez,
Montoya y Berlinghier (2018) postulan, conlleva a una mejoria en la calidad de vida en el
tiempo, asi como reduccion de los costos de la enfermedad para el sistema de salud. Por tanto
el diagndstico de infeccion por B19V es muy importante al ser esta, una causa tratable de
anemia en pacientes con infeccion por VIH. (He et al. 2012), (Azadmanesh et al., 2015).
Dentro del tratamiento de anemia severa, al no poder filiar una etologia e instaurar un
tratamiento especifico, se mantiene con manejo sintomatico, requiriendo de la administracion
periddica de hemoderivados, acarreando consigo efectos adversos, tales como describe Frield
y Scaddel (2018): reacciones transfusionales, infeccion transmisible (hepatitis viral, CMV),
desarrollo de aloanticuerpos y cuando se requiere transfusion repetida, sobrecarga de hierro,
siendo esta Ultima otra de las condiciones que se presentd en nuestro caso, al desarrollar el
paciente hemocromatosis secundaria a la politransfusion de hemoderivados.

Por ultimo, cabe recalcar que esta fue una patologia que obligb a elaborar un exhaustivo
diagnostico diferencial, realizando pruebas especificas para cada presuncion y su evolucidon a
lo largo de las mdiltiples hospitalizaciones, que se encuentran debidamente documentadas,
por lo que el proposito es analizar objetivamente el caso, al contar con una cantidad suficiente
de material y actualizar el abordaje de esta enfermedad, mediante la revision metddica de la

literatura médica méas relevante, con el fin de evitar la omision de dicha patologia, que pese a
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su baja incidencia, el ser diagnosticada oportunamente otorga un importante beneficio, tanto

en la evolucion clinica, calidad de vida del paciente, asi como el gasto econdémico.

3. Metodologia:

Se presentara un caso clinico descriptivo cuya informacion se obtiene a través de expedientes
médicos (notas de ingreso, evoluciones diarias, epicrisis, seguimiento por consulta externa),
resultados de laboratorio, resultados histoldgicos, estudios de imagen y electrocardiograma,
que se encuentran en el sistema intrahospitalario “HOSVITAL”, perteneciente al Hospital de
Especialidades “Eugenio Espejo”, asi como resultados en fisico con los que cuenta el
paciente. Este caso clinico se realiza con la respectiva autorizacion del paciente mediante un
consentimiento informado y con la aprobacion de la Direccion del Hospital de Especialidades
Eugenio Espejo para el uso de sus expedientes médicos.

Se complementard con una revision metddica de la literatura relevante respecto a la entidad
patologica en estudio en buscadores de articulos de investigacion biomédica como PubMed y
Cochrane. Posterior a ello se realizard un andlisis de la literatura con el caso clinico

presentado para la elaboracion de conclusiones.

4. Aspectos Bioéticos:

El reporte del presente caso se realizara bajo el Cddigo de Helsinki y acorde la Guia de
Buenas Practicas Clinicas de la OMS/OPS. Todos los datos recolectados incluyendo
informacion personal serdn manejados como confidenciales y andnimos excepto por el

nombre del establecimiento donde fue atendido y se llevard a cabo el presente caso.
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Se realizard una entrevista con el paciente en donde se explicara mediante el consentimiento
informado que la participacion es totalmente voluntaria, estad en el derecho de negarse a que
algin dato confidencial sea usado en el estudio, se enfatizara en la importancia y utilidad del
mismo, ademas se aclarara la inexistencia de beneficios econdmicos o de otro tipo para el

participante.
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CAPITULO II: Revision Bibliografica
1. ANEMIA
1.1 Definicion

La anemia es un trastorno en el cual la masa eritrocitaria (y, por consiguiente, la capacidad de
transporte de oxigeno de la sangre) es insuficiente para satisfacer las necesidades del
organismo (Farreras y Rozman 2016). Ademas, Lozano (2002) identifica a la anemia como un
conjunto de sintomas Yy signos cuyo mecanismo fisiopatologico es preciso definir para
comprender su etiologia e instaurar un tratamiento adecuado. Las necesidades fisioldgicas
especificas varian en funcion de la edad, el sexo, la altitud sobre el nivel del mar a la que vive
la persona, el tabaquismo Y las diferentes etapas del embarazo (Organizacion Mundial de la
Salud, 2011). Acorde a estos criterios, se establecen determinados rangos de hemoglobina, el
indicador mas confiable, para el diagndstico de anemia, que se detalla en la Tabla 1.

Tabla 1

Concentraciones de hemoglobina para diagnosticar anemia al nivel del mar (g/dL)

Anemia
Poblacion Sin anemia
Leve Moderada Severa
Nifios de 6 a 59 meses 10 o superior 10-10,9 7-99 >7
Nifios de 5 a 11 afios 11,5 0superior 11-11,4 8-10,9 >8
Nifios de 12 a 14 afios 12 o superior 11- 119 8-10,9 >8
Mujeres no embarazadas 12 o superior 11- 119 8-10,9 >8

(15 afios 0 mayores)

Mujeres embarazadas 11 o superior 10-10,9 7-99 >7

Varones (15 afios 0 mayores) 13 osuperior 110-129 8-10,9 >8

Adaptado de: Organizacién Mundial de la Salud (2011)
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1.2 Epidemiologia

La OMS (2015) sefiala que se ha identificado a la anemia como un problema de salud publica
que afecta a los paises de ingresos bajos, medios Y altos, teniendo importantes consecuencias
adversas para la salud, asi como el desarrollo social y econdmico. Se estima que afecta en

todo el mundo a 1620 millones de personas, lo que corresponde al 24,8% de la poblacion.

Segun el ditimo reporte de la OMS del 2011 a nivel global se encontré la maxima prevalencia
en nifios en edad preescolar con el 42,6%, en mujeres embarazadas un 38,2%, en mujeres en
edad fértil del 29% y en el reporte del 2005 se estimd la minima prevalencia en varones con el

12,7%.

En América Latina y el Caribe existe una prevalencia en nifios en edad preescolar de 15,5%,

en mujeres embarazadas un 28,3% y mujeres en edad fértil del 28,7%.

En el Ecuador, ENSANUT (2013) registra que el 25.7% de preescolares sufren de anemia, en
mujeres en edad reproductiva se reporta una prevalencia del 15% a escala nacional. Por
grupos de edad, se observa una menor prevalencia de anemia en mujeres de 12 a 14 afios
(4.8%), triplicandose a partir de los 15 afios (14.8%) vy llegando al 18.9% en el rango de edad

de 40 a 49 afios.
1.3 Fisiopatologia

Cuando existe anemia se producen varios efectos, algunos debidos a la hipoxia en siy otros a
diversos mecanismos compensadores. El principal consiste en la mayor capacidad de la Hb
para ceder oxigeno a los tejidos, como consecuencia de la desviacion hacia la derecha de la

curva de disociacion de la Hb (Farreras y Rozman, 2016).
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El subsiguiente mecanismo compensador origina una redistribucion del flujo sanguineo de
drganos que presentan menores requerimientos de oxigeno, como la piel y el rifién, hacia
aquellos que mas lo exigen. (Lozano, 2002)

El mecanismo compensador mas conveniente seria la elevacion de la produccion de hematies,
que es debido al incremento de EPO, como respuesta a la hipoxia renal, sin embargo es lento
y sOlo efectivo si la médula 6sea es capaz de responder apropiadamente (Lozano, 2002)
(Farreras y Rozman, 2016)

1.4 Clinica

Las expresiones del sindrome anémico fundamentalmente se dan a consecuencia de la hipoxia
tisular y junto con ella los mecanismos de adaptacion, o a la propia enfermedad responsable
de la anemia (Farreras y Rozman, 2016). Por otro lado, dependiendo de velocidad de
instauracion, estado de salud previo, edad y la adaptacion cardiopulmonar, se presenta una
gran variedad de sintomatologia (Lozano, 2002). Acorde los principales sistemas, la
sintomatologia encontrada es:

Cardiovasculares y respiratorios: con astenia progresiva Yy taquicardia, con el fin de
incrementar el aporte (Rodak, 2004). Ante anemia intensa pueden hacerse evidentes Ssignos
de insuficiencia cardiaca congestiva. En ocasiones se ausculta un soplo sistolico que
desaparece al corregir la anemia. También se encuentran palpitaciones o el dolor anginoso
(Farreras y Rozman, 2016).

Neuroldgicos: frecuentemente se presenta cefalea moderada, vértigo, acufenos,
mareos, cambio de humor con irritabilidad, disminucion de la libido, falta de concentracion en

relacion a la falta de adecuada oxigenacion cerebral. (Lozano, 2002)
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Mucocutéaneos: palidez, a causa de la vasoconstriccién cutanea y disminucién de la
concentracion de Hb, que se traducen en una menor tolerancia al frio (Farreras y Rozman,
2016).

1.5 Exdmenes de Laboratorio
Para el abordaje de las anemias existe una gran variedad de estudios, partiendo desde los
béasicos, hasta aquellos especificos gque nos permitirdn determinar su etiologia y se exponen a
continuacion.
1.5.1 Biometria Hematica: la sangre tiene dos componentes fundamentales y bien
diferenciados: las células y el plasma que, junto al sistema vascular, constituyen el llamado
sistema sanguineo (Vives y Aguilar, 2014). Es un estudio de laboratorio que permite la
medicion de las cantidades y caracteristicas de:

- Leucocitos (gldbulos blancos, serie blanca, formula blanca).

- Eritrocitos (globulos rojos, serie roja, formula roja).

- Plaquetas (trombocitos).
Debemos tomar en cuenta que los valores normales de los elementos formes de la sangre
pueden sufrir cambios fisioldgicos ya sea por la edad, al sexo y a la ubicacion geografica, por
lo que tomaremos el nombre de “valores referenciales™. (Garcia, et al 2011).
indices eritrocitarios primarios

- Cuenta de eritrocitos: es la cantidad de eritrocitos en la sangre. Se encuentra expresada

como el nimero de eritrocitos por milimetro cdbico. Componen aproximadamente

45% del volumen sanguineo (Rodak. 2004)

- Hematocrito (%): es el volumen de los eritrocitos respecto al volumen sanguineo total,
también se lo identifica como la relacién existente entre los globulos rojos de la sangre

y el volumen total de ésta, por lo que se considera como un estimado de la masa de los
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glébulos rojos (Garcia, et al 2011). Se puede expresar en litros/litros o en porcentaje
(Rodak, 2004).

- Hemoglobina (g/dL): Es el contenido proteico del globulo rojo, encargado de
transportar el O2y el CO2. Se expresa en gramos por cada 100 mL (g/dL) (Garcia, et
al 2011).

Indices eritrocitarios secundarios

Volumen celular (globular) medio (VCM, fL): simboliza la media del volumen de los
eritrocitos. Equivale al Hto [%] x 1000/eritrocitos [x109/l]. Diferencia entre anemias
normociticas, microciticas o macrociticas (Huerta, 2018).

- Concentracion media de hemoglobina globular (corpuscular) (CHCM, g/dl). Es el
promedio de la concentracién de hemoglobina. Es la Hb [¢//Hto [%)]. Puede estar
normal (normocrémica), disminuido (hipocrémica) o aumentado (hipercrémica). Se
expresa en gramos por cada 100 mL de eritrocitos (g/dL). (Huerta, 2018)

- Hemoglobina globular (corpuscular) media (HCM, pg): detalla del contenido medio
de Hb de cada hematie. Es la Hb [g/dl)/eritrocitos [x1012/]. (Garcia, et al 2011)

- Amplitud de la distribucion eritrocitaria: (RDW o ADE, %): se calcula como la DE x
100 (valor promedio) / VCM. Informa del grado de dispersion de la poblacion
eritrocitaria, valorando la anisocitosis (eritrocitos anormales de diferente tamafio).

