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Resumen

En pacientes infectados con el virus de la inmunodeficiencia humana tipo 1 (VIH-1), la
infeccién por citomegalovirus (CMV) ocurre principalmente en estadios avanzados de la
enfermedad, especialmente cuando el recuento de células T CD4+ en sangre periférica se
encuentra por debajo de 100 célulasmorcual favorece la progresion al sida y aumenta

la probabilidad de muerte. El compromiso de la retina es la manifestacién mas comuin de
esta coinfeccion, pero existen otras manifestaciones, como la radiculopatia periférica, la
encefalopatia y el compromiso gastrointestinal; en raras ocasiones se observa neumonitis.
Esta coinfeccién también puede presentarse como un cuadro fatal, asociado con una viremia
altay persistente, y con un compromiso grave de varios érganos.

La infeccién cutanea por CMV es una manifestacién muy rara en los pacientes positivos
para VIH-1, la cual se observa cuando el recuento de células T CD4+ es menor de 50/mm
y cursa con Ulceras crénicas en la piel o las mucosas.

Se presentan las caracteristicas clinicas e inmunolédgicas de un caso de infeccion cutanea
por CMV en un paciente positivo para VIH-1, y se revisa la literatura.

Palabras clave citomegalovirus, VIH, sida, infeccion cutanea.
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Title: pérdida de 10 kg de peso en los 2 ulti-

Labial cytomegalovirus infection in a patient MOS MESES.
infected with HIV-1.
i

Abstract

In patients infected with the type 1-human immu- ¢
nodeficiency virus (HIV-1), the cytomegalovirus |
(CMV) infection occurs mainly in advanced stages s
of the disease, especially when the CD4+ T-cell
countin under 100 cells/millilitre, which acceler-
ates the progression to AIDS and increases th
risk of death. The retina compromise is the most
frequent manifestation of the CMV infection asso-
ciated to HIV-1. Other manifestations include pe-
ripheral polyradiculopathy, encephalopathy, and
gastrointestinal compromise. Pneumonitis is rarely _. . L

observed. In addition, this coinfection can be pre-':Igura 1 Ulcera de 2,0 cm.dle d.lam.etro, de
sented as a fatal disease associated with high argPrdes irregulares y superficie limpia, en el
persistent viremia and severe compromise of sev- 1abio inferior hacia la comisura derecha.
eral organs. The cutaneous CMV infection is a

very rare manifestation in HIV-1-infected patients,

which is observed when the CD4+ T-cell countis ~ Como antecedentes personales im-

Under 50 Ce"S/mllllhtre, and course W|th ChroniC portantes reporté Consumo exagerado
skin and mucosal ulcers. ’ s ~

de alcohol en el dltimo afo y factores
We present the clinic and immunological charac-de riesgo para la infecciéon con el VIH-

teristics of an HIV-1-infected individual with a . .
CMV cutaneous infection, makingacomprehen-l’ como relaciones anales penetrativas

sive review of literature published. sin proteccion.

Key words: cytomegalovirus, HIV, AIDS, . ;
cutaneous infection. En el examen fisico se observé un

paciente caquéctico, con 52 kg de peso,

febril (temperaturaxilar de 39°C),
Caso clinico taquicardico (frecuencia cardiaca de

