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Previa
LISTADO DE ABREVIATURAS

AINE

Antiinflamatorios no esteroideos
CcMV

Citomegalovirus

Ccv

Carga viral

CrAg

Antigeno criptococico

F18-FDG PET/CT Fluorin-18
Fluorodeoxiglucosa tomografia por emision de positrones
HTLV-1

Virus linfotropico T humano tipo 1
10

Infecciones oportunistas

ITL

Infeccion tuberculosa latente

ITS

Infecciones de transmision sexual
v

Intravenosa

LAMP

Loop-mediated isothermal amplification
LBA

Lavado broncoalveolar

LCR

Liquido cefalorraquideo
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LMP

Leucoencefalopatia multifocal progresiva
MAC

Mycobacterium avium complex
MNT

Micobacterias no tuberculosas

PCR

Reaccion de la polimerasa en cadena
PIC

Presion intracraneal

PL

Puncion lumbar

PVVIH

Personas viviendo con VIH

RM

Resonancia magnética nuclear

SNC

Sistema nervioso central

SK

Sarcoma de Kaposi

SPECT

Tomografia computarizada por emision de foton tnico
SRI

Sindrome de reconstitucion inmune
TAR

Tratamiento antirretroviral

TC

Tomografia axial computerizada

TCAR
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Tomografia axial computerizada alta resolucion
TMP/SMX

Trimetoprim / sulfametoxazol

VHHS8

Virus herpes humano 8

VHS

Virus del herpes simple

VIH

Virus inmunodeficiencia humana

vic

Virus John Cunningham

VO

Via oral

VPH

Virus papiloma humano

VPH-AR

Virus papiloma humano de alto riesgo
vvz

Virus varicela zoster

RESUMEN

Las infecciones oportunistas (I0) continGan siendo una causa importante de morbilidad y
mortalidad en los pacientes con infeccion por VIH. Generalmente estas se producen por
un retraso en el diagnostico del VIH y antes de iniciar el tratamiento antirretroviral (TAR).
La inmunodepresion grave, puede ser consecuencia del fracaso virologico al TAR o mas
frecuentemente debido a una falta de adherencia a este.

El presente articulo actualiza las recomendaciones de prevencion y tratamiento de
diferentes infecciones oportunistas en pacientes con infeccion por VIH: parasitarias,
fangicas, viricas, micobacterianas, bacterianas y parasitosis u hongos importados.

ABSTRACT

Despite the huge advance that antiretroviral therapy (ART) represents for the prognosis of
infection by the human immunodeficiency virus (HIV), opportunistic infections (Ol) continue
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to be a cause of morbidity and mortality in HIV-infected patients. These are generally caused
by a delay in the diagnosis of HIV and before starting antiretroviral treatment. Severe

immunosuppression can be the consequence of virological failure to ART or more frequently
due to lack of adherence.

This article updates the recommendations for the prevention and treatment of different
opportunistic infections in HIV-infected patients: infections by parasites, fungi, viruses,
mycobacteria, bacteria and imported parasites or fungus.
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GRUPOD DE ESTUDID DEL SIDA-SEIMC

1. INTRODUCCION

Las infecciones oportunistas (I0) han sido la principal causa de morbilidad y mortalidad de

los pacientes infectados por el VIH desde el inicio de la epidemia " . Estas se producen afos
después de haber adquirido la infeccion por VIH y sin tratamiento antirretroviral (TAR), la

~ 2 . . - . .
muerte acontece en uno o dos anos “ . Una infeccion oportunista se define como aquella
infeccion que se produce con mas frecuencia o con mayor gravedad como consecuencia de

. .o . . .- 3
una inmunodepresion severa debida a la infeccion por VIH ™.

Lainstauracion de pautas eficaces de profilaxis primariay secundaria frente a las principales
IO fue el primer avance significativo para los enfermos, permitiendo un significativo

. . 4 . . -
descenso de mortalidad incluso antes de la era del TAR " . Con la introduccion del TAR
se asistid a un notable cambio en la evolucion de la infeccion por VIH, con una drastica

reduccion de lamortalidad y de laincidencia de enfermedades oportunistas > Sin embargo,
continuamos en la actualidad, observando casos de |0 en varias situaciones: pacientes que
no se sabian infectados por el VIH y que debutan con una I10; enfermos que no reciben TAR
por voluntad propia o por falta de seguimiento por el sistema de salud; falta de adherencia

al TAR y excepcionalmente por un fracaso de este ’.

Se estima que aproximadamente un 25% de sujetos infectados por el VIH en Espana o estan
sin diagnosticar, o no tienen seguimiento apropiado en el sistema de salud o no tienen una

carga viral del VIH indetectable ® . La tasa de presentadores tardios con cifras de CD4+
por debajo de 350 o 200 células/ul (45% y 25% respectivamente) es inaceptablemente

alta®. Las oportunidades perdidas y el retraso diagnostico de la infeccion por VIH son uno
de los motivos que justifican que sigamos atendiendo a pacientes con |O. Aln se declaran

en nuestro pais aproximadamente 400 eventos definitorios de SIDA al ano ° . Por otro lado,

una proporciéon muy importante del retraso diagnostico recae en poblacion inmigrante®, que
puede presentar infecciones importadas paralas que hay menos alertay sospecha clinicaen
nuestro entorno. Por estos motivos, el tratamiento de las 10 sigue siendo un tema de plena
actualidad en la asistencia de los pacientes infectados por el VIH.

La neumonia por Pneumocystis jirovecii, la tuberculosis y la candidiasis esofagica son las
tres |0 mas incidentes en Espana (alcanzando el 60% de todas las 10 diagnosticadas en
nuestro pais). Debemos recordar que a pesar del TAR, hay infecciones que contintan siendo
mas frecuentes en sujetos infectados por el VIH que en la poblacion general, ain con una
mejora en las cifras de linfocitos CD4+, como por ejemplo la nheumonia neumococica, el
herpes zoster o la tuberculosis. Por tanto, una correcta evolucion inmuno- viroldgica no evita
completamente una |O. Hay que subrayar que, ademas del tratamiento

y las profilaxis de las 10, es necesario enfatizar laadherencia al calendario vacunal. Por Gltimo,
no hay que olvidar que, una vez diagnosticada una IO, es preciso iniciar el TAR en las dos
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primeras semanas del diagnostico salvo alguna excepcion como la meningitis criptococica
. 10
por aumento de la mortalidad .