1.5.2 Reticulocitos: eritrocitos jovenes o inmaduros, cuyos valores traducen la actividad de
reposicion de la médula 6sea. Pueden ser expresado en valor relativo o porcentual cuando se
efectlia un recuento manual; o en valor absoluto (nimero de reticulocitos por mm3 de sangre)

(Huerta, 2018) (Garcia, et al 2011).
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El indice reticulocitario corregido (IRC): ante un Hto bajo, el porcentaje de reticulocitos
puede presentar una elevacion artificial, por lo que emplea un factor de correccion, donde se
considera 0,45 L/L como un estandar y se calcula con la siguiente formula:

Reticulocitos (%) X (Hto paciente/Hto normal)

Factor de correccion

Segun el recuento corregido de reticulocitos, las anemias se clasifican en regenerativas (IRC

>3) o arregenerativas (IRC <2). (Rodak, 2004)

1.5.3 Frotis Sanguineo
El estudio del frotis de sangre periférica consiste en identificar e informar las alteraciones
morfoldgicas de los elementos formes de la sangre. Normalmente los globulos rojos tienen
forma y color similares, con una anisocitosis fisiologica, las variaciones morfoldgicas de los
hematies pueden ser de tamafio, de forma, de coloracion, asi como modificaciones generales,
inclusiones intraeritrocitarias y parasitos. (Terry y Mendoza, 2017)
1.5.4 Exdmenes de hierro

Sideremia: es el total de Hierro sérico que se halla ligado a las diferentes proteinas de
la sangre y permitira la diferenciacion entre anemia por deficiencia de hierro de aquella en
relacion a padecimientos cronicos (Tipan, 2010). Valores referenciales de 50 a 150 mcg/dL

(Kescherman, 2010).

Transferrina y % de Saturacién de transferrina (IST): la transferrina como Diez y
Mufioz (s.f.) lo mencionan al ser la principal proteina de transporte del hierro en el plasma,
mide el compartimento de transporte del hierro. Sermini, Acevedo y Arredondo (2017)
sefialan que, la capacidad de unirse del Fe a esta proteina se denomina “capacidad de la

transferrina de unir hierro” (TIBC) cuyos valores referenciales oscillan entre 170 a 290
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mg/dL. Con estos dos parametros se puede calcular, ademés, el porcentaje de saturacién de la

transferrina:

., ) Fe sérico (mg/dl)
% Saturacién de Transferrina = TIBC (mg/dL) x 100

Este valor por si solo es un mejor parametro para la estimacion del estatus de hierro corporal.

Su valor oscila entre 20 y 50%.

Ferritina (Ft): es una proteina de almacenamiento, con concentraciones referenciales
entre 20 — 300 ng/mL en hombres y 15 — 200 ng/mL en mujeres (Farreras y Rozman, 2016).
Ademds se debe tomar en cuenta que es un reactante de fase aguda. (Kescherman, 2010). Un
valor de transferrina >500 ng/mL en ausencia de inflamacion sugiere sobrecarga de hierro.

(Diez y Mufoz, s.f.)

1.5.5 Examenes para el estudio de Médula Osea
Vives y Aguilar (2014) menciona que indagacion de la médula Gsea es necesaria ante
trastornos de origen a determinar que altere el nimero y/o la proporcion normal de las células
sanguineas. Como sefala Prieto, et. al (2002) y Lozano 2002 permite analizar directamente la
actividad eritroide, grado de maduracion de precursores eritrocitarios, diseritropoyesis,
tamafio, cantidad de los eritrocitos y de las células anormales.
Existen dos procedimientos para explorar la médula Osea:

1. Puncién aspirativa.

2. Biopsia Osea.
1.5.6 Exdmenes adicionales

Bilirrubina conjugada o indirecta: la bilirrubina se forma después de la degradacion

del grupo hemo proveniente de la hemoglobina de eritrocitos senescentes y una vez en sangre

es conocida como bilirrubina indirecta a aquella unida a la albimina (Lépez, 2012). Por tanto
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una elevacion de esta, como Aixaala, et. al (s.f.) sefialan es una consecuencia de la
eritropoyesis inefectiva y hemolisis.

LDH: Lactato Deshidrogenasa es una proteina enzimatica cuyo incremento refleja
varios fendmenos tales como: actividad osteoblastica, hemolisis, dafio y necrosis celular
(Arando, 2010)

Haptoglobulina: proteina comin en la sangre (7-10 gramos). Cuya principal funcion
es el adherirse a la hemoglobina libre para ser eliminado por el macréfago CD 163. (Vives y
Aguilar, 2014)

Prueba de Coombs: la prueba de antiglobulina directa (PAD) o prueba de Coombs ha
sido utilizada cominmente para la deteccion de los autoanticuerpos eritrocitarios. (Sermini,
Acevedo y Arredondo, 2017)

Vitamina B12 y Vitamina B9: vitaminas en cuyo déficit se refleja como anemia
macrocitica macrocrémica. Se requiere su cuantificacion como parte del diagnéstico
diferencial
1.6 Clasificacion de la anemia
Las anemias pueden ser agrupadas bajo diversos criterios, grado de severidad, etiopatogenia
acorde a indices eritrocitarios.

1.6.1 Severidad: presentados en la Tabla 1
1.6.2 Indices eritrocitarios

Microcitica y/o Hipocrémica < 83 fl y/o < 27 pg

Normocitica 83 — 97 fi

Macrocitico > 97 fi

1.6.3 Etiopatogenia
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ARREGENERATIVAS (CENTRALES)

Alteraciones en las células Por invasion medular
madres (insuficiencias (leucemias, linfomas,
medulares) neoplasias)

[ Cualitativas .
Cuantitativas (dismielopoyesis) Hierro
_Selectivas: Congénitas Ferropenia
Eritroblastopenia (diseritropoyesis (anemia
pura congénitas) ferropénica)
- Bloqueo
Globales: Aplasia A{gﬁ;‘gﬁ: macrofagico
hadutar mielodisplasicos) (enfermedades
cronicas)

Figura 1: Clasificacion de anemias arregenerativas o centrales
Fuente: (Farreras y Rozman, 2016), (Terry y Mendoza, 2017)
Elaboracion: Autora

Déficits y/o trastornos
metabdlicos de factores
eritropoyéticos

Vitamina B12 y acido folico
(trastorno en la sintesis del
DNA, anemias
megalob lasticas)

Aporte Malabsorcion:
insuficiente _ produccion

inadecuada de

Factor Intrinseco

Enf. del lleon (anemia

terminal: esprue PEerniciosa,
tropical, gastrectomia)

reseccion,
granulomatosis

Farmacos:

Otros: cochicina,

homocistinuria, neomicina,

tabaquismo, NO biguanidas

Hormonas

Déficit de
eritropoyetina

Hipotiroidismo
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REGENERATIVAS (PERIFERICAS)

Pérdida sanguinea aguda Anemias Hemoliticas
Corpusculares
Alteraciones en la Déficits . .
— o Alteraciones en la hemoglobina
de la forma G6PD
normal:
Esferocitosis e Sindromes .
Eliptositosis Déficit de falciforme B Taksemia
Estomatocitosis piruvato
Kinasa
Hemoglobinas .
~ Por Déficit de it a Talasemia
hipersensibilid i
ad al prlrrldl_réa 5
complemerto: L Hemoglobinas N
Hemoglobinur . Hemoglobinopatia
. o con afinidad
la paroxistica alterada por el S que se expresan
nocturna Porfirias oxigeno como talasemias
Metahemoglobi
nemias
congénitas

Figura 2: Clasificacion de anemias regenerativas o perifericas
Fuente: (Farreras y Rozman, 2016), (Terry y Mendoza, 2017)
Elaboracién: Autora

Extracorpusculares

Agentes toxicos: Exogena (quemaduras, cobre,
arsénico, plomo, serpientes, hongos). Enddgenas
(enfermedad de Wilson)

Agentes infecciosos: Bacterianos (Clostridium
perfringens, lecitinasa y otros) Parasitos (paludismo,
bartonelosis)

Macrovasculares: disfuncion de valvulas y protesis
vasculares Microvasculares:PTT/SHU, CID

Inmunoldgicas:
Isoanticuerpos: transfusiones, enfermedad hemolitica
del recién nacido
Autoanticuerpos: por anticuerpos calientes, frios, por
crioaglutininas, hemoglobinuria paroxistica a frigore

Anemias hemoliticas inmunes por farmacos: por
induccion de autoanticuerpos (a-metildopa)
Por adsorcion inespecifica (Dosis elevadas de
penicilina) Por adsorcion especifica
(inmunocomplejos) (Quinidina)

Hiperesplenismo
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2. VIRUS DE INMUNODEFICIENCIA HUMANA

En 1981 se presenta un inusual incremento en la incidencia de Sarcoma de Kaposi y
neumonia por Pneumocystis jiroveci en pacientes hombres que mantenian contacto sexual
con hombres, en relacién a inmunodeficiencia. Para 1983 se aislé el virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH) a partir de un paciente con adenopatia linfatica y para el
afio de 1987 se instaura a la Zidovudina como primer agente antirretroviral contra VIH.

(Hoffmann y Rockstroh, 2015)

2.1 Definicion

Virus de Inmunodeficiencia Humana tipo 1y 2, presentan efectos citopaticos directos o
indirectos, dirigidos contra células inmunoldgicas, cuya etapa final de la infeccion esta
representada por el Sindrome de Inmunodeficiencia Humana Adquirida. Forman parte de
la familia de los retrovirus humanos (retroviridae) y a su vez de la subfamilia de lentivirus.
(Kasper et.al, 2015).

VIH - 1 presenta una gran variabilidad genética, una de sus mas importantes
particularidades que condicionan la patogenia de la enfermedad, posee genes estructurales
(gag, pol y env), genes que codifican las proteinas reguladoras (taty rev)y de genes que

codifican las proteinas accesorias (vpu, vpr, vify nef). (Farreras y Rozman 2016)

2.2 Epidemiologia

A nivel mundial, de acuerdo ONUSIDA (2019), en el 2017 alrededor de 36,9 millones de
personas en el mundo vivian con VIH, de las cuales fallecieron 940 mil personas a causa
de enfermedades relacionadas con el virus y en ese mismo afio se produjeron

aproximadamente 1,8 millones de nuevas infecciones.
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En el Ecuador segin ONUSIDA (2019), indica que para el cierre del 2017 se reportaron
36.544 de casos VIH. La tasa de incidencia se presentd en 0,3 por cada 1.000 habitantes.
A nivel de provincias, Guayas presenta la mayor concentracion de casos nuevos, con el
31%, seguido por Pichincha con 23%, Esmeraldas con 7%, El Oro con 5%, Los Rios y
Manabi con 4,9%.

Por ultimo se estima que el Ecuador tiene 17.574 fallecidos por causa de enfermedades
relacionadas al SIDA, hasta el 2016, con una tasa de mortalidad de 4.8 por cada 100.000

habitantes.