130 latidos/minuto), con presion

Un paciente de sexo masculino, dearterial y frecuencia respiratoria nor-

43 afios de edad, consulté a la Clinicanales. No se encontraron lesiones en
Universitaria Bolivariana (Medellin, la retina a la evaluacion oftalmoldgica.
Colombia) el 2 de agosto de 2004, por
10 dias de evolucion de diarrea, dolor En la cavidad oral se observé una
abdominal, fiebre subjetiva, astenia,placa blanquecina tipo Muguet, en la
artralgias, vértigo y tos productiva no mucosa de las encias, y candidiasis
hemoptoica. Ademas, presentaba undipertrofica en la lengua, asi como una
lesion en el labio inferior de 4 dias decostra hematica adherida en vecindad
evoluciéon (figura 1) y relataba una de la Gvula. En el labio inferior pre-
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sentaba una Ulcera de aspectaonientras que la carga viral para el
granulomatoso, de 2,0 cm de diame-VIH-1 en plasma fue de 79.168 co-
tro, de bordes irregulares y superficiepias/ml. No se detecté en suero la pre-
limpia (figura 1). No se encontraron sencia de antigeno de superficie del
adenopatias cervicales. virus de la hepatitis B, ni IgG para
toxoplasma. La evaluacion del liqui-
La evaluacion del térax permitio do cefalorraquideo fue normal y los
auscultar un soplo mitral grado Il/lll hemocultivos seriados fueron negati-
y crepitaciones en ambas bases pulvos. Las baciloscopias seriadas descar-
monares. El examen del abdomen fudaron infeccion pulmonar por
normal. Se palparon adenopatiagvlycobacterium tuberculosig, en una
inguinales pequefias. En la regiénmuestra obtenida por fibrobroncosco-
perianal se observaron colgajos mu-ia se pudo comprobar la presencia de
cocutaneos anales y exulceracién comdistoplasma capsulatunia ecografia
costras adheridas. abdominal reportd6 hepatomegalia
leve, sin lesiones focales, ascitis mo-
Por su condicidn clinica, el pacientederada, liquido en cavidades pleural
fue hospitalizado y se le ordenaron losy pericardica. El test de Tzanck de las
primeros estudios de laboratorio, quelesiones del labio y la regién perianal
arrojaron los siguientes resultados sigho mostré cambios anatomopatolégi-
nificativos: leucopenia (2.400 leuco- cos indicativos de infeccién por el vi-
citos/mnt, con 83% de neutrdfilos y rus herpes simple.
presencia de bandas), anemia (hemo-
globina: 8,5 g/dl; hematdcrito: 25,5%; Con un diagndéstico de infeccion
anisocitosis y microcitosis), proteinapor VIH-1 en estadio C3, se inicio te-
C reactiva PCR de 4,8 mg/dl, hipoal-rapia antirretroviral oral con estavudi-
buminemia (albamina, 2,5 g/ml; pro- na, lamivudina, ritonavir e indinavir a
teinas totales, 8,1 g/ml), y alteracionedas dosis recomendadas para un adul-
en la bioguimica sanguinea (AST, 129%o. La sifilis latente tardia se traté con
Ul/ml; ALT, 59 Ul/ml; fosfatasas tres dosis de 2.400.000 Ul de penici-
alcalinas, 127 Ul/ml; DHL, 1678 Ul/ml). lina benzatinica por via intramuscular,
mientras que la histoplasmosis
La prueba presuntiva y la confir- pulmonar fue tratada con anfotericina
matoria para infeccién por VIH-1 fue- B parenteral, pero, por la aparicion de
ron positivas, asi como el VDRL (1:64 nefrotoxicidad se cambi6 por itraco-
diluciones), el FTA-abs y los anticuer- nazol oral (dosis de 200 mg cada 12
pos para el virus de la hepatitis C. Elhoras). Considerando el grado de
recuento de células T CD4+ en sangrénmunosupresion grave que presenta-
periférica fue de 10 células/nim ba el paciente y pese al resultado ne-
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gativo del test de Tzanck, se decidig
administrar aciclovir parenteral por la
posibilidad diagndstica de infeccién
por virus herpes simple. Sin embargo,
la lesion no respondié favorablemen-
te a este tratamiento, por lo que se rea
liz6 biopsia del labio para estudio
histopatolégico, que demostré cam-
bios celulares indicativos de infeccion

por citomegalovirus (figura 2JEn con-

secuencia, se inicié tratamiento con Figura 3. Resolucién de la Ulcera luego

ganciclovir intravenoso (250 mg cada

del tratamiento con ganciclovir.

12 horas por 14 dias) con una adecua-
da respuesta (figura 3). Discusion
YA En el momento de evaluar a un
a% paciente con sida es imperativo reco-
R nocer la posibilidad de maltiples
R coinfecciones y buscarlas; este andli-
' 'v . = s i sis representa un reto p_ara el equipo
; Ig\ \ @ .~ de salud. Entre los posibles agentes
: » ~ infecciosos esté el virus de inclusion
& \ citomegalica. La infeccidn inicial por
-“‘3.' y 7%\ este virus induce una respuesta inmu-

[t
.