En este documento se actualizan las recomendaciones previas de prevencion y tratamiento

de infecciones oportunistas en pacientes infectados por el VIH " . La fuerza de la
recomendacion y gradacion de las pruebas que la sustentan se basan en una modificacion

de los criterios de la Infectious Diseases Society of America 2 Segln estos criterios cada
recomendacion debe ofrecerse siempre (A), en general (B) u opcionalmente (C) y ello basado
en los datos obtenidos a partir de uno o mas ensayos clinicos aleatorizados con resultados
clinicos o de laboratorio (I), de uno 0 mas ensayos no aleatorizados o datos observacionales
de cohortes (ll) o de la opinidn de expertos (lll).

Por limitaciones editoriales de espacio se recomienda consultar las tablas donde se detallan
las diferentes pautas de profilaxis y tratamiento, tanto preferentes como alternativas, y sus
dosis correspondientes, asi como las recomendaciones de vacunacion en los pacientes con
infeccion por VIH.

Tablas:

Tabla 1. Profilaxis primaria

CD4+ < 200 cel/pl, CD4+ < 14%, muguet recidivante, u otra inmunosupresion relevante

Pneumocystis jirovecii

Indicaciéon Primera eleccién Segunda elecciéon Suspender/Reiniciar
Linfocitos CD4+ < 200 cél/ul (AD) o Cotrimoxazol (1 comp de TMP/SMX SiIgG toxoplasma (-) Suprimir profilaxis tras = 6 meses de TAR
<14% (BID; candidiasis orofaringea 80/400 mg o 1 comp de TMP/SMX -Dapsona 100 mg/d VO (BI) eficaz, si CD4+ >100 cél/ul y viremia
previa (All) o con una enfermedad 160/800 mg) una vez al dia VO (Al -Clindamicina 300 mg/8 horas vo con indetectable durante =3 meses (Al
definitoria de sida (BIl) Primagquina 15 mg al dfa (BI)

Cotrimoxazol (1 comp de TMP/SMX -Atovacuona 1500 mg/dia (CIII)

160/800 mg) tres veces en semana VO | -Pentamidina inhalada 300 mg /28 dias (BI).
(8D Si IgG toxoplasma (+) dapsona 6
atovacuona junto con (pirimetamina 75 mg +
&cido folinico 30mg) / 7 dias (CII

CD4+ < 100 cel/pl

Toxoplasma gondii
Indicacion Primera eleccion Segunda eleccion Suspender/Reiniciar
Ac IgG+ anti-Toxoplasma y CD4+ <100 | -Trimetoprim-sulfametoxazol (160/800 - Trimetoprim-sulfametoxazol (160/800 mg) | SUSPENDER:
cél/ul (Al mg)/d vo. (All) 3 v/sem vo. (Bl -Pacientes que reciben TAR si CV
indetectable y CD4+ >200 cél/ull (durante 3
-Todos los regimenes recomendados -Trimetoprim-sulfametoxazol (80/400 mg)/d | meses (Al
como profilaxis primaria frente a vo. (Bl -Pacientes con CD4+ entre 100-200 cél/pl
Toxoplasma, son eficaces frente a que presentan CV indetectable en los altimos
Pneumocystis -Dapsona 50 mg/d vo + Pirimetamina 75 3-6 meses (BII)
mg/sem + ac. folinico 30 mg/sem vo (B
REINICIAR:

-Atovaquona susp.1500 mg/dia vo (CII Si CD4+ < 100 cél/ul independientemente de
CV (Alll). Puede no ser necesario reintroducir

-Atovacuona susp.1500 mg/d + si CD4+ entre 100 y 200 cél/uly CV
Pirimetamina 25 mg/d+ ac. folinico 15mg/d | indetectable en los titimos 3-6 meses (BII)
vo. (Cli

RECORDAR:

-Descartar déficit de G6PD si recibe dapsona.

Cryptococcus neoformans

Indicacion Primera eleccion Duracién Comentarios: inicio de TAR
Paciente i icos en los que el 0 Induccién Menor riesgo de reconstitucion. No esta
cribado resulta positivo con CrAg en Fluconazol 800 mg/24h vo (BIIl) 2 semanas (BIII) claro el momento 6ptimo Parece prudente
suero, pero sin afectacion de SNC retrasarla 2-4 semanas tras inicio de
(T i ici C idacio Consolidacion tratamiento antifangico (BIID

Fluconazol 400 mg/24h vo (BIll) 8 semanas (BII)
CD4+ <50 cel/pl

M avium complex

Indicacién Primera eleccion Duracién Comentarios
Pacientes con CD4+ <50 ceél/ul que -Azitromicina 1.200 mg/sem VO -Rifabutina 300 mg/24 h VO La profilaxis primaria no esta indicada si el
mantienen viremia detectable paciente inicia TAR

-Claritromicina 500 mg/12 h VO
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GRUPOD DE ESTUDID DEL SIDA-SEIMC

2. INFECCIONES POR PARASITOS

Iindice:
2.1. Toxoplasma gondii
2.2. Leishmania spp
2.3. Cryptosporidium spp. e Isospora belli

2.1. Toxoplasma gondii

El toxoplasma es un protozoo intracelular de distribucion mundial que puede reactivarse
en los pacientes con infeccion por VIH que presentan CD4+ <100 células/ul ' . La

. . . 2 P . . -
seroprevalencia mundial se estima en torno al 44,2% ° . Esta indicado realizar una serologia
IgG anti-toxoplasma en la valoracion inicial (BIll) y si es positiva realizar profilaxis primaria en

pacientes con linfocitos CD4+ < 100 células/ul® (All) (Tabla 1).

El principal sindrome clinico es la encefalitis focal (cefalea, sintomas neuroldgicos focales, a
veces fiebre y/o crisis comiciales). Las manifestaciones extra cerebrales, no son habituales.
La ausencia de IgG anti-toxoplasma positiva no descarta completamente el diagndstico,
aunque lo hace improbable ' La TC o RM muestran lesiones maultiples en sustancia gris
cortical o ganglios basales, con captacién en anilloy edema * . Las pruebas de neuroimagen
funcional suelen ser negativas (SPECT con Talioo 18-FDG PET/CT).LaPCR en LCR tiene alta

especificidad (96-100%) pero baja sensibilidad (50%) *, sobre todo cuando el paciente ya
ha iniciado el tratamiento. Se puede realizar un diagnostico de presuncion en pacientes con
clinica, serologia y radiologia compatible y CD4+ < 100 células/pul, en los que se iniciara un

tratamiento empirico con las pautas recomendadas 26 (Tabla 2). En caso de empeoramiento
en la primera semana o no mejoria tras el 10°-14° dia de tratamiento se debera plantear un

. P . . . o . . 56 . .
diagnostico alternativo y valorar la realizacion de una biopsia cerebral ™ . Los corticoides
se utilizaran en caso de efecto masa o edema y los farmacos anticomiciales sélo si hay

antecedentes de crisis >° . Se debe realizar profilaxis secundaria para evitar las recurrencias
® (Tabla 1).