2.3 Estructura

El virus es una estructura icosaédrica con un diametro de 100-120nm,

e Capa externa o envoltura: consiste en una bicapa lipidica en donde hallamos

glicoproteinas del virus, en su capa mas externa gp120 y transmembrana gp4ly es

la encargada, su estructura y funcionalidad son vitales para comprender el tropismo

asi como la evasion inmune. (Farreras y Rozman 2016) (Delgado, 2011)

e Capa icosaédrica: formada por la proteina p24.

e Capa interna o nucloide: esta conformada por el ARN viral, nucleoproteina p7,y
enzimas como proteasa, transcriptasa inversa, integrasa. (Codina, Martin e Ibarra,

s.f)
2.4 Ciclo de replicacion

a) Unidn: en esta fase se acopla Gp120 con el receptor CD4, presente en células del

sistema inmune, predominantemente en subpoblacion linfocitos T, posterior a esto

se da un cambio configuracion donde aparecen los correceptores CXCR4 y CCR5,

permitiendo la union de ambas superficies.
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b)

d)

f)

9)

Fusion: mediada por Gp41, que penetra la membrana plasmatica del huésped, aqui
el virus pierde su envoltura.

Transcripcion inversa: el ARN gendmico es convertido mediante la enzima
transcriptasa inversa en ADN Proviral.

Integracion: aqui el ADN proviral se incorpora al ADN de la célula huésped
mediante la accion de la integrasa, preferentemente lo hace a intrones de genes
activos, el ADN incorporado toma el nombre de Provirus, el cual puede pasar afos
en latencia.

Transcripcion: el ADN se debe transcribir en ARN mensajero, el cual mediante
una polimerasa forma copias de material genético de VIH.

Ensamblaje: las cadenas de proteinas, por accion de la proteasa, se transforman en
pequefias proteinas multifuncionales, algunas de las cuales se convierten en
enzimas.

Gemacion: el virus brota con la envoltura de la membrana, que contiene
glucoproteinas del VIH, para que pueda infectar. (Kasper et.al, 2015) (Farreras y

Rozman 2016) (Delgado, 2011)

2.5 Vias de Transmision

Sexual: sin proteccion con paciente infectado. Coito anal y pene-vagina insertivo 0
receptivo.

Parenteral: transfusién sanguinea, compartir aguja durante el uso de drogas
ilegales, percutaneo (puncion por ajuga).

Via vertical (Madre — Hijo): durante el embarazo, nacimiento o lactancia.

Otros: mordedura, contacto con mucosa lacerada, desecho de fluidos corporales.

(Hoffmann y Rockstroh, 2015)
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2.6 Clinica
La sintomatologia varia acorde a la fase en que se encuentra la enfermedad.

1. Fase precoz o Primoinfeccién: puede pasar asintomatico o presentar sintomatologia
semejante a la mononucleosis, acompariado de rash generalizado, fiebre entre
38°—40°, linfoadenopatias concomitante, también se puede manifestar con
artralgias, faringitis, baja de peso, meningitis aséptica, mialgias, mononeuritis y
trombocitopenia. (Cortés, 2014)

2. Fase intermedia o cronica: suele durar un promedio de 10 afios, durante este
periodo persiste la proliferacion virica, mayoritariamente asintomatico, pero puede
presentar adenopatias, trombocitopenia, trastornos neuroldgicos. (Farreras y
Rozman 2016)

3. Fase final o SIDA: fase de replicacion viral acelerada y de profunda
inmunosupresion, reflejada en la presentacion de infecciones oportunistas, ciertos
tipos de neoplasias o trastornos neurolégicos, ademas de sintomas constitucionales

y descenso de los niveles de CD4+. (Codina, Martin e Ibarra, s.f.)

2.7 Diagnostico
Existen diversas técnicas aplicables, entre ellas encontramos:
a) Meétodos indirectos

» Pruebas de deteccion de anticuerpos: técnicas inmunoenzimaticas, aglutinacion,
inmunocromatografia.

» Pruebas confirmatorias: inmunoelectrotrasferencia o western blot (WB),
inmunofluorescencia indirecta (IFI), radioinmunoprecipitacion (RIPA) e
inmunoensayo lineal (LIA)

b) Métodos directos

= Cultivo virico
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= Deteccion de antigenemia (p24)

= Deteccion molecular de ADN provirico y ARN virico (Ospina, 2006)

2.8 Tratamiento

El tratamiento antirretrovirico (TARVA) radica en la combinacion de al menos tres
antirretrovirales (ARV), con el objetivo de eliminar en la medida de los posible el VIH 'y
frenar la progresion de la enfermedad. Se recomienda acoger esquemas terapéuticos con
ARV de gran potencia, barrera genética alta frente al desarrollo de farmacorresistencia del
VIH, toxicidad baja y costo reducido. Es importante recalcar que la adopciéon de esquemas
superiores puede mejorar la adhesion al tratamiento, las tasas de supresion viral y la

calidad de vida de las personas con dicha infeccion. (OMS, 2017)

3. ANEMIAY VIH

La infeccion por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) se asocia con miltiples
anormalidades en la hematopoyesis, afectando tanto a la linea mieloide como a la linfoide,
derivadas de las células pluripotenciales. La anemia es el principal problema hematoldgico
que se observa con mayor frecuencia en pacientes con infeccion por dicho virus. (Jin, et

al., 2017) (Deressa, et al., 2018).

3.1 Epidemiologia

La prevalencia de anemia, difiere acorde a la poblacion, uso de TARVA, estadio de
enfermedad, condicién socioecondmica, entre otros y oscila entre el 18.9%y 65.5%.
Dentro de algunas estudios como en China, Dai et al. (2016) reportd una prevalencia del
9.8% en pacientes sin TARVA, de las cuales el 7.6% correspondia a leve, 1.9% a
moderada y 0.2% anemia severa, mientras que Jin, et al., (2017) reportd en pacientes con
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TARVA una prevalencia del 39.2%, de las cuales leve, moderada y severa presentaron un
272%, 10.8% Yy 1.2% respectivamente. En la Isla de Java se encontr6 una prevalencia del
38.88% en pacientes con TARVA (Wahyuwibowo, 2018). En Colombia Cordero (2013),
encontrd que la prevalencia de anemia correspondia al 27,3%. En Per(, Susano y
Villanueva (2017) describidé en su poblacion una prevalencia del 37%. Se estima que
aproximadamente afecta entre el 60 y el 80 por ciento de los pacientes en estadios tardios

(Frield & Scaddel 2018).

Anemia ha sido descrita como una comorbilidad que incremento de mortalidad, en 2.2
veces (Albrecht, 2019). Cabe recalcar que esto es totalmente independiente de la edad,
carga viral, conteo de CD4, estado nutricional o enfermedades oportunistas (Deressa, et al.,
2018). Como Gyuse, et al. (2010) report6 pacientes en fase de sida con anemia tuvieron
una tasa de mortalidad del 11%, por detras de tuberculosis que arrojé un 24% y de
septicemia con un 13%. Estos datos se correlacionan con Kiragga, etal. (2019) que
encontré en pacientes estadios 3y 4 de la CDC una mortalidad en pacientes VIH positivos
por tuberculosis de 24.3%, meningitis por Criptococo de 15.7%, Sarcoma de Kaposi 10%,
VIH en relacion a anemia del 7.1%. Por todo la anteriormente descrito Dai et al. (2016)
sefiala que la anemia puede causar una funcién psicoldgica negativa, que se refleja como

una disminucién en la calidad de vida.

3.2 Factores de riesgo

Existen factores establecidos como, la presencia de globulos blancos menores de 5.0 x
109/L (OR 4.09), un conteo de CD4 <200 células/uL (OR 5.44) y una carga viral de > 105
copies/mL (OR = 2.79). Estos ultimos como consecuencia de una mielosupresion mediado

por citoquinas. (Wahyuwibowo, 2018) (Dai et al. 2016).
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También se han descrito otros factores de riesgo relacionados con el desarrollo de anemia
en paciente VIH positivo, entre ellos esta: género femenino, indice de masa <18.5, co-
infeccion por tuberculosis, candidiasis oral. (Dai et al. 2016). Sin embargo los resultados

aun difieren entre estudios.

3.3 Clinica

Dependiendo del grado de severidad y la velocidad de instauracion, se puede presentar con
sintomas comunes a pacientes sin infeccion por VIH como fatiga, falta de aliento, aumento
del ritmo cardiaco. En la poblacién VIH positiva se ha asociado con diversas

consecuencias que comprometen la calidad de vida y la supervivencia de los pacientes,
provocando cuadros clinicos mas agresivos como, insuficiencia cardiaca congestiva, mayor
riesgo de demencia asociada al VIH, ademéas se ha relacionado con la progresion acelerada

de la enfermedad. (Dai et al. 2016) (Deressa, et al., 2018).

3.4 Etiologia

Se debe enfatizar en causas comunes o propias del VIH, sin olvidar el resto de diagnosticos
diferenciales, mencionados en el capitulo previo. Entre las mas prevalentes estan:

1. Metabolismo anormal del hierro: se encuentra la anemia por inflamacion, que se
caracteriza por ser normocitica y normocrémica, con disminucién del hierro serico,
de la capacidad del transporte, del indice de saturacion de la transferrina y con una
ferritina normal o elevada. A este grupo también pertenece la anemia por déficit de
hierro relacionado a la pérdida de sangre por via gastrointestinal (Frield y Scadden,
2018).

2. Malignidad: la infiltracion de la médula Gsea por células malignas como en el caso
de linfomas, sarcoma de Kaposi, enfermedad de Hodgkin es causante de anemia y

otras citopenias (Naveira y Senes, 2010).
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3. Supresion de médula dsea: en relacion a las diferentes terapéuticas empleadas para

dicha enfermedad, que pueden alterar la eritropoyesis. La mas representativa es la
Zidowudina, que provoca una inhibicion dosis-dependiente de la formacion de
colonias eritroides, suele presentarse con macrocitosis, una a dos semanas
posteriores al inicio del tratamiento (Frield y Scadden, 2018).

Déficit de nutrientes: hallazgos muy comunes en pacientes con inmunosupresion
avanzada, a consecuencia de multiples factores como anorexia, trastornos
gastrointestinales asociados con la medicacidén, pérdida de masa, y la malabsorcion.
En estos pacientes se presenta con frecuencia deficit del aporte de vitamina B12 y
acido folico. (Frield y Scadden, 2018).

Hemolisis: se incluye varios mecanismos como hemdlisis mediada por anticuerpos,
enfermedad inducida por farmacos en pacientes con deficiencia de glucosa-6-
fosfato deshidrogenasa (G6PD) y anemia hemolitica microangiopatica. Se puede
presentar con prueba de Coombs positivo, Sindrome hemofagocitico, Sindrome de
Coagulacién Intravascular Diseminada, Purpura Trombocitopénica (Naveira y
Senés, 2010).