ﬁ Nl "% 1 ne primaria y el subsiguiente estable-
e SOSIEREEE Cimiento de inmunidad a largo plazo,

Figura 2. Infiltrado inflamatorio mononu- |a cual restringe la replicaciéon viral
clear que rodea una célula con citoplasmadurante el estado de latencia. La

voluminoso e inclusiones intracitoplasma-
ticas que indican infeccion por CMV. No se

inmunosupresion grave y prolongada

observaron inclusiones nucleares, ni nucleopuede llevar a una replicacion no con-
megalia. trolada del CMV y a una enfermedad

seria[1-3]. El citomegalovirus es el
virus mas comunmente aislado y re-

Diagnosticos diferenciales conocido como patdégeno importante

_ . en pacientes con sida, particularmen-
Entre ellos se consideraron: ulcerate cuando el recuento de células T

labial por yirus herpes: sirpple,. afta cpgt es menor de 100 células/mm
mayor e histoplasmosis dlsemlnadaSe dice que, aproximadamente, 90%

con compromiso oral.

de estos pacientes desarrollara una in-
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feccion activa, que favorece la progre-sentarse como un cuadro fatal asocia-
sién de la enfermedad y aumenta lado con una viremia alta y persistente,
probabilidad de muerte[4]. y con un compromiso importante de
varios érganos, que se manifiesta
Las infecciones por citomegalovirus como un sindrome que se inicia con
son la principal causa de morbimorta-fiebre prolongada, malestar, anorexia,
lidad en pacientes inmunocomprome-fatiga, sudoracién nocturna y artral-
tidos, como los pacientes con VIH-1/gias o mialgias, y que contindla con
sida[5], El compromiso de la retina esalteracion en la funcion hepatica,
la manifestacion mas comun de estdeucopenia, trombocitopenia y linfo-
coinfeccién y, antes del uso de la teracitosis atipica[7]. Se desconoce si la
pia antirretroviral, la incidencia de infeccién o la enfermedad por citome-
retinitis era de 25% en paises en desagalovirus es un simple marcador de
rrollo. También existen otras manifes-disfunciéon inmunolégica como con-
taciones de la coinfeccion con secuencia de la replicacién del VIH-
citomegalovirus, como la radiculopatial, o si la infeccion por citomegalovirus
periférica, la encefalopatia y el com-por si misma promueve el progreso de
promiso gastrointestinal; en raras ocaia infeccién por el VIH-1 [9,10].
siones se observa neumonitis con
desarrollo de taquipnea, hipoxia y tosCitomegalovirus cutaneo
no productiva, que puede confundirse
con una infeccién poPneumocystis El compromiso cutaneo por este
jirovecci, tuberculosis, histoplasmosis, Virus es muy raro en los pacientes in-
hemorragia pulmonar o con lesién porfectados con VIH-1, en comparacion
irradiacion o por tratamientos citotéxi- COn el compromiso ocular y visceral
cos[6-8]. Una situacion similar se pre-que tiene alta incidencia. Se observa
sentd en nuestro paciente, que recibi®@n estadios avanzados de la enferme-
inicialmente tratamiento con trimeto- dad, cuando el recuento de células T
prim-sulfametoxazol para el compro- CD4+ es menor de 50 celulas/mmng
miso respiratorio cuando se pens6 erpuede cursar con Ulceras cronicas en
una infeccion poP. jirovecii, pero, lue- 1a piel o las mucosas.
go del lavado broncoalveolar, se cam-
bié por anfotericina B al aislal. Las lesiones dermatoldgicas por
capsulatum Este paciente también po- citomegalovirus se clasifican en es-
dria haber tenido concomitantementePecificas e inespecificas[11]. Las
una neumonitis por citomegalovirus. €specificas son aquéllas atribuibles a
tejidos infectados por citomegalovirus
La infeccion concomitante con el Y con las caracteristicas histopatol6-
citomegalovirus también puede pre-gicas tipicas. Las lesiones especificas
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difieren dependiendo del grado deampicilina, y su incidencia se incre-
compromiso inmunolégico del pa- menta con la duracién de la terapia.
ciente. El citomegalovirus se ha en-El mecanismo por el cual la ampicilina