El sindrome de reconstitucion inmune relacionado con el toxoplasma es poco frecuente
(=5%). Se observa un empeoramiento paradojico de los sintomas y signos, y en algunos
casos puede desenmascarar una toxoplasmosis no diagnosticada. El tratamiento no esta

estandarizado’, pero incluye mantener el tratamiento antitoxoplasma, el TAR y valorar anadir
o incrementar la dosis de corticoides, asi como plantearse la posibilidad de diagnosticos
alternativos.
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2.2. Leishmania spp

La prevencion de la exposicion al parasito debe realizarse mediante el control sanitario de
los perros en areas zoonoticas (area mediterranea, donde predomina L. infantum); asi como
evitando la exposicion a estos animales (especialmente por parte de pacientes

inmunodeprimidos) (Clll), las picaduras por flebotomos y el uso compartido de material para
el consumo de drogas por via intravenosa. No existen medidas de profilaxis primaria®,

El tratamiento de eleccion de la leishmaniasis visceral es |la anfotericina B liposomal (All),

o complejo lipidico ° , en pautas diversas (Tabla 1). Se consideran farmacos alternativos
la anfotericina B deoxicolato (toxicidad renal), los antimoniales pentavalentes (toxicidad
pancreatica y cardiaca) y la miltefosina (BIl). En pacientes infectados por el VIH no se
ha demostrado la eficacia terapéutica de paromomicina (CHI). Un ensayo clinico etiope
pequeno ha demostrado mayor eficacia de la combinacion de miltefosina con anfotericina
liposomal en pacientes con fracaso al tratamiento de primera linea o con otros farmacos

10 (Cl). Tras tratar la infeccion aguda se administrara profilaxis secundaria (BIl). Las
formulaciones lipidicas de anfotericina B (liposomal [All] o complejo lipidico [BI]), son

también de eleccion ®° . En caso de recidiva (frecuente en pacientes muy inmunodeprimidos)

es preciso repetir el tratamiento inicial, usar otro régimen o la combinacion de los farmacos
8,10

anteriormente descritos ~ .
No existe recomendacion segura sobre la retirada de la profilaxis secundaria frente a

Leishmania™”. Aunque algunos expertos recomiendan mantenerla indefinidamente, puede
plantearse suspenderla en pacientes sin recidiva durante 6 meses, que mantienen linfocitos
CD4+ >200-350 células/pl y carga viral indetectable durante >3 meses y, si es posible, con

PCR para Leishmania en sangre o antigeno en orina negativos " (CIll). La profilaxis debe
reiniciarse si la cifra de linfocitos CD4+ desciende a < 200 células/pl #°,12) (CII)

2.3. Cryptosporidium spp. e Isospora belli

Cryptosporidiosis

Cryptosporidium spp. es un protozoo intracelular de distribucion cosmopolita. La
enfermedad en humanos suele estar causada por subespecies de Cryptosporidium parvum.

Afecta especialmente a pacientes con linfocitos CD4+ <100 células/l B La trasmision es
fecal-oral a partir de una persona o animal infectado o de agua y alimentos contaminados.
Se han descrito brotes en relacion con viajes y actividades recreativas acuaticas. Es posible
la trasmision persona a persona durante el coito anal-oral.
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Existen formas asintomaticas, pero tipicamente produce diarrea moderada/grave
acompanada de malestar general, nauseas, dolor abdominal o febricula. En pacientes
inmunodeprimidos cursa con diarrea cronica y malabsorcion. En un 10-

30% de los pacientes con SIDA se han descrito manifestaciones extraintestinales
(colecistitis, colangitis, hepatitis, y pancreatitis) al

El diagnostico se basa en la visualizacion por microscopia, tras concentracion y tincion
de Ziehl-Neelsen modificada de los ooquistes, inmunofluorescencia directa o reaccion en

cadena de la polimerasa ' . Para las dos Gltimas existen test comerciales disponibles con
sensibilidad y especificidad del 100% en el caso de la PCR multiple frente al 87.5% de

sensibilidad y el 100% de especificidad de la inmunofluorescencia . La PCR no distingue
quistes viables de no viables por lo que debe ser interpretada en el contexto clinico.

La profilaxis y tratamiento se muestran en la (Tabla 1) . Diversos metaanélisis muestran

. . . . . ~ 16,17
ausencia derespuestaanitazoxamida o paromomicina sino se acompanande TAR * Debe
tenerse en cuenta que la nitazoxamida es una medicacion extranjera. La prevencion se basa

en evitar el consumo de alimentos o agua contaminadas .

Cystoisosporiasis

La cystoisosporiasis, anteriormente conocida como isosporiasis, €s una parasitosis

producida por el protozoo Cystoisospora belli *°. Aunque su distribucion es cosmopolita es
mas frecuente en zonas tropicales y subtropicales. Desde la generalizacion del TAR es muy

infrecuente, apareciendo sobre todo en inmigrantes subsaharianos 9

El mecanismo de transmision es fecal-oral por la ingesta de ooquistes bien persona a
persona o por la ingesta de agua o alimentos contaminados. Clinicamente produce una
diarrea acuosa acompanada de dolor abdominal, nauseas, vomitos y febricula. Es junto
con Dientamoeba fragilis el Gnico protozoo capaz de producir eosinofilia. En pacientes
con infeccion VIH con linfocitos CD4+ <50 células/pl puede producir diarrea crénica con

. .- . o _ .- 20 .
deshidratacion grave, alteraciones idnicas y sindrome de malabsorcion “° . Se han descrito
casos de colecistitis alitiasica.

La emision de quistes en las heces es intermitente y obliga a la realizacion de al menos tres
muestras de heces separadas por un intervalo minimo de veinticuatro horas. El diagnostico
se basa en la visualizacion de los ooquistes mediante microscopia Optica tras una técnica de
concentracion y tenido de las heces con tincion de Kinyoun o auramina.

El tratamiento de eleccion es el cotrimoxazol (Tabla 1) durante diez dias (All) ampliado a 3-4
semanas en caso de persistencia de la clinica (BIll) junto con medidas de
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soporte general ' . Aunque no existen datos suficientes que avalen la profilaxis primaria
existen trabajos que vinculan el uso de cotrimoxazol como profilaxis para el Pneumocystis
jirovecci con una disminucion significativa de las infecciones por Cystoisospora belli.
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GRUPO DE ESTUDID DEL SIDA-SEIMC

Tablas:

Tabla 1. Pautas recomendadas para la prevencion y tratamiento de las infecciones
producidas por parasitos

Cribado/Prevencion

- Reallizar ia IgG anti- enla ion inicial de todo PVVIH (BIIl).
-Sies iva se r i evitar el de carnes y marisco crudo, lavar bien la verdura y la fruta, uso de guantes e higiene de manos tras realizar
labores de jardineria y evitar contacto con excrementos de gatos (BIIl).