Infecciones: el mismo VIH como causante de anemia por mecanismos como
descenso en la produccion de eritropoyetina o produccion del BFU-E. Ademas se
ha demostrado que altera la hematopoyesis través del gpl120, gag 24, del Nef y por
cambios en la secrecion de citocinas inhibitorias (Naveira y Senés, 2010). En casos
de anemia leve a moderada se puede atribuir a infeccion por Citomegalovirus o
virus de Epstein-Barr, ante anemia el Parvovirus B19 puede ser el origen. Entre
otros agentes etioldgicos encontramos a las micobacterias y hongos, de los cuales
cabe destacar al complejo Mycobacterium avium (MAC), M. tuberculosis e

Histoplasma capsulatum como los mas comunes. (Frield y Scadden, 2018).
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4. ANEMIA POR PARVOVIRUS B19

La primera descripcion del parvovirus humano B19 (PV-B19) en el Reino Unido en 1975,
se trata de un virus de ADN pequefio, monocatenario y no envuelto, perteneciente a la
familia Parvoviridae, género Erythrovirus, cuyo tropismo es primariamente hacia
progenitores eritroides, por su alta actividad mitotica. (Van Elsacker y Kroes, 1999)

(Florea, lonescu y Melhem, 2007)

4.1 Patogenia

El tropismo es atribuido a la presencia de un globdsido, conocido como antigeno del grupo
sanguineo P, encontrado en altas cantidades en células de linaje eritroide y en menor
concentracion en tejidos correspondientes a corazdn, higado, pulmén, rifion y

endotelio. Estudios in vitro demuestran que quienes carecen del antigeno P, no pueden ser
infectados por PV-B19. (Brown, 2000) (Pantanowitz y Dezube, 2017)

Parvovirus B19 esta estructurado por una capside que contiene dos proteinas estructurales:
VP-1, la menor, que representa el 4% y VP-2: la principal, que representa el 96%. Estas
proteinas le permiten la union a la célula huésped, posterior a ellos integra en el nlcleo de
la célula huésped donde su genoma se replica. Haciendo uso de dichas proteinas, induce la
detencion en las fases G1 y G2 del ciclo celular con apoptosis posterior. (Glatt, 2017)

En pacientes inmunocompetentes, se anula de forma transitoria la eritropoyesis, no se ve
reflejada en niveles de hemoglobina o hematocrito por el tiempo de vida, de 120 dias,
durante este tiempo el sistema inmune desarrolla anticuerpos antivirales especificos (anti
VP1y anti VP2), para la limitacion de infeccion por PV-B19, confiriendo inmunidad de
por vida. En pacientes con inmunodepresion, se convierte en una infeccion persistente
debido a una respuesta humoral inefectiva, causando una continua destruccion de la serie
eritroide, expresada como anemia en diferentes grados o aplasia cronica pura y persistente

de glébulos rojos. (Florea, lonescu y Melhem, 2007) (Glatt, 2017)
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4.2 Transmision
El virus es transmisible por via respiratoria, via vertical, mediante transfusion de sangre y

trasplante de médula Gsea / 6rgano. (He etal., 2012) (Marano et al., 2014)
4.3 Epidemiologia

Rodriguez et al. (2016) sefiala que la enfermedad por Parvovirus B19 en adultos es poco
frecuente y esta poco descrita en la literatura, como menciona Aleru et al. (2018) hasta la
fecha, se han realizado pocos estudios epidemiologicos de Parvovirus B19 en individuos

infectados por el VIH, que se expresen clinicamente con anemia.

Respecto a la tasa seroprevalencia en pacientes sin VIH mundialmente es de
aproximadamente 5 a 10% en nifios de 2 a 5 afios, 50% en adolescentes de 15 afios, 60%
en adultos de 30 afios y 80% en mayores de 80 afios (Aleru et al., 2018) (Rodriguez et al.,
2016) (Morinet et al. 2013). En Espafia, Rodriguez et al. (2016) detectdé que la presencia
de Anticuerpos 1gG PV-B19 oscila entre 21.9% a 41,8%, en pacientes adultos sin VIH. En
Italia. Marano et al. (2014) sefiala que en estudios publicados entre 1995 y 2014 la
prevalencia de PV-B19 en donantes de sangre varia entre 6% a 79.1% para IgG, de
0,72% a 7,53% para IgM, de 0,01% a 15,3% para IgM + 1gG, y de 0% a 1,3% para ADN
de PV-B19. En Amsterdam, Kooistra et al (2010) reporta que un total de 411 de 6,5
millones de donaciones dieron positivo para ADN PV-B19. En Latinoamérica, Levican et
al. (2011) encontraron una prevalencia de 0.89 % de ADN de PV-B19 en muestras de

suero de donantes en Santiago de Chile.

Aguiar, et al. (2001) sefiala que en el grupo de pacientes infectados por el VIH, la
prevalencia ha mostrado una gran variacion. Entre estudios epidemioldgicos de parvovirus
en pacientes VIH, en China, He et al. (2012) se reportd que la prevalencia del ADN

genoma del virus B19 en muestras de sangre VIH positivas fue del 4,7%, mientras que en
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los pacientes con SIDA clinico fue del 4,2%, también determind que la prevalencia de
coinfeccion de PV-B19/VIH en muestras de 1995 a 2006 fue del 3,7%. En Irén
Azadmanesh et al. (2015) reporta que la prevalencia de la inmunoglobulina B19 en

pacientes VIH fue del 11,1% para 1gG y del 1% para IgM y del 13,1% para ADN PV-B19.

Entre los estudios de PV-B19 como causante de anemia en pacientes VIH positivo,
Abkowitz et al. (1997) encontraron viremia B19 en 17% de los pacientes con hematocritos
de menos del 24% y del 31% de pacientes con hematocritos de menos de 20%. En Nigeria,
por su parte, Aleru et al (2018) sefiald una baja prevalencia de Parvovirus B19 en nifios
VIH positivos del 1,3%, estableciendo una relacion significativa entre la infeccion por PV-
B19 y la gravedad de la anemia. En la serie de 488 pacientes VIH positivo con anemia,
incluidos en el Swiss Cohort Study durante el periodo comprendido entre enero de 1998 y
abril de 2008 se detectd una prevalencia de ADN PV-B19 del 4% (Ferry, 2010). A nivel de
América Latina, Azevedo et al. (2012) reportd en Brasil, en una serie de 88 pacientes VIH
positivo, una prevalencia del 3,4% en pacientes que presentaron anemia e infeccion por
PV-B19 concomitantemente y una prevalencia del 1,1%, en el caso de anemia severa y
cronica. Por su parte Pedranti, et al. (2017), encontrd en Argentina una prevalencia del
3.06% en pacientes con infeccion por PV-B19 y anemia. Por ultimo, en Ecuador no se
cuenta con datos epidemioldgicos de PV- B19 en pacientes VIH positivos 0 casos

documentados.

4.4 Clinica

Azadmanesh etal. (2015) y He et al (2012) sefialan que las diversas manifestaciones
clinicas de la infeccion por B19 estan fuertemente determinadas por el estado
hematolégico e inmunoldgico del huésped.

En pacientes inmunocompetentes suele presentarse como eritema infeccioso, artralgias,

artritis, en mujeres embarazadas puede darse hidropesia fetal y muerte fetal intrauterina,
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aunque en la mayoria de casos suele cursar de forma asintomatica (Ferreira, Sanchez &
Mufioz 2011) (Redig & Berliner 2013), en pacientes con alteracion en la vida util del
eritrocito como enfermedad por células falciformes, se puede presentar como un cuadro de
crisis aplasica (Van Elsacker Niele, 1999).

En pacientes con inmunodeficiencia avanzada se informaron casos Yy series de casos de
anemia normocitica cronica grave, dependiente de transfusion con reticulocitopenia que
pueden estar asociados con aplasia pura de globulos rojos (APCR), por la incapacidad del
huésped para producir anticuerpos neutralizantes o que estos sean eficientes y la
persistencia consecuente de la replicacion del virus (Aleru et al, 2018) (He et al., 2012)
(Ferry et al 2010). A pesar que el linaje eritroide es el més afectado, se ha informado
también la asociacion de neutropenia y trombocitopenia (Alliot, Barrios, Taib, y Brunel,
2001). Florea, lonescu y Melhem (2007) menciona que en pacientes VIH con inmunidad
no deteriorada se puede manifestar como una enfermedad exantematica o articular, sin
afectacion hematologica. _

Por ultimo se puede presentar excepcionalmente como hepatitis aguda y fulminante,
glomerulonefritis aguda, encefalitis aguda, meningitis, miocarditis, poliarteritis nodosa y

fallo multiorgénico (Van Elsacker Niele, 1999) (Rodriguez et al. 2016).

4.5 Diagndstico

Al ser una etiologia poco prevalente, suele ser precedida por una exhaustiva investigacion
de causas mas comunes, para ello se emplea inicialmente una biometria hematica, indices
eritrocitarios, reticulocitos, perfil de hierro, niveles de folato y cobalamina, también se

debe descartar una anemia de origen hemolitico con pruebas como Coombs, haptoglobina,
lactato deshidrogenasa, al descartar otras causas, se procede a realizar pruebas especfficas

para PV-B19. (Glatt, 2017)
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4.5.1 Pruebas seroldgicas

La viremia B19 ocurre una semana después de la exposicion y generalmente dura
aproximadamente 5 dias, con un pico de virus en los primeros 2 dias. Los anticuerpos IgM
contra B19 se detectan en la etapa virémica. Aparecen de 10 a 14 dias después de la
infeccion y pueden persistir hasta 5 meses, pero en algunos pacientes pueden durar aun
méas. Los anticuerpos 1gG especificos son detectables aproximadamente 15 dias después
(Marano et al., 2014).

Andlisis dirigidos a la deteccidén de anticuerpo especifico contra B19 que incluye pruebas
para los anticuerpos IgM e IgG que reconocen el antigeno de la capside viral

(VP1 ylo VP2) (Jordan, 2018). Esta prueba es preferida en sujetos inmunocompetentes,
porque como Ferry et al (2010) sefiala, en pacientes inmunodeprimidos, especialmente en
estadios avanzados, la produccién de inmunoglobulinas es ineficiente, dando lugar a

resultados falsos negativos.

4.5.2 Deteccion de acido nucleico

La amplificacion de &cido nucleico (NAAT) mediante el aislamiento de ADN viral con
hibridacion directa o ensayo de PCR, es la mas recomendada en personas con
inmunodepresién (Pantanowitz y Dezube, 2017). Las muestras para ser analizadas incluyen
suero, plasma, médula Osea, liquido amnidtico Y tejidos placentarios y fetales. (Jordan,
2018). En estos pacientes es de gran importancia instaurar valores precisos para el cohorte
entre muestras positivas y negativas, con el objetivo de evitar falsos positivos, al
diferenciar la carga viral en minima cantidad resultado de una infeccion previa, conocido

como “polvo viral”, de una infeccion activa. (Glatt, 2017)
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4.5.3 Deteccion de antigeno

Para ello puede emplearse técnicas inmunohistoquimicas, que permitird la identificacion de
antigenos del parvovirus B19 en una serie de tejidos, principalmente en tejidos fetales y

placentarios. (Jordan, 2018)

4.5.4 Estudio de Médula 6sea

Puede ser realizado por un aspirado o una biopsia por trépano de médula dsea, que
proporcionara informacién sobre la actividad hematopoyética, entre otras caracteristicas.
En la infeccion por PV-B19 habitualmente se observa una disminucién o ausencia de
precursores eritroides, con la preservacion de otros linajes de médula dsea, resultante en un
aumento de la relacion mieloide — eritroide (Glatt, 2017). La visualizacién de
pronormoblastos gigantes o "células de la linterna™, con vacuolizacion citoplasmatica,
cromatina inmadura, con inclusiones eosinofilicas e intranucleares que se muestran como
un halo claro, es altamente sugestivo de infeccién por PV-B19, aunque también pueden
verse en individuos VIH positivos sin infecciéon por PV-B19. (Brown, 2000).

También se puede realizar tincidbn inmunohistoquimica ante una sospecha morfologica, se
hace uso de un anticuerpo monoclonal contra VP1 0 VP2, para ratificar la presencia de
inclusiones de PV-B19 en eritrocitos, sin embargo su uso no es rutinario por la serie de

métodos requeridos para su procesamiento. (Glatt, 2017)
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Gréfico 1: Frotis de médula 6sea tefiido con la tincidn de Wright-Giemsa. Muestraun pronormoblasto

gigante con azul intenso, inclusiones eosinofilicas y citoplasma vacuolado. (Koduri, 2000)
4.6 Tratamiento

La infeccién por Parvovirus B19 como Azadmanesh et al. (2015) apunta, se ubica dentro
de las causas tratables de anemia en pacientes VIH positivo. En esta poblacion se debe
individualizar la terapéutica acorde al caso, tomando en cuenta el grado de
inmunosupresion, presentacion clinica, evolucion de la enfermedad, entre otros. Su manejo

incluye medidas especificas, asi como tratamiento de soporte.