contrado en biopsias de piel de areaslesencadena el desarrollo del brote en
induradas e hiperpigmentadas de loglichos pacientes es desconocido. Ni-
muslos[12], en areas de granulaciorveles altos de citocinas inducidas por
de pacientes quemados[13], en Ulceda infeccion, proteinas codificadas en
ras cutaneas del pecho[14], en un&l genoma del citomegalovirus
placa verrucosa en el tobillo[15], en homdlogas a las del complejo mayor
una papula costrosa en la cara, en ulde histocompatibilidad clase |, altera-
ceraciones de la mucosa oral[16] ycién en las células T CD4+, y control
en una vulvovaginitis ulcerativa[17]. y aumento de la expresion de las mo-
Se ha descrito la coexistencia de ci{éculas de adhesion por el citomega-
tomegalovirus y virus del herpes sim-lovirus, son todas hipétesis de los
ple en dos pacientes con sida, uno denecanismos que pueden inducir dicha
ellos con una ulcera en el labio infe-reaccion[19].
rior y otro con papulas necréticas en
las piernas[7]. Histolégicamente hay Debido a que la infeccién por el
evidencia del citomegalovirus, parti- virus herpes simple se desarrolla co-
cularmente en las células endotelialesninmente en lesiones cutaneas por
de los vasos de la dermis, con poco @itomegalovirus, se realiz6 un estudio
nulo compromiso del epitelio epidér- sobre su papel patogénico del citome-
mico y de los anexos[18]. galovirus 0 su presencia como un ve-
cino inocente durante la infeccién por
Las lesiones inespecificas por ci-el herpes simple en pacientes inmu-
tomegalovirus son, en su mayoria,nocomprometidos sin VIH-1/sida. Se
consecuencia de anormalidades inmuevaluaron 9 pacientes, 5 con enferme-
nolégicas posteriores al cuadro viraldades hematolégicas y 4 con trasplan-
0 a reacciones de hipersensibilidadtes de 6rganos. Se concluyé que las
especialmente por terapia con antibio-caracteristicas clinicas e histopatol6-
ticos[19]. Se ha observado una variegicas de las lesiones eran similares a
dad de lesiones inespecificas, lo quetras estudiadas antes en pacientes con
hace su diagnostico raro y frecuentesida. Las Ulceras anogenitales multi-
mente accidental; incluyen eccemasples fueron la forma més frecuente de
generalizados, urticaria y brotespresentacion y se encontraron cam-
escarlatiniformes[20,21]. Un brote bios anatomopatoldgicos en la dermis,
generalizado, pruriginoso y morbili- particularmente en macréfagos y el
forme aparece en pacientes infectadogndotelio vascular. Sin embargo, la
con citomegalovirus y que recibenasociacion del citomegalovirus con
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infeccidn concurrente por herpes sim-
ple fue mas baja que la observada en
los pacientes con sida, ya que solo un@.
mostro infeccion concomitante[22].

También se ha observado citomega-
lovirus en la piel aparentemente nor-3'
mal desde el punto de vista clinico e
histopatolégico. Las biopsias de piel y
la inmunohistoquimica son habitual-
mente la primera herramienta diagnés-
tica de la infeccion sistémica[23]. En 4.
un estudio en el cual se investigo la sig-
nificancia del citomegalovirus en las
lesiones mucocutaneas en pacientes in-
fectados con VIH-1, se concluy6 que
no juega un papel significativo en la
patogenia en la mayoria de las lesiones.
estudiadas, sino que se asocia con el
HVH 24. La asociacién de citomega-
lovirus y micobacterias puede ocurrir
en las lesiones cutaneas de paciente%
con sida, pero no es usual[25].

El caso revisado de un paciente con
una lesion labial por citomegalovirus,
ademas de las otras enfermedades i
fecciosas, demuestra la diversidad diag-
néstica en pacientes con sida y la
necesidad de un ojo clinico acucioso
en el momento de evaluar el inmuno-
compromiso, con el fin de evitar pasar
por alto enfermedades infecciosas que.
pueden ser de gran morbilidad e, in-
cluso, mortalidad.
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