Métodos diagnésticos

TC o RM cerebral: lesiones miiltiples, sustancia gris cortical o ganglios basales, captacion en anillo y edema.

- SPECT con Talio o 18FDG PET/CT no captacion (diagnéstico diferencial con linfoma cerebral primario).

- Puncién lumbar (si no contraindicada): PCR toxoplasma en LCR (E 96-100%; S 50%, disminuye con tratamiento).
- Biopsia cerebral.

- Diagnéstico de presuncion: PVVIH con CD4<100 cél/ul, con clinica, jay

Profilaxis primaria

Indicacién Primera eleccion Segunda eleccion Suspender/reiniciar
-Ac IgG+ anti- Toxoplasmay CD4+ | -Trimetoprim-st ol - Tri im-st (160/800 SUSPENDER:
<100 cél/ul (All). (160/800 mg)/d vo. (All). mg) 3 v/sem vo. (BIII). - Pacientes que reciben TAR si CV
i y CD4 >200 cél/pl (durante
-Todos los regimenes -Trimetoprim-sulfametoxazol (80/400 3 meses (Al).
recomendados como profilaxis mg)/d vo. (BIII). - Pacientes con CD4 entre 100-200 cél/
primaria frente a Toxoplasma, son ulque p CVi en los
eficaces frente a Pneumocystis. - Dapsona 50 mg/d vo + altimos 3-6 meses (BII).
Pirimetamina 50 mg/sem + ac. folinico
25 mg/sem vo (BI). REINICIAR:
Si CD4+ < 100 cél/ul
- Dapsona 200 mg/sem+ independientemente de CV (Alll).
Pirimetamina 75 mg/sem + ac. folinico | Puede no ser necesario reintroducir
25 mg/sem vo (BI). si CD4+ entre 100 y 200 cél/uly CV
i en los dltimos 3-6 meses
- Atovaquona susp.1500 mg/dia vo (CllI) | (BII).
-Atovacuona susp.1500 mg/d + RECORDAR:
Pirimetamina 25 mg/d+ ac. folinico 15 - Descartar déficit de G6PD si recibe
mg/d vo. (CIlI). dapsona.
Tratamiento
Indicacién Primera eleccion Pautas alternativas Comentarios
- Toxoplasmosis cerebral: - Pirimetamina 200 mg vo (Al) -Pirimetamina 200 mg (dosis inicial) + - Duracién: Minimo 6 semanas. Si la
(dosis inicial), seguido de: 50-75 mg/d (seglin peso) vo + respuesta es parcial prolongar. (Bll)
- Diagnoéstico de presuncion: Ac folinico 15 mg/d vo (Al)
PVVIH con CD4+ <100 cél/ - Si peso < 60 mg: (Al) + - En la gestacion la pauta de eleccion
i, con clinica, serologia y - Pirimetamina 50 mg/d vo + Ac. -Clindamicina 600 mg/6h iv/vo (Al) es la misma que en adultos (BIII)
radiologia compatible. folinico 15 mg/d (anadir profilaxis Pneumocystis jirovecii)
+ Trimetoprim 5 ma/kg/12h -En i graves con ir
- Enfermedad confirmada - Sulfadiazina 1000 mg/6h vo -ITimetoprim > mg/kg para la vo, o si la pirimetamina no esta

+ sulfametoxazol 25 mg/kg/12h

(Cotrimoxazol) iv o vo en 3-4 dosis. (BI) disponible se puede usar trimetoprim-

(biopsia cerebral, PCR en LCR)

- Si peso >60 kg: (Al) ol iv (Bl)

- Pirimetamina 75 mg/d vo + Ac. -Atovacuona susp 1500 mg/12h vo
- Toxoplasmosis extracerebral folinico 15 mg/d y - Si hay alergia a sulfamidas, se debe
(menor respuesta). + intentar la sensibilizacion (Bl) y se

-Pirimetamina 200 mg (dosis inicial) +

- Sulfadiazina 1500 mg/6h vo. 50-75 mg/d (segin peso) Vo +

puede usar atovacuona hasta lograrla

iy
Ac folinico 15 mg/d vo (BIl)
o -Vigilar toxicidad hematologica.

-Sulfadiazina .
1000-1500 mg/6h (segin peso) (BII) Otros tratamientos:

- Corticoides: sélo si efecto masa o
-Atovacuona susp 1500 mg/12h vo (Bll) | edema importante (BIII)

- Anti ici solo si o

-Pirimetamina 200 mg (dosis inicial) +

. aparecen crisis. (Alll)
50-75 mg/d (seglin peso) vo +

- TAR: iniciar en los primeros 14 dias

Ac folinico 15 mg/d vo (Al
+ - SRI: continuar TAR, tratamiento anti-
A - _ y afiadiro'i
-Azitromicina 900-1200 mg/d vo (CII) corticoides.
Profilaxis secundaria
Indicacion Primera eleccion Duracién Suspender/reiniciar
- Todos los pacientes que han -Pirimetamina 25-50 mg/d vo + Ac. Pirimetamina 25-50 mg/d vo + Ac SUSPENDER
completado el tratamiento de la folinico 15 mg/d (Al) folinico 15 mg/d vo (BI)
infeccion aguda. + + - Paciente asintomatico, CD4+ > 200
-Sulfadiazina 1000 mg/6 h o 2000 Clindamicina 600 cél/ul durante méas de 6 meses y CV
mg 12h vo (Al) mg/8h vo (Bl) indetectable. (BI)

(anadir profilaxis Pneumocystis jirovecii)

- Algunos autores incluyen la realizacion
de una prueba de imagen para objetivar
la resolucion de las lesiones antes de

-Atovacuona susp 750-1500 mg/12h vo | etirar la profilaxis. (Clll)

- Trimetoprim-sulfametoxazol (160/800
mg)/12h vo. (BIl)

(Bl
y REINICIAR

-Pirimetamina 25 mg/d vo +Ac. folinico | Si CD4+ <200 cél/ul

15 mg/d vo (BIl) independientemente de la carga viral
6 (Alll)

6
-Sulfadiazina 1000 mg/6 6 12h vo (BIl)

-Atovacuona 750-1500 mg/12h vo (BIl)
(mayor tasa de recidiva)

E: especifidad; S: sensibilidad; LCR: liquido cefalorraquideo; Vo: via oral; d: dosis; CV: carga viral; susp: suspension; d: dfa; sem: semana; SRI: Sindrome de reconstitucion
inmune; PVVIH: pacientes que viven con VIH.