4.6.1 Tratamiento antirretroviral

En base a la fisiopatologia de la enfermedad, lo prioritario es la recuperacién o elevacion
de la inmunidad (Glatt, 2017). Para ello se emplea la terapia antirretroviral altamente

activa (TARVA) tratamiento instaurado en 1996, que consiste en la administracion tres
clases de medicamentos antirretrovirales, con el objetivo de promover reconstitucion
inmunoldgica en pacientes infectados por VIH, suprimiendo asi, la replicacién de PV-B19.
(Watanabe, et al., 2011). Pedranti, et al. (2017) menciona que en la anemia inducida por
B19V en individuos VIH positivo, una apropiada terapia antirretroviral tomada
regularmente puede producir una remision completa de la infeccion persistente,
considerandose como un tratamiento definitivo en estos casos. (Pantanowitz y Dezube,

2017).
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4.6.2 Inmunoglobulina

La administracion de inmunoglobulina intravenosa es empleado como una forma de
inmunidad pasiva contra el PVV-B19 (Glatt, 2017). Morelli et al. (2007) sefiala que este
tratamiento es empleado en pacientes con anemia severa cronica 0 APCR, que no remiten
con terapia antirretroviral. No existen dosis bien establecidas, suelen basarse en la
respuesta al tratamiento, sin embargo se han realizado mdltiples estudios donde se
recomienda la administracion de 400 mg/kg de peso corporal/dia durante 5 -10 dias
(Brown, 2000) (Mouthon, Guillevin y Tellier, 2005). En caso de APCR o recaidas, que
generalmente se da en pacientes con inmunosupresion severa, Jordan (2018) recomienda
el régimen de 1 a 2 g/kg de peso corporal/dia durante 2 a 5 dias, con un mantenimiento a

dosis de 400 mg/kg de peso corporal/dia cada 4 semanas.

4.6.3 Transfusion de hemoderivados

Frecuentemente empleado ante crisis aplasica, se recomienda la transfusion ante
hemoglobina por debajo de 6 g/dL, con el objetivo de mantener los niveles hasta que la
respuesta inmunitaria se encargue de la erradicacion de la infeccién y retorne la produccion

de glébulos rojos, no es un tratamiento definitivo. (Jordan, 2018)

4.7 Seguimiento y Prondstico

El monitoreo para la respuesta al tratamiento incluye aspectos clinicos, con resolucion de
sintomatologia y de laboratorio con biometria hematica e indice de produccion de
reticulocitos. (Glatt, 2017). Mouthon, Guillevin y Tellier (2005) sefialan que el tiempo
promedio de la elevacion de hemoglobina es de 3.9 semanas, con una mejora progresiva
dada por la reduccion de la viremia y restauracion de la eritropoyesis.

El empleo de PCR, como método de seguimiento, no es aconsejado, debido a que su alto
costo no representa mayor beneficio, sin embargo puede ser aplicado en pacientes sin
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respuesta a terapia, con el fin de determinar si la anemia persistente es atribuida a PV-B19
u otra patologia. (Glatt, 2017).

El conteo CD4 permite establecer el grado de inmunodepresion del paciente VIH, se ha
demostrado que en niveles de CD4 entre 24 - 42 celulas / L, se asocian con aparicion de
APCR, sugiriendo este parametro como pronostico para su aparicion, en pacientes VIH con
infeccion por PV-B19 (Glatt, 2017).

El pronostico es variable acorde al contexto clinico, sin embargo han sido descritos
excelentes resultados, con aproximadamente el 90% de casos con recuperacién completa
en menos de tres meses (Glatt, 2017). Se debe tomar en cuenta que individuos con un
inmunodepresion severa, CD4 < 100, suelen presentar recaidas en los primeros 6 meses

posterior al tratamiento inicial (Brown, 2000).
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CAPITULO III: Descripcién del caso

Ingreso 4 Marzo de 2017

1. Datos de Filiacion:

Paciente masculino de 48 afios de edad, fecha de nacimiento 16 de octubre de 1960, nacido
y residente en Guayllabamba perteneciente a la Provincia de Pichincha, etnia mestiza,
divorciado, instruccién secundaria completa, ocupacion chofer, lateralidad diestra, grupo
sanguineo O Rh positivo, refiere transfusion de hemoconcentrados en 2009 sin reaccion
alérgica.

2. Antecedentes

2.1 Antecedentes Patologicos Personales:

Clinicos:

- VIH diagnosticado hace 9 afios (18/11/2008) en Espafia, se diagnostica SIDA por
CD4 (26 células/mm3) (14/05/2009), iniciando tratamiento antirretroviral con
Emtricitabina/Tenofovir/Efavirenz (25/08/2009), se identifica resistencia genotipica
VIH (10/2009) con mutaciones en PR 115V, M361, L63P, 193L, RT V100I.
Posterior a esto mantiene controles en HEE hasta 09/07/2015 presentando conteo
CD4 (218 célulassrmm3) y carga viral indetectable. Suspende tratamiento hace 14
meses por decisién propia.

- Esofagitis Grado A + Anillo de Schatzki + Gastritis Atrofica

Traumaticos: accidente de trafico con policontusiones y hemorragia que requirio

transfusion de sangre, no quirdrgico en 1999

Quiruargicos: no refiere
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2.2 Antecedentes no Patoldgicos Personales:

Habitos: alimenticio 1-2 veces por dia; miccional 3 - 4 veces por dia; defecatorio 1
vez por dia; actividad fisica: no refiere. Habitos nocivos: alcohol desde los 19 hasta la
actualidad, cada fin de semana hasta llegar a la embriaguez, incluso en los Gltimos 2 meses
con una frecuencia de cada 2 dias. No consumo de tabaco, drogas, no tatuajes. Inicio de
vida sexual activa a los 16 afios, parejas sexuales aproximadamente 6, heterosexual, uso
ocasional de métodos anticonceptivos de barrera, no pareja sexual actual.

2.3 Antecedentes socio econdmicos: actualmente trabaja como conductor de taxi,
sus ingresos personales estan sobre la canasta bésica, la vivienda cuenta con teléfono, agua
potable, luz y alcantarillado.

3. Enfermedad actual:

Paciente masculino de 48 afios con diagnéstico de VIH en el 2008, manejado con
FTC/TDF/EFV, abandona tratamiento desde hace 14 meses. Al momento refiere cuadro
clinico de dos meses de evolucion caracterizado por asteniay adinamia, en las Ultimas
dos semanas disnea grado 3, segin MRC. Hace 72 horas presenta episodio Unico de
cefalea de aparicion brusca de intensidad moderada tipo opresiva en region frontoparietal
derecha y progresa a holocraneana que no cede con analgésicos (no recuerda nombre de
medicamento prescrito por farmacéutico), niega alza térmica. Acudidé a medico particular
que evidencia una bicitopenia, por lo que acude y es ingresado al area de medicina
interna/infectologia para compensar volumen circulatorio efectivo, hipoxemia tisular e
investigar etiologia.

4. Examen fisico

Signos Vitales: Tensién Arterial 100/70 mm Hg, Frecuencia Cardiaca: 88 por minuto,
Frecuencia Respiratoria: 22 por minuto, Temperatura bucal: 36,5 °C, Saturacion de

Oxigeno: 89%, Glicemia capilar: 99 mg/dI
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Neurologico: paciente despierto, orientado en tiempo, espacio y persona, Glasgow 15/ 15.
Atencion, lenguaje, memoria y funciones mentales superiores conservadas, pares
craneales sin alteracion. No se evidencia signos meningeos; sin signos de focalidad
neuroldgica.

Piel: terroso, con multiples areas de leve despigmentacién cutnea en cara, torax anterior.
Cabeza normocefélica, no cicatrices ni lesiones en cuero cabelludo.

Ojos: pupilas isocoricas reactivas a la luz y acomodacion escleras anictéricas, conjuntivas
palidas, presencia de pterigium en ojo derecho.

Boca: mucosas orales semihumedas, piezas dentarias en regular estado de conservacion,
amigdalas hipertroficas, sin presencia de liquido purulento.

Cuello: simétrico, mdvil, no se palpan adenopatias, no ingurgitacion yugular. Tiroides 0A
Torax: simétrico, expansibilidad y frémitos conservados

Pulmones: murmullo vesicular bilateral conservado no se auscultan ruidos sobreafadidos.
Corazon: ruidos cardiaco ritmicos, normo fonéticos, no soplos

Abdomen: blando, depresible, no doloroso, presencia de ruidos hidroaéreos normales.
Regién inguino -genital: no se palpan adenopatias, genitales externos masculinos sin
patologia

Extremidades: simétricas, no edemas, pulsos periféricos presentes, tono, fuerza, reflejos y
sensibilidad conservados.

5. Examenes de imagen y laboratorio al ingreso

Biometria Hematica: Leucocitos (1730 K/uL), Neutrofilos (100 /), Linfocitos (440 /ul),
CD4: 110 células/mm3, Hemoglobina (5.5 g/dL), Hematocrito (16,7%), VCM (103 fL)
HCM (34.2 pg), Plaquetas (489.000 K/uL) Quimica Sanguinea: BUN: (36.6 mg/dL),

Creatinina (0.86 mg/dL), ALT (29 U/L), AST (20.3 U/L), Bilirrubina Total (0.22 mg/dL)
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Bilirrubina Directa (0.7 mg/dL), Glucosa (96 mg/dl), Sodio (139 mEg/L), Potasio (4,33
mEq/L), Cloro (108 mEg/L). TP (13 ), TTP (32 s)

EMO No infeccioso

Radiografia Estandar de Torax: no se observan infiltrados, consolidados, ni derrame
pleural.

Electrocardiograma: ritmo sinusal, trazado normal

6. Diagnosticos de Ingreso

Infeccion por Virus de Inmunodeficiencia Humana con resistencia genotipica
Bicitopenia en paciente inmunocomprometido

Anemia severa macrocitica hipercrémica + Leucopenia

Anemia por alcohol y déficit nutricional

Descartar foco infeccioso

Descartar tuberculosis

7. Plan de manejo

7.1 Plan Diagnostico: Biometria Hematica + Reticulocitos, Tiempos De
Coagulacion, Urea, Creatinina, Glucosa, Frotis De Sangre Periférica, CD4, Carga Viral,
Acido Folico, Vitamina B12, TSH, T4 Libre, Proteinas Totales, Albumina, Globulina.
Epstein Baar Virus, LDH. Hemocultivo, Gram Y Cultivo De Esputo, BAAR En Esputo
(3), BAAR En Orina (5).

Tomografia Simple de encéfalo, Ecografia de abdomen superior.

7.2 Plan Terapéutico: Hidratacion, Transfusién de dos concentrados globulares
inmediatamente, Trimetoprim sulfametoxazol 160/800 mg VO ¥ tableta, Manejo
Sintoméatico, Dieta para neutropenico.

7.3 Plan Educacional: comunicar al paciente de forma clara y concisa sobre su

estado actual y enfermedades que padece.
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8. Evolucién

8.1 Primera hospitalizaciéon (03/03/2017) - (08/03/2017)
(03/03/2017) Paciente acude a la emergencia del HEEE con los antecedentes antes
descritos y con un examen de laboratorio externo que evidencia bicitopenia por lo que es
ingresado a observacion clinica, solicitandose examenes de laboratorio (biometria
hematica, quimica sanguinea, tiempos de coagulacion, transaminasas, bilirrubinas,
electrolitos), imagen (radiografia simple de torax), electrocardiograma y se realiza
interconsulta al servicio de medicina interna.
(04/03/2017) Paciente ingresa al servicio de medicina interna donde se pide examenes
complementarios de laboratorio y ecografia abdominal, donde se reporta un estudio sin
hallazgos relevantes.