Leishmania spp.

Métodos diagnésticos

- Sugestivo en pacientes con infeccién por VIH con sindrome febril sin foco, i ia, hi i ia policlonal y hepatoesplenomegalia
- Pruebas diagnésticas: Ag de Leishmania en orina, PCR Lei ia (de i0 i izacion de 6 con i en i de médula ésea,
otros tejidos o bien cultivo.

Profilaxis primaria

Prevencion de exposicion: Control de los perros (en zonas endémicas), uso de insecticidas y prevencion de picaduras por flebotomos.

Tratamiento
Enfermedad Primera eleccion Pautas alternativas Comentarios
-Lei: iasis visceral (kal ). | Al icina B lij 2-4 mg/ - Anfotericina B complejo lipidico 3 mg/
Enfermedad sistémica, posible kg/d IV diario (All) por 10 dias kg/d IV (10 d
afectacion local atipica. consecutivos, o0 4 mg/kg, los di
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3.INFECCIONES POR HONGOS

Iindice:
3.1. Pneumocystis jirovecii
3.2. Cryptococcus neoformans
3.3. Candida albicans
3.4. Aspergillus fumigatus
3.5. Microsporidiasis

3.1. Pneumocystis jirovecii

Las tres causas mas importantes de infeccion pulmonar por hongos son Pneumocystis
jirovecii, Aspergillus spp. y Cryptococcus spp. Los factores de mal pronostico identificados
en un meta-analisis son la edad avanzada, el sexo femenino, el retraso en el diagnostico, la
insuficiencia respiratoria, los tumores solidos, la lactato deshidrogenasa elevada, laalbimina

sérica bajay la coinfeccién bacteriana, por Aspergillus o por citomegalovirus . La elevacion
de la deshidrogenasa lactica (LDH> 500 U/L) aumenta en presencia de dano pulmonar, y
puede ser una prueba complementaria Gtil (CIII).

El tratamiento recomendado es el cotrimoxazol intravenoso con ajuste de dosis en caso de

disfuncién renal” (Al). Los corticosteroides tienen un beneficio demostrado en los individuos
infectados por el VIH con enfermedad grave. En la enfermedad grave, los corticosteroides

deben iniciarse en un plazo de 72 horas 3 (Al). Deberia esperarse una mejora en 5-7
dias. Deben realizarse investigaciones (lavado broncoalveolar) para detectar infecciones

. . . . . P > 24
respiratorias concomitantes si no hay mejora clinica o empeoran los sintomas “ (Bll). Se

. . . . 45 . . . . ..
recomienda asociar equinocandinas '~ o cambiar a tratamientos alternativos si hay toxicidad
por cotrimoxazol o fracaso del tratamiento (CIIl). El uso de acido folinico no es aconsejable
porque puede aumentar el fracaso terapéutico (CIII).

Para profilaxis primaria y secundaria se recomienda ver la (Tabla 1).

El riesgo de sindrome inflamatorio de reconstitucion inmunitaria (SRI) en los pacientes que
reciben tratamiento para ambas infecciones se ha considerado bajo.

La secuenciacion del genoma deberia servir para identificar nuevas dianas para el
tratamiento, lo que es especialmente importante con la aparicion de la enfermedad
resistente. La presencia de una mutacion en un caso que no responde, o que se esta

deteriorando, ciertamente apoya la necesidad de cambiar la terapia °.

No es necesario aislamiento respiratorio de los pacientes, pero se deberia evitar que
compartan habitacion con personas inmunodeprimidas que no reciben profilaxis.
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GRUPOD DE ESTUDID DEL SIDA-SEIMC

3.2. Cryptococcus neoformans

C.neoformans es un hongo encapsulado de distribucion universal con importante poder
patogeno en PVVIH en estadio avanzado (CD4+ <100 células/pl) sin TAR. La prevalencia de

. .- . ~ 6 . . .
infeccion en estos pacientes en Espana es =7% ~ , aunque el uso de TAR ha disminuido la
incidencia de enfermedad sintomatica. No esta indicada la profilaxis primaria en nuestro
medio, pero si el cribado para un diagnostico precoz en pacientes asintomaticos con

recuentos de CD4+ <100 células/ul * . La criptococosis se presenta como meningitis
subaguda, con cefalea, fiebre y malestar general, ademas de sintomatologia por elevacion
de presion intracraneal (Pic): letargia, alteraciones conductuales, trastornos visuales.
La criptococosis pulmonar se manifiesta con tos, disnea y alteraciones radiologicas
(consolidacion lobar, infiltrados nodulares o intersticiales bilaterales). Es rara la afectacion
pulmonar aislada en PVVIH, que normalmente presentaran formas diseminadas (lesiones
cutaneas, infiltracion de médula 6sea, higado, prostata...) o meningitis concomitante, que
debe buscarse activamente, aunque el paciente esté asintomatico.

El diagnostico precoz es clave para reducir la morbi-mortalidad, al iniciarse tratamiento
antifingico que evitara lameningitis °. Por ello, debe determinarse el antigeno de criptococo

(CrAg) en plasma/suero en todos los pacientes con CD4+ <100 células/ul (AHl) ®” Siresulta
positivo serealizara una puncion lumbar (PL) para descartar infeccion del SNC. La meningitis
criptococica se diagnostica mediante determinacion de CrAg en liquido cefalorraquideo
(LCR), visualizacion directa del hongo (tincion con tinta china), PCR o cultivo de LCR (que
permite conocer la sensibilidad a antifungicos).

Aquellos pacientes con CrAg positivo en plasma/suero que no presentan afectacion del SNC
(LCR negativo para CrAg) deben recibir tratamiento anticipado con fluconazol a las dosis
indicadas en la (Tabla 1)(BIII).

El tratamiento de la meningitis criptocdcica consiste en 3 fases ’ : induccion (2 semanas,
siempre y cuando haya mejoria clinica y se negativice el cultivo del LCR), consolidacion
(siguientes 8 semanas) y, posteriormente, mantenimiento o profilaxis secundaria, que debe
prolongarse minimo un ano, con posibilidad de retirar el antifingico tras ese tiempo si
han pasado al menos 3 meses con CD4+ >100 células/ul y carga viral indetectable (BIl)
? . Los farmacos de eleccion se muestran en la (Tabla 1). Pueden requerirse PL repetidas

o derivacion del LCR para controlar la PIC. Esta contraindicado el uso de esteroides para
el control de la PIC, por asociarse a peor pronostico (Al). Se recomienda diferir el TAR

. . . e 10
entre 4-6 semanas (Al) por el mayor riesgo de mortalidad asociado a su inicio precoz
probablemente por reconstitucion inmune. En la (Tabla 1) se especifica el tratamiento de las
formas extrameningeas.




DOCUMENTO DE PREVENCION Y TRATAMIENTO DE INFECCIONES OPORTUNISTAS Y OTRAS COINFECCIONES EN ... @95|DA

3.3. Candida albicans

La mayoria de las infecciones por Candida spp. en personas con VIH estidn causadas
por Candida albicans. Las formas clinicas mas frecuentes son las candidiasis de mucosas
orofaringea, esofagica y vulvo-vaginal.

La candidiasis orofaringea se observa con gran frecuencia en pacientes con recuento
de linfocitos CD4+ inferior a 200 células/pul y se considera un marcador clinico de
inmunodepresion avanzada. El diagnostico es clinico y no se requiere el cultivo salvo en
caso de sospecha de resistencia a antifingicos. La candidiasis esofagica se presenta
habitualmente con cifras mas bajas de linfocitos CD4+ y es una de las enfermedades
definitorias de sida. La endoscopia digestiva permite confirmar el diagnostico y descartar
otras formas de esofagitis (p. ej por CMV). Aunque la candidiasis vulvo-vaginal no indica
obligatoriamente inmunodepresion, las mujeres con VIH pueden tener episodios mas
agresivos y recurrencias mas frecuentes, especialmente en casos de inmunodepresion
avanzada.

La prevencion primaria de las infecciones por Candida spp. no esta indicada debido a la
escasa morbimortalidad, alta eficacia del tratamiento y al riesgo de seleccion de resistencia
a los antifungicos (Alll).

El tratamiento de eleccion de la candidiasis oral y orofaringea es fluconazol (Al) y como
alternativas itraconazol o posaconazol (Bl). En el caso de afectacion exclusivamente
orofaringea se puede utilizar un tratamiento topico con clotrimazol o miconazol (Bl) o bien

. . . - 11-12
nistatina en solucion (BIl)" .

La candidiasis esofagica requiere tratamiento sistémico. El tratamiento de eleccion es
fluconazol (Al), por via oral o intravenosa en funcion de la severidad de los sintomas y la

dificultad para la toma de farmacos por via oral™™*2 También puede utilizarse itraconazol
por via oral (Al) y, como alternativas (en caso de resistencia o toxicidad), voriconazol (Bl),
isavuconazol (Bl), anfotericina B (Bl) o equinocandinas (BI), si bien se ha reportado mayor

. . g . . .o 11, 13-14 .
frecuencia de recidiva con equinocandinas en comparacion con fluconazol™ . Si no se
consigue respuesta al tratamiento inicial se recomienda estudiar otras posibles causas y/o
descartar resistencia a los farmacos empleados.

La candidiasis vulvo-vaginal puede tratarse en la mayoria de los casos con pautas cortas de
fluconazol (All) o itraconazol (BIl) por via oral o de forma tdpica con clotrimazol o miconazol
(All). Los episodios mas severos o recurrentes deben tratarse con pautas de mayor duracion.

La profilaxis secundaria no esta recomendada. En casos de recidivas muy frecuentes se
puede utilizar tratamiento supresor con fluconazol (diario en caso de esofagitis, tres veces
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por semana en caso de candidiasis oral o vulvo-vaginal) y debera descartarse resistencia a
azoles.

3.4. Aspergillus fumigatus

Aunque pueden darse casos de infeccion invasora por Aspergillus fumigatus en personas
con VIH severamente inmunodeprimidas, su incidencia es baja y aparece habitualmente
asociada a otros factores de riesgo como neutropenia, tratamiento corticoideo u otras
infecciones oportunistas concomitantes.

La prevencion primaria no esta recomendada.

El tratamiento de la aspergilosis invasora es similar al de otros pacientes inmunodeprimidos
y depende de la gravedad del cuadro clinico.

Eltratamiento de eleccion es voriconazol (Al) oisavuconazol (Al) y como alternativas pueden
utilizarse anfotericina B liposomal (All), posaconazol (BIl) o equinocandinas (BIl). La duracion
del tratamiento no esta bien establecida. Se recomienda un minimo de 6-12 semanas y
debe individualizarse en funcion de la duracion de la inmunodepresion, localizacidon de la
enfermedad y evolucion clinica. Debe mantenerse, al menos, hasta alcanzar una cifra de

linfocitos CD4+ > 200 células/ul .

3.5. Microsporidiasis

Los microorganismos del género Microsporidia se clasificaron inicialmente como protozoos,

pero han sido reclasificados como hongos ' . Son de distribucién cosmopolita y la mayoria
de las infecciones sintomaticas ocurren en pacientes con infeccion por VIH con linfocitos

P . . . . . - 1
CD4+ <100 células/pl, aunque su frecuencia ha disminuido con la generalizacion del TAR g,
Lainfeccion se adquiere poringesta o inhalacion de las esporas mediante laingesta de agua
o alimentos contaminados, persona a persona o por contacto con animales.

Las especies que afectan al hombre con mayor frecuencia son el Enterocytozoon bieneusi,
seguido de Encephalitozoon spp., especialmente Encephalitozoon intestinalis. Clinicamente
lo mas frecuente es la aparicion de diarrea que conduce a la malabsorcion, pero también
puede producir encefalitis, infeccion ocular, sinusitis, miositis e infeccion

diseminada. E. bieneusi se asocia con malabsorcion, diarrea y colangitis. E. cuniculi se
asocia con hepatitis, encefalitis y enfermedad diseminada. E. intestinalis se asocia con
diarrea, infeccion diseminada y queratoconjuntivitis superficial. Anncaliia, Vittaforma y
Trachipleistophora se asocian con queratoconjuntivitis. Trachipleistophora esta asociado
con encefalitis y enfermedad diseminada.
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El diagnostico se basa en la deteccion por microscopia o por técnicas de deteccion
gendmica de las esporas en heces, fluidos corporales o biopsias tisulares. En el caso
de la microscopia debe utilizarse una tincion de tricromico modificada que presenta una
sensibilidad del 64% y una especificidad del 100%. Para el diagnostico de especie es
necesaria la microscopia electronica. Se han desarrollado reacciones en cadena de la
polimerasa y LAMP con una sensibilidad del 100% y una especificidad del 97.9% pero no

estan disponibles comercialmente '*%°.