Debido a bajos niveles de hemoglobina se decide la transfusion de 2 concentrados

globulares (CG), los exdamenes de control reflejan un aumento de hemoglobina (6.4 g/dL) y

leucopenia persistente (3690 K/uL) VCM (100,1). Se inicia medicacion profilactica con

Trimetoprim/Sulfametoxazol (160/800mg) 1 tableta diaria via oral. La medicacion fue

iniciada al valorar riesgo — beneficio de acuerdo al médico tratante y se continud por
ausencia de macrocitosis.

(05/03/2017) Se afiade al estudio la investigacion de Citomegalovirus y Epstein Barr
Virus con resultados negativos en PCR para ambos, conjuntamente se solicita un perfil de
hierro con un reporte de Fe 50.5 ug/dL (33 — 193 ug/dL), fijacion de Fe 220.04 ug/dL (250
— 425 ug/dL) saturacion de transferrina 22.95% (< 15% Deficiencia de Fe; >50% Aumento
de saturacion), transferrina 176 mg/dL (200 -360 mg/dL) y, PCR (47,6 mg/dl).
(06/03/2017) El paciente es valorado por el servicio de Hematologia quien inicia con la
administracion de Filgrastim, un factor sintético, estimulante de colonias de granulocitos

(G-CSF), que incrementa la produccidon de neutréfilos, a dosis de 300 mcg, subcutdneo

50



diario. Ademas se afiaden examenes de serologia (AgS Hb, Anti VHCm, VDRL) con
reportes negativos, presencia leucocitos normales, neutropenia leve (2750 /W), incremento
de hemoglobina (8.2 g/dL) y hematocrito (23,9%), VCM (96,4) frotis sanguineo con
morfologia celular general normal. Fraccion inmadura de reticulocitos, contenido de
hemoglobina de reticulocitos normal, disminucion de Indice de Produccion
Reticulocitos (0,6). Perfil lipidico, proteico, hepatico, tiroideo dentro de parametros
normales, Vitamina B12 334 pg/mL (30 — 2000 pg/mL) y Acido Félico >20 ng/mL (3,1
— 20,5 ng/dL). El urocultivo sin desarrollo de microorganismos y Gram de esputo, con
desarrollo de escasos cocos Gram positivos.

(07/03/2017) El servicio de Hematologia decide suspender Filgastrim por normalizacion de

valores de leucocitos y decide el seguimiento por consulta externa. Se realiza una
Endoscopia Digestiva Alta que reporta hernia hiatal, esofagitis grado A y pangastritis
cronica activa moderada no atrofica, sin presencia de sangrado activo.
(08/03/2017) Se recibe resultado de cultivo de esputo, con desarrollo de microbiota
habitual de tracto respiratorio superior y Zhiel Neelsen negativo. El paciente se encuentra
hemodinamicamente estable, con una respuesta favorable al tratamiento, por lo que se
decide el alta médica, reiniciando el tratamiento antirretroviral con FTC/TDF/EFV 1
tableta via oral una vez al dia antes de dormir, TMP/SMX 160/800mg 1 tableta diaria via
oral y Omeprazol 40 mg 1 tableta diaria via oral.
(09/03/2017) Se recibe reporte de hemocultivo, sin desarrollo.
(27/04/2017) Reporte de examenes: CD4 65 cel/l mm?, Carga Viral 130 copias/ml

8.2 Segunda hospitalizacion (02/05/2017) - (10/05/2017)
(02/05/2017) Paciente acude a la emergencia del HEEE con un cuadro progresivo de
asteniay disnea grado 1 segun MRC, niega alteracion del estado de conciencia, angina,

cefalea, parestesias, acude a medico particular en donde realizan examenes Y evidencian
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anemia severa motivo por el cual acude a la casa de salud y se decide el ingreso a
observacion clinica, al examen fisico se evidencia dos adenopatias submandibulares
derechas y una adenopatia inguinal izquierda, mdviles, con bases adheridas a planos
profundos, no dolorosas. Se realizan examenes de laboratorio corroborando anemia severa

normocitica Hemoglobina (3.6 g/dL), Hematocrito (10,6%) VCM (96,4fl).

(03/05/2017) Paciente ingresa al piso de medicina interna, para continuar estudio de
anemia severa normocitica, puesto que en hospitalizacién previa se transfundio CG antes
de la toma de muestra para examenes complementarios. Ante la sospecha de sangrado
digestivo se obtienen signos clinicos negativos (tacto rectal guante limpio, prueba
guayaco negativo, no signos de hipertension portal) y EDA sin alteraciones que
sugieran sangrado. Se solicitan nuevos examenes complementarios. Tiempos de
coagulacion, quimica sanguinea, perfil proteico, tiroideo, LDH, Bilirrubinas dentro de

parametros normales. Es valorado por Hematologia quien indica Eritropoyetina 2000 Ul

subcutdneo Lunes -Miércoles - Viernes.

Servicio de oftalmologia donde reporta un fondo de ojo con papila de bordes definidos,
excavacion de 0.1cm, vasos de emergencia central, retina aplicada, no se encuentran
lesiones en méacula ni en retina periférica, agudeza visual ojo derecho 20/40 -2 y ojo
izquierdo 20/40, con seguimiento por consulta externa.

Debido a antecedentes sociales y de alcoholismo se gestiona evaluacion de Psiquiatria
quien evidencia poca conciencia de enfermedad inmunodepresiva (VIH), no exacerbacion
psicopatologica Y refiere que no desea iniciar tratamiento psicofarmacolégico, por lo que
indican psicoeducacién, psicoprofilaxis del suefio y seguimiento por su servicio.
(04/05/2017) Se recibe resultado de examenes, anemia severa normocitica, con un IPR

0,04 (anemia arregenerativa), valores de Vitamina B12 y B9 normales, Coombs Directo
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positivo, por lo que ante sospecha de proceso autoinmune con anemia secundaria a VIH, se

decide inicio con corticoide, Dexametasona 8mg intravenoso cada 8 horas por 3 dosis

luego cada 12 horas.

(05/05/2017) Biometria de control con Hemoglobina (3 g/dL), Hematocrito (9%b), en
frotis sanguineo se reporta morfologia celular anisopoiquilocitosis, ovalocitos +
leucocitos de aspecto maduro plaquetas 18-20 / campo, ocasionalmente gigantes
(08/05/2017) Biometria de control con Hemoglobina (2,6 g/dL), Hematocrito (8%b), por

lo que se decide transfusién de 2 CG, previo a esto se toma muestra para perfil de Fe. El

dia de hoy se cambia corticoide terapia a via oral con Prednisona 40mg cada dia.

(09/05/2017) Servicio de Hematologia reevalla con resultado de sangre oculta en heces

negativo, Hemoglobina (5 g/dL), Hematocrito (14,5%0), se indica la transfusion de 2 CG,

eritropoyetina, Hierro oral y se da seguimiento por consulta externa.

(10/05/2017) Paciente hemodinamicamente estable, con adecuada evolucion, se decide el

alta médica con FTC/TDF/EFV 1 tableta via oral una vez al dia, TMP/SMX 160/800mg 1

tableta diaria via oral, Omeprazol 40 mg 1 tableta diaria via oral por 5 dias

Prednisona 40mg cada dia, Eritropoyetina 2000 Ul subcutaneo trisemanal, Hierro Oral 100

mg via oral diario y control por consulta externa con exdmenes de control.

(24/05/2017) Cita con Medicina Interna, Hemoglobina (6,6 g/dL), Hematocrito (19,4%0)
(21/06/2017) Cita con Hematologia, Hemoglobina (4,4 g/dL), Hematocrito (13,5%)
Coombs directo: Negativo, Transferrina 291.45 mcg/dL (300-360 mcg/dL), Ferritina

1088 ug/L (29 - 248 gy/L). Se decide la transfusién de 2 CG.

(11/07/2017) Paciente acude a emergencia presentando astenia, adinamia, mialgias,
artralgias, alza térmica no cuantificada, sensacion de dificultad respiratorio, nausea que no
llega al vomito. Se realiza examenes, Hematocrito (10%0), quimica sanguinea, electrolitos,

tiempos de coagulacion, funcion renal dentro de parametros normales, EMO no infeccioso,
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radiografia de térax sin consolidados con engrosamiento parahiliar. Se indica la transfusién
de 2 CG, con un control de Hemoglobina (4,7 g/dL), Hematocrito (13,8%0) por lo que se

transfunde 2 CG adicionales. Posterior a esto paciente con notoria mejoria clinica y con

Hemoglobina (6,6 g/dL), Hematocrito (19,4%0) se decide el alta y seguimiento por
consulta externa.
(26/07/2017) Cita con Medicina Interna, se reporta Carga Viral 19 copias/ml y se

disminuye dosis de medicacion: Prednisona 20 mg diario via oral, TMP/SMX 80/400 mg

diario via oral.

8.3 Tercera hospitalizacion (18/08/2017) - (22/08/2017)
(18/08/2017) Cita con Medicina Interna presentando astenia, disnea, taquicardia y palidez
mucocutanea, se decide ingreso al piso para compensacion hemodindmica y estudio de
anemia severa. Se realizan examenes de laboratorio donde presenta Hemoglobina (4
g/dL), Hematocrito (11,8%b), IPR 0,01 (Anemia arregenerativa), Fraccion inmadura de
reticulocitos, contenido de hemoglobina de reticulocitos normales, tiempos de coagulacion,
transaminasas, perfil renal, proteico, bilirrubinas y electrolitos dentro de parametros

normales, Coombs Directo negativo. Se indica la transfusion de 3 CG.

(19/08/2017) Biometria de control con Hemoglobina (7,3 g/dL), Hematocrito (21,4%o)
(20/08/2017) Servicio de Hematologia valora con resultados de Capacidad total de fijacion
de Fe 267.49 ug/dL (33 — 193 ug/dL), Transferrina 214.00 mg/dL (200 -360 mg/dL),
Saturacion de Transferrina 99.18% (< 15% Deficiencia de Fe; >50% Aumento de
saturacion), Ferritina 1692.00 (< 1000 a 1500 ng/ml en politranfusién) y frotis sanguineo
con reporte de anisocitosis + neutréfilos con 2-3 lobulaciones nucleares, plaquetas 22-25/

campo ocasionales gigantes, por lo que prescribe Eritropoyetina 4000 Ul subcutaneo

trisemanal.
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(21/08/2017) PCR para CMV negativo, reporte de perfil proteico y tiroideo dentro de
parametros aceptables.
(22/08/2017) Paciente hemodinamicamente estable, con respuesta favorable, se decide el

alta médica con FTC/TDF/EFV 1 tableta via oral una vez al dia, TMP/SMX 160/800mg 1

tableta diaria via oral, Omeprazol 40 mg 1 tableta diaria via oral, Prednisona 40mg cada

dia, Eritropoyetina 4000 Ul subcutaneo trisemanal, Hierro Oral 100 mg via oral diario y

seguimiento por consulta externa.

(08/09/2017) Cita con Hematologia, donde se evidencia Ferritina mayor a 1.6 gramos,
con diagnostico de Hemocromatosis adquirida o secundaria, debido a mdktiples

transfusiones, se decide iniciar con quelante de Fe, Deferasirox 500 mg via oral diario y la

suspension de hierro oral.