El tratamiento se muestra en la (Tabla 1) . Debe tenerse en cuenta que la fumagilina es
medicacion extranjera.
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Tablas:

Tabla 2. Pautas recomendadas para la prevencion y tratamiento de las infecciones

producidas por hongos

Pneumocys:

Métodos diagnésticos

- Radiologia y TCAR

e infeccion

290% y VPN 297%)

en vidrio que p

aparecer son nédulos, neumotérax y, raramente, cavidades)

- Identificacion del patégeno mediante inmunofluorescencia y PCR (en el liquido de lavado broncoalveolar idealmente y en el esputo inducido en caso
contrario), sensibilidad de 297% y un valor predictivo negativo (VPN) = 99%

- La prueba de (1-3) beta-D-glucano (BDG) en suero puede ser util para los casos dificiles en los que hay una discrepancia entre el cuadro clinico y los
hallazgos de la PCR, o para marcar la dif ia entre izacio ibili

1 en los apices y que no afectan a la periferia. Otros hallazgos que pueden

Profilaxis primaria

Indicacién

Primera eleccion

Duracién

Suspender/reiniciar

Linfocitos CD4+ < 200 cél/ul (Al) o
<14% (BIl); candidiasis orofaringea
previa (All) o con una enfermedad
definitoria de sida (BII)

Cotrimoxazol (1 comp de TMP/SMX
80/400 mg o 1 comp de TMP/SMX
160/800 mg) una vez al dia VO (Al)

Cotrimoxazol (1 comp de TMP/SMX
160/800 mg) tres veces en semana
VO (BI)

Si IgG toxoplasma (-]

- Dapsona 100 mg/d VO (BI)

- Clindamicina 300 mg/8 horas vo con
Primaquina 15 mg al dia (BI)

- Atovacuona 1500 mg/dia (CIIl)

- Pentamidina inhalada 300 mg /28 dias
(B).

Si IgG toxoplasma (+)

- Dapsona 6 atovacuona junto con
(pirimetamina 75 mg + acido folinico
30mg) / 7 dias (CIll)

Suprimir profilaxis: tras = 6 meses

de TAR eficaz, si CD4+ >100 cél/ul y
viremia indetectable durante = 3 meses
(A

Tratamiento

Indicacién

Primera eleccion

Segunda eleccion

Comentarios

Formas graves: si el paciente
tiene disnea en reposo, la Pa O2es
<70 mm Hg, la saturacion de O2 es
< 91% o gradiente alveolo-capilar >
35 mm Hg.

Formas graves

- Cotrimoxazol (5mg/Kg de TMP +
25 mg/kg SMX cada 6-8 horas) (Al)

- Prednisona oral (en las primeras

Formas graves
- Clindamicina 600-900 mg iv 8 h
+primaquina 15 mg/dia vo (BI)

- Pentamidina 4 mg/Kg iv/24 horas
ini en al menos 1 hora. Puede

72 h de inicio de dias
1-5: 40mg/12h dias 6-10: 40 mg/
dia; dias 11-21: 20 mg/dia (Al)

Si no respuesta 5-7 dias valorar
asociar equinocandinas (CIIl) o
pautar tratamiento alternativo (BII)

Formas Is

reducirse la dosis a 3 mg/Kg iv/24 horas
en caso de toxicidad.

Formas leves-moderadas
- Clindamicina 300-450 mg vo 6-8 h +
primaquina15-30 mg/dia vo (Bl)

Cotrimoxazol 160mg/800mg cada
6-8 horas vo (Al)

- Al 1a 750 mg/12 h vo (BI)

- Dapsona 100mg/+trimetoprim 5Smg/kg
6-8hvooiv.

Algunos autores recomiendan en las
formas graves afadir desde el inicio
equinocandinas al tratamiento con
cotrimoxazol (CIII).

Cuando el paciente mejore, puede
cambiarse el tratamiento con
cotrimoxazol a via oral.

Considerar el comienzo de TAR dentro
de las dos semanas siguientes al
tratamiento activo de P. jirovecii.

Antes de utilizar primaquina y dapsona
descartar déficit de G6PDH.

Mantener el tratamiento 3 semanas.

Profilaxis secundaria

Indicacién

Primera eleccion

Segunda eleccion

Suspender/reiniciar

Todos los pacientes que han
completado el tratamiento de la
infeccion aguda (Al)

Igual que en profilaxis primaria.

Igual que en profilaxis primaria.

Cribado

Cryptococcus neoformans

infeccion asintomatica del SNC

Indicado en todos los pacientes con CD4+ <100 cél /ul mediante determinacion de CrAg en suero o plasma (All). Si es positivo se realizara puncion lumbar para descartar

Métodos diagnosticos

- PL en todos los pacientes (incluidos asintomaticos con CrAg positivo): medicion de Pic y determinacion de CrAg mediante latex o lateral flow assay™ (sensibilidad 93-100%),
tincion con tinta china (sensibilidad 60-80%) y cultivo (sensibilidad 95%) de LCR.
- Si sospecha de criptococosis pulmonar: radiografia de torax, tincion y cultivo de esputo, plantear lavado broncoalveolar (permitira diagnostico diferencial con otras infecciones)
donde se realizara tincion con tinta china y cultivo. Siempre hay que descartar infeccion diseminada con determinacion de CrAg, toma de hemocultivos y PL.

- Determinacion de CrAg en suero/plasma (positivo en virtualmente el 100% de infectados por VIH con criptococosis). Hemocultivos si sospecha de infeccion diseminada.

Profilaxis primaria

No esta indicada en Espafia porque hay medios para hacer cribado

Tratamiento

Enfermedad

Primera eleccion

Segunda eleccién

Otros tratamientos

Inicio de TAR

Duracién

Meningitis criptococica | Induccién

Una de las siguientes:

- Anfotericina B liposomal 3-4
mg/kg/24h iv + flucitosina 25
mg/kg/6h vo (Al

- Anfotericina B deoxicolato 0.7- | - Anfotericina B deoxicolato
1 mg/Kg/24h iv + flucitosina 25
mg/kg/6h vo (Al

Consolidacién
Fluconazol 400 mg/24h vo (Al

Induccién

Una de las siguientes:

- Anfotericina B complejo
lipfdico 5 mg/Kg/24h +
flucitosina 25 mg/kg/6h vo (BI)

0.7-1 mg/Kg/24h iv o
Anfotericina B liposomal 3-4
mg/kg/24h iv + fluconazol 800
mg/24h voliv (B, BIII

- Fluconazol 400- 800 mg/24h
voliv + flucitosina 25 mg/kg/6h
vo (BI

Consolidacién
Itraconazol 200 mg/24h vo (CI

PL de repeticion para
disminuir la PIC.