8.4 Cuarta hospitalizacion (27/09/2017) - (29/09/2017)
(27/09/2017) Paciente ingresa por consulta externa con cuadro de palidez, taquicardia,
astenia, disnea, se solicita Biometria Hemética con Hemoglobina (4 g/dL), Hematocrito
(11,7%) y un medulograma que reporta una médula 6sea hipocelular, y examenes
complementarios (tiempos de coagulacion, transaminasas, perfil renal, proteico,

bilirrubinas y electrolitos) dentro de parametros normales. Se indica la transfusion de 3

CG.
(28/09/2017) Biometria de control con Hemoglobina (6,8 g/dL), Hematocrito (19,2%0)
(29/09/2017) Paciente hemodinamicamente estable, se da el alta médica con mismas

indicaciones que en previa hospitalizacion.

(24/10/2017) Cita con Medicina Interna, presentando Coombs Directo Positivo, Ferritina

400 ng/mL y como parte del panel de infecciones oportunistas se realiza PCR para
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parvovirus resultando POSITIVO (7.0 x 10° copias/ml). Concomitantemente se envia
PCR para CMYV e Histoplasma, se reporta negativo para ambos microorganismos. Se

iniciard tratamiento para Parvovirus con INMUNOGLOBULINA.

8.5 Quinta hospitalizacion (26/10/2017) - (31/10/2017)

(26/10/2017) Paciente ingresa para administracion de dosis de carga de Inmunoglobulina a

dosis de 400 mg/kg/dia por 5 dias, peso 71kg por lo que se administré 28.400 mg

intravenoso cada dia en conjunto con Eritropoyetina 2000 IU subcutneo trisemanal. Se

realiza Hemoglobina (5,4 g/dL), Hematocrito (16,1%0), perfil proteico, lipidico,
electrolitos y funcion renal en parametros normales
(31/10/2017) Una vez finalizado el esquema de Inmunoglobulinas por 5 dias se decide el

alta médica indicando 3 dosis ambulatorias debido a un alto porcentaje de recaida por el

grado de inmunosupresion. Se prescribe Defarasirox 500 mg via oral diario,

FTC/TDF/EFV 1 tableta via oral una vez al dia, TMP/SMX 160/800mg 1 tableta diaria via

oral, Eritropoyetina 2000 Ul subcutaneo trisemanal, concomitantemente se da la

suspension paulatina de corticoide.

(06/11/2017) Se administra el segundo ciclo de inmunoglobulina, en examenes de control
Hemoglobina (6,6 g/dL), Hematocrito (21,9%b).

(13/11/2017) Se administra el tercer ciclo de inmunoglobulina, en examenes de control
Hemoglobina (9,6 g/dL), Hematocrito (31,8%).

(20/11/2017) Se administra el cuarto ciclo de inmunoglobulina.

(20/12/2017) Se da el alta por parte de Hematologia con suspensién quelante de hierro,

presenta exdmenes de control con Hemoglobina (15,18 g/dL), Hematocrito (49,3%),
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Reticulocitos corregidos 0,3 FRI1 0.02, CD4 66 cel/l mm?, Carga Viral 0 copias/ml,
Ferritina 844 /L

(16/01/2018) Cita con Medicina Interna en donde se suspende corticoide y eritropoyetina
(16/04/2018) Paciente acude a cita con examenes de control con biometria, pefrfil
proteico, transaminasas Y bilirrubinas dentro de parametros normales, CD4 49 cel/
mmse, Carga Viral <19 copias.

(06/09/2018) Seguimiento de paciente, donde se evidencia una mejoria total,
Hemoglobina (16,2 g/dL), Hematocrito (47,2%), CD4 91 cel/ mm?, Carga Viral 39

copias.
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CAPITULO 1V: Discusién

La anemia en pacientes con infeccién por el Virus de la Inmunodeficiencia Humana, es la
alteracion hematoldgica mas frecuente, cuya repercusion se expone como un marcador
independiente de mayor morbimortalidad en dichos individuos. Van den Berg, Murphy,
Pretorius y Louw (2014) estiman que entre el 63 al 95% de pacientes VIH positivos
desarrollaran anemia de cualquier grado durante el curso de su enfermedad, convirtiéndola

de este modo, en una de las patologias més frecuentemente asociadas al VIH.

La incidencia de afecciones hematoldgicas ha disminuido desde la introduccion del
TARVA (Pereira, etal., 2014), entendiendo asi, que el grado de inmunosupresion juega un
rol determinante, tanto en la aparicion como en la etiologia de la anemia; en el caso
presentado, se expone a un paciente con infeccion por VIH de larga data, con una
suspension voluntaria del tratamiento antirretroviral por 14 meses, acompafiado de un
grave compromiso del estado inmunitario, con un conteo CD4 de 65 cel/ mme. Acude con
anemia severa, que debido a su estado de inmunodepresion, se incrementan las etiologias
probables. Una vez descartados microorganismos mas prevalentes como Mycobacterias,
CMV, Histoplasma, entre otros, se fili6 como causante al Parvovirus B19. Ferry (2010)
menciona que la viremia y expresion clinica de la infeccion por PV-B19 se da en pacientes

con profunda inmunodepresion y conteo CD4 bajo, como se presentd en nuestro caso.

La infeccion por PV-B19 presenta un amplio espectro clinico, que difiere acorde al grado
de inmunosupresion, encontrdndose asi, desde pacientes asintoméaticos hasta el desarrollo
de aplasia pura de células rojas. Pedranti, et al. (2017) sefiala que en un individuo
inmunocompetente o con bajo grado de inmunosupresion se presenta mayoritariamente
eritema y afecciones articulares, mientras que ante estados de alta inmunosupresion es mas

habitual encontrar manifestaciones de tipo hematoldgicas, esto se relaciona con nuestro
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paciente, que debuté con anemia severa cronica. La anemia por PV-B19 se distingue por
ser normocitica con reticulocitopenia; el paciente del caso inicialmente registra anemia
arregenerativa, macrocitica, en ausencia de déficit de Vitamina B9 y B12, que en controles
posteriores, sin tratamiento adicional se transforma y mantiene hasta su resolucién como
normocitica, normocrémica. El cuadro inicial de anemia se acompafié de neutropenia, lo
cual es un hallazgo normal, como Glatt (2017) indica, pese a que la linea eritroide es la

mas afectada, tanto neutropenia como trombocitopenia son frecuentemente reportados.

La anemia en paciente VIH positivo suele ser de causa multifactorial, para el diagndstico
en nuestro caso, se realizd una serie de exdmenes que permitieron descartar patologias mas
frecuentes. El paciente presentaba antecedentes de alcoholismo vy gastritis, por lo que se
cuantificd niveles de cobalamina, acido folico y perfil de hierro, resultando normales. En
busqueda de anemia por pérdida se realiza EDA, donde no se reporta sangrado activo,
ademas de una prueba de sangre oculta en heces negativa. Inicialmente se atribuyé al
mismo VIH como causante de anemia, sin embargo con pruebas posteriores como Coombs
directo negativo, bilirrubinas y LDH con valores dentro del rango establecido se descart6
anemia hemolitica como causante.

Conjuntamente se descarta la presencia de agentes oportunistas de alta prevalencia, como
Mycobacterium tuberulosis, Histoplasma capsulatum, Epstein Barr virus y CMV. El
diagnéstico de PV-B19, en pacientes inmunodeprimidos se realiza preferentemente
mediante amplificacion de &cido nucleico por PCR (Florea, lonescu y Melhem, 2007), para
este estudio es de gran importancia establecer los valores cohorte, con el fin de evitar
falsos positivos, diferenciando la carga viral residual de una infeccion previa, de una
infeccion activa. En pacientes inmunodeprimidos, las manifestaciones clinicas se asocian a
cargas virales generalmente superiores a 10* copias del genoma/ml (He, et al. 2012).

Nuestro paciente emitio un resultado positivo en PCR para PV-B19, con un valor de 7.0 x
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10° copias/ml. La serologfa suele presentar falsos negativos por la ineficiente produccion
de anticuerpos en individuos inmunocomprometidos Y se ha reportado estudios donde
afirman que ante la ausencia de anticuerpos IgG contra PV-B19, como en el caso de
pacientes VIH positivos, poseen mayor riesgo de desarrollar infeccién por B19, con
viremia persistente y anemia cronica. Por otra parte, se realizd el respectivo estudio de
médula Osea, reportando en el medulograma, una médula 6sea hipocelular sin otros
hallazgos relevantes. Brown (2000) describe, que la caracteristica morfologica en el
estudio de médula de infeccion por PV-B19 es la disminucién o ausencia de precursores
eritroides y la presencia de pronormoblastos gigantes con vacuolizacion citoplasmética e
inclusiones eosinofilicas, sin embargo, Brown y Young (1996) sefialan, que los
pronormoblastos gigantes estan cominmente (pero no siempre) presentes, y son
virtualmente (pero no absolutamente) patognoménicos de la infeccion por PV-B19, en
nuestro caso no fueron identificados. Por lo que Raju, et al. (2014) sugiere, que la
confirmacién del diagnostico, en el contexto de un paciente VIH positivo con mlltiples
transfusiones, se debe realizar mediante PCR. Nuestro diagnostico definitivo fue
establecido por la positividad en el PCRYy la respuesta favorable al tratamiento, pese a no

encontrar la morfologia caracteristica en el estudio medular,

Para el manejo de PV-B19, se han descrito tres lineas principales en el tratamiento. La mas
importante corresponde a la introduccion de TARVA, que como Glatt (2017) menciona,
fomenta la reconstitucion inmune, para la subsiguiente produccidon de anticuerpos
eficientes que contrarresten a PV-B19. En nuestro paciente se reinicio el esquema de
Emtricitabina/Tenofovir/Efavirenz (200/300/600 mg) 1 tableta via oral una vez al dia. En
multiples estudios se ha presentado la remision completa de la enfermedad, solo con el uso
de TARVA. (Watanabe, etal., 2011). Sin embargo en nuestro caso la anemia severa

persistid pese al esquema instaurado. Dentro de la segunda linea se encuentra la
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administracion de Inmunoglubina, como una forma de inmunidad pasiva, que se emplea
solo en casos donde el TARVA no logro la remision de la enfermedad, no se ha
establecido un esquema 6ptimo, sin embargo la dosificacion recomendada por la mayoria
de estudios es de 400 mg/kg de peso corporal/dia durante 5 -10 dias. Dicho esquema fue
empleado en nuestro paciente, su peso fue de 71kg por lo que se administr6 28.400 mg
intravenoso cada dia por 5 dias, en conjunto con Eritropoyetina 2000 1U subcutaneo
trisemanal. Mouthon, Guillevin y Tellier, (2005) mencionan que en pacientes con
inmunosupresion grave, se han reportado recaidas, por lo que Jordan (2018) recomienda
ante estos pacientes o en casos de APCR el régimen de 1 a2 g/kg de peso corporal/dia
durante 2 a 5 dias, con un mantenimiento a dosis de 400 mg/kg de peso corporal/dia cada 4
semanas. En este contexto nuestro paciente era susceptible de reincidencia, por lo que se
decidié afiadir 400 mg/kg de peso, semanal, por tres dosis. La recuperacion de la anemia
fue muy notoria, al iniciar el tratamiento con inmunoglobulina, la Hb se encontraba en 5.4
mg/dL, el Hto en 16.1%, a los dos meses, en los exdmenes de control la Hb se incrementd
a 15.18 mg/dL vy el Hto a 49.3%; al cabo de un afio obtuvo un valor de Hb 16.2 mg/dL y
Hto de 47.2%, lo que se traduce en una remision total de la enfermedad. Debido a la
restauracion de la eritropoyesis acorde a lo esperado no hubo la necesidad de realizar PCR
de control, que como Glatt (2017), sefiala, puede ser aplicado en pacientes sin respuesta a
la terapia. Por dltimo la transfusion hemoderivados, es otra de las lineas de tratamiento,
cuya funcién idealmente es el mantenimiento de los niveles de hemoglobina, hasta que la
respuesta inmune sea capaz de erradicar el microorganismo Yy retomar la eritropoyesis
(Jordan, 2018). Sin embargo en nuestro paciente, al no filiar oportunamente la etiologia,
fue manejado sintoméaticamente con la administracion de multiples concentrados

globulares.
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Las transfusiones acarrean efectos adversos tales como Frield y Scaddel (2018) describe,
reacciones transfusionales, infeccion transmisible (hepatitis viral, CMV), desarrollo de
aloanticuerpos, en pacientes con infeccion por PV-B19 facilita la persistencia viral,
independientemente del fallo inmunitario y cuando se requiere transfusién a repeticion,
puede producir sobrecarga de hierro. En nuestro caso el paciente desarrolld
hemocromatosis secundaria o adquirida. Sanchez, Santamaria y Ruiz (2001) lo describen
como un depésito lesivo de un exceso de hierro, que afecta progresivamente a varios
organos, causado principalmente por transfusiones para anemias que no son causadas por
deficiencia de hierro. Schrier, Bacon y Kwiatkowski (2019) alegan que la transfusion de 15
a 20 unidades en ausencia de déficit de hierro puede causar una sobrecarga de hierro
clinicamente significativa, basados en la aproximacion que cada unidad contiene alrededor
de 250 mg de Fe. Esta es una condicién que se presenta en nuestro caso, ya que se
transfundi6é un total de 18 paquetes globulares en un periodo de 7 meses. Para el
diagnéstico se cuantifica niveles de IST y Ferritina, ademas se pueden emplear estudios de
imagen para determinar deposito de hierro en distintos 6rganos. El tratamiento se da una
vez que ha superado el umbral de Ferritina de 1000 a 1500 ng/ml. Los controles iniciales
en el paciente arrojaron niveles de ferritina tolerables, sin embargo ante la elevacion a
1692 ng/ml, se da el diagnostico y se inicia el tratamiento con el quelante de hierro,
Deferasirox 500 mg via oral diario, un medicamento que presenta un buen perfil de
seguridad, efectividad y facil administracion, en contraste con la Deferoxamina que a pesar
de presentar una efectividad similar, su administracién es por via parenteral, dificultando

su uso. (Schrier, Bacon y Kwiatkowski, 2019).

Es menester filiar una causa, para poder proporcionar un tratamiento adecuado, en nuestro
caso, al atribuir como causante al mismo VIH, se inicid corticoterapia en un esquema con

Dexametasona intravenosa, que continué como Prednisona via oral. Setubal, et al. (2003)
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manifiesta, que la administraciéon de corticoide incrementa la inmunodeficiencia a largo
plazo, fomentando la persistencia del virus, retardando o evitando la recuperacion.

Por otro lado, el uso de eritropoyetina, pese a que no forma parte de las lineas de
tratamiento, fue empleado en este caso con el fin de estimular la produccion de eritrocitos,
como manejo de anemia cronica, administrandose 2000 unidades tres veces por semana,
sin embargo, Schrier y Camaschella (2018) sefialan que el valor recomendado es de 100 a
150 unidades/kg trisemanal hasta 300 unidades/kg, de no elevarse la concentracién de
hemoglobina. Brown (2000) atribuye a la eritropoyetina como posible sustrato para la

replicacién viral, sin embargo este enunciado no ha sido reforzado ain con mas evidencia.

El diagndstico precoz e inmediato tratamiento de anemia en paciente VIH positivo, a mas
de optimizar la calidad de vida, mejora el curso de la enfermedad y reduce
considerablemente la utilizacion de recursos sanitarios. (Van den Berg, Murphy, Pretorius
y Louw, 2014). Se estima que eliminar la anemia podria traer un aumento de entre 5y 17%
en la productividad de los adultos (OMS, 2014). El paciente durante el transcurso de la
enfermedad a més de las limitaciones en su vida cotidiana debido a la sintomatologia; las
malktiples hospitalizaciones lo forzaron al absentismo laboral; tomando en cuenta que sus
ganancias como conductor de taxi, son proporcionales al tiempo que labora, se tradujo en
una menor productividad econdmica, quedando al cuidado de familiares y restando de esta
manera su autonomia, todo esto lo encaminé a un deterioro en la esfera psicosocial.

Actualmente el paciente ha recuperado su calidad de vida.

Otro topico a enfatizar es el la mala adherencia al tratamiento antirretroviral, que incluye:
suspension prematura o abandono de tratamiento, cumplimiento incompleto de las
indicaciones, inasistencia a consultas y la ausencia de modificacion de habitos y estilos de
vida recomendados. Venereo, et al. (2015) menciona cifras de abandono entre 37 y 83%
segun el medicamento y caracteristicas de la poblacion. Esto conlleva a una repercusion
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negativa en la evolucién de la enfermedad, como en nuestro caso, donde se desarrollo una
enfermedad oportunista, desencadenada por la omisidn voluntaria del tratamiento por parte
del paciente. A nivel general, dicho problema repercute en la calidad de vida, incluyendo
funciones sociales, laborales y personales. Ademas representa un aumento de gasto
sanitario por incremento de intervenciones, hospitalizaciones asi como uso de servicios,
tanto de emergencia como de cuidados intensivos, en caso de progresion de la enfermedad,
crisis o recaidas, atencion médica desaprovechada y produccion de medicamentos no
utilizados (Venereo, etal. 2015). El personal sanitario debe tomar medidas necesarias para

disminuir estas complicaciones.

Para finalizar, otro tema que mantiene estrecha relacion, es la transmision del
microorganismo a través de donantes de sangre. PV-B19 es un patdgeno que puede
propagarse por este medio y como menciona Levican etal. (2011), por sus caracteristicas
bioldgicas, es un agente que persiste en productos sanguineos en altas concentraciones, a
pesar de tratamientos con detergentes, pH extremos, inactivacion por frio o calor. En Italia
Marano et al. (2014) sefiala que en estudios publicados entre 1995y 2014 la prevalencia de
ADN de PV-B19 en donantes de sangre fue del 0% a 1,3%. Al no contar con tamizaje para
dicho patogeno, constituye un riesgo latente en pacientes susceptibles, como

inmunodeprimidos, para la contagio de PV-B19 por esta via.
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CAPITULO V: Conclusiones y Recomendaciones

Anemia, es la afeccion hematolégicas mas frecuente en paciente VIH positivo, que
ha sido ampliamente descrita como un factor de riesgo independiente que eleva la
morbi-mortalidad en estos pacientes, por lo que merece un meticuloso abordaje
diagnostico y terapéutico.

El origen de la anemia es multifactorial, variando acorde al grado de
inmunosupresion del individuo; ante un avanzado compromiso inmunitario, las
infecciones oportunistas, como PV-B19 y malignidad estdn mayoritariamente
relacionadas.

En individuos con VIH, la viremia con manifestacién clinica por PV-B19 es poco
comun y la prevalencia seroldgica contra PV-B19, es baja en comparacién con la
poblacion general.

Parvovirus B19 es un patdgeno de expresion clinica muy diversa, como artritis,
hepatitis aguda y fulminante, glomerulonefritis, encefalitis aguda, miocarditis; ante
estados de inmunodepresion se manifiesta principalmente con alteraciones
hematoldgicas, como pancitopenia, aplasia pura de células rojas, anemia severa
Como en nuestro caso, entre otras, por lo que no debe ser pasado por alto en el
diagndstico diferencial de las patologias antes descritas.

Ante una anemia severa normocitica, normocroémica, con recuento bajo de
reticulocitos, aguda o cronica, se debe pensar en infeccion por PV-B19.

No existe un patron de oro para el diagnéstico de PV-B19, este puede ser dado por
métodos seroldgicos, empleados preferentemente en pacientes inmunocompetentes
o amplificacion de ADN, cuyo uso es recomendado en individuos

inmunodeprimidos o ante la duda con otros metodos diagnosticos. En el estudio de
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médula Gsea se encuentra caracteristicamente, la presencia de pronormoblastos con
infiltraciones eosinofilicas, sin embargo su ausencia no descarta el diagndstico.

En nuestro caso, pese a no encontrar la morfologia caracteristica en el estudio
medular, el diagnostico definitivo fue establecido por la positividad en el PCRY la
favorable respuesta al tratamiento. Cabe recalcar que no es recomendado
sistematizar el diagndstico por respuesta a la administracién de inmunoglobulina
por su elevado costo.

El tratamiento para PV-B19, se basa principalmente en la reconstitucion inmune
con TARVA, en casos persistentes 0 ante clinica agresiva, se recomienda el manejo
con Inmunoglobulina.

Al ser una causa tratable de anemia, el omitir su diagndstico conlleva una serie de
eventos adversos. En nuestro caso, el resultado de la aplicacion de tratamientos
inexactos y sintomaticos, como la multiple transfusion de concentrados globulares,
fue el desarrollo de sobrecarga de hierro, a mas un deterioro en la calidad de vida
por las numerosas hospitalizaciones. Se recomienda el uso de hemoderivados,
como tratamiento de soporte, no definitivo y un control constante con mediciones
de Ferritina e IST en caso de requerir transfusiones periodicas.

El tamizaje de enfermedades infecciosas en donantes de sangre, no incluye a PV-
B19, representando una via de contagio y poniendo en riesgo a pacientes
wulnerables, como VIH positivos.

Infeccion por Parvovirus B19 es una entidad poco descrita en nuestro medio, podria
ser una importante diana para el desarrollo de nuevos estudios epidemioldgicos.

Es recomendable destacar la importancia del trabajo multidisciplinario en paciente

VIH positivo, en este caso, areas de infectologia, hematologia y psiquiatria, asi
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como una red de apoyo adecuada, que le permita al individuo retomar su calidad de
vida y mantener un entorno psicosocial favorable.

Para contrarrestar el abandono al tratamiento en paciente VVIH positivo, el personal
sanitario principalmente debe establecer una buena relacion médico paciente, donde
el profesional brinde informacion entendible, detallada, realista, y en un marco de
conflanza, se de la toma de decisiones en conjunto con el paciente, desarrollando de
esta manera, un compromiso Yy fomentando la responsabilidad individual del mismo
con su salud. Ademas, por lo descrito anteriormente es aconsejable que el

seguimiento lo realice el mismo profesional.
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ANEXOS
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Figura 3: Niveles de Hemoglobina, posterior al inicio del tratamiento con inmunoglobulina los niveles se elevan a valores referenciales
Elaboracién: Autora
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Figura 4: Niveles de Hematocrito, posterior al inicio del tratamiento con inmunoglobulina los niveles se elevan a valores referenciales
Elaboracién: Autora
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Figura 5: Niveles de Globulos Blancos.
Elaboracion: Autora
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Figura 6: Niveles de Plaquetas, durante el curso de la enfermedad no desarrollo trombocitopenia.
Elaboracion: Autora
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CD4 células/mm3

Figura 7: Conteo de CD4
Elaboracion: Autora

CargaViral copias/ml

Figura 8: Niveles de Carga Viral (VIH).
Elaboracion: Autora
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Figura 9: Niveles de VCM.
Elaboracion: Autora
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