Si el paciente no tolera
PL repetidas o la PIC
persiste elevada, colocar
drenaje (BII).

Contraindicados

para manejar la PIC:
corticoides (Al), manitol
(A, acetazolamida (Al)

Diferir el inicio entre 4-6
semanas (Al. Puede ser
prudente posponerlo hasta
que se haya completado la
fase de consolidacion: 10
semanas (BII

Tener en cuenta
interacciones entre azoles
y antirretrovirales.

Riesgo de reconstitucion
inmune en 30% de
pacientes: continuar

con antiftingicos y TAR

y reducir PIC (Al). Si
persisten sintomas graves:
curso corto de corticoides
(cin

Induccién

Al menos 2 semanas

(AD. Si el cultivo de LCR
persiste positivo al final de
las 2 semanas, prolongar
la fase de induccion hasta
negativizacion (Bl

Consolidacién
8 semanas (Al

Enfermedad
diseminada (sin

Mismas pautas que en caso de meningitis criptococica (BIII)

Menor riesgo de
reconstitucion. No esta

Misma duracion que
en caso de meningitis

con sintomas leves-
moderados e infiltrado
pulmonar focal con

suero/plasma™

Fluconazol 800 mg/24h vo (Bl

bajos titulos de CrAg en | Consolidacion
Fluconazol 400 mg/24h vo (Bl

reconstitucion. No esta
claro el momento 6ptimo
Parece prudente refrasarla
2-4 semanas tras inicio

de tratamiento antifingico
(BIID

afectacion de SNC) o claro el momento 6ptimo criptococica.
criptococosis pulmonar Parece prudente refrasarla
con afectacion difusa. 2-4 semanas tras inicio
de tratamiento antifingico
(BIID
Criptococosis pulmonar | Induccién Menor riesgo de Induccién

2 semanas (BII

Consolidacién
8 semanas (BIID

en los que el cribado
resulta positivo con
CrAg en suero, pero sin
afectacion de SNC

(Tratal

Fluconazol 800 mg/24h vo (Bl

Menor riesgo de

GRUPO DE ESTUDID DEL SIDA-SEIMC
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4.INFECCIONES POR VIRUS

Iindice:
4.1. Virus del herpes simple (VHS-1y VHS-2)
4.2.Virus varicela zoster (VVZ)
4.3. Virus herpes humano tipo 8 (VHH-8)
4.4. Citomegalovirus (CMV)
4.5.Virus JC
4.6. Virus papiloma humano

4.1. Virus del herpes simple (VHS-1y VHS-2)

Las formas clinicas mas frecuentes son el herpes genital ', generalmente producido por
VHS-2,y el orolabial, habitualmente debido al VHS-1. En el herpes genital son frecuentes las
recurrencias. Lainfeccion por VHS-2 aumentaelriesgo de contraer el VIH de dos atres veces

2 ) . .
? |y en pacientes coinfectados puede aumentar los niveles de ARN del VIH en la sangrey
las secreciones genitales *.

Eltratamiento es mas eficaz sise inicia precozmente, en el periodo prodréomico o en el primer
dia tras la aparicion de las lesiones. El tratamiento antivirico con analogos de nucleodsidos
es eficaz, seguro y bien tolerado, y en el caso del herpes genital, podria reducir el riesgo de
transmision del VIH-1.

El tratamiento de la encefalitis herpética es similar al empleado en los pacientes
inmunocompetentes, y debe iniciarse cuando se sospeche el diagnostico.

La esofagitis y la proctitis herpética responden al aciclovir intravenoso pudiéndose, tras
estabilidad clinica, continuar por via oral.

Ha de considerarse la posibilidad de resistencia a los antiviricos cuando las lesiones no
mejoran después de 7-10 dias de un tratamiento correcto y confirmarlo mediante un estudio
de sensibilidad.

. . . . P 5 . . .
La profilaxis primaria no esta recomendada (Alll) ° y no existen vacunas. La profilaxis
secundaria debe plantearse ante recurrencias graves o para reducir su nidmero. La terapia
supresora anti-VHS para prevenir la transmision de VHS-2 a parejas susceptibles no se

recomienda para personas con coinfeccion por VIH/VHS-2 que no estan en TAR (Al) ° .

No hay evidencia sobre el uso de terapia supresora para prevenir la transmision genital de
VHS-1.
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4.2. Virus varicela zoster (VVZ)

Laincidencia de infecciones por VVZ enlos pacientes infectados por el VIH es mucho mayor
que en la poblacion general y pueden aparecer con cualquier cifra de linfocitos CD4+, pero
el riesgo de enfermedad es mayor con recuentos <200 células/pl. Las infecciones por VVZ
en adultos sin causas conocidas de inmunodepresion, obligan a descartar

infeccion por VIH. Las formas de presentacion y el curso clinico de las infecciones por
VVZ pueden modificarse en pacientes con inmunodepresion avanzada. El TAR reduce la
incidencia de herpes zoster, aunque el riesgo de este sigue siendo tres veces mayor que en

la poblacion general7 y aumenta en el periodo de 6 meses inmediatamente posterior al inicio
del TAR®.

El tratamiento del herpes zo6ster localizado va dirigido a prevenir la diseminacion de la
infeccion, acortar la duracion de los sintomas y reducir el riesgo de neuralgia postherpética.
No se recomienda el uso de corticoides.

En casos de varicela, herpes zoster diseminado o con afectacion visceral es preferible iniciar
aciclovir IV. La necrosis retiniana aguda suele responder también al tratamiento con aciclovir
IV a dosis altas, que puede continuarse con valaciclovir vo (Blll). En algunos casos puede
considerarse también tratamiento intravitreo (BII).

La resistencia del VVZ a los analogos de nucledsidos es excepcional, pero puede existir y
responde a foscarnet °.

En general no deben emplearse corticoides. Considerar su uso, si no existe contraindicacion,
con especial cuidado en inmunodeprimidos severos, en: zoster oftalmico (topico y
sistémico), necrosis retiniana aguda, sindrome de Ramsay Hunt y vasculopatia por VVZ, a1l
mg/kg/dia 5 dias, dosis decrecientes hasta completar 2-3 semanas.

Recientemente se ha aprobado la indicacion de la vacuna recombinante frente al herpes
zOster parala prevencion del herpes zoster y la neuralgia postherpética en personas adultas

. 10
que vivenconel VIH .

4.3. Virus herpes humano tipo 8 (VHH-8)

Aconsejamos consultar la Guia de practica clinica de la infeccién por herpes virus humano
tipo 8 en la poblacién con infeccién por VIH de GeSIDA ™.
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El VHH-8 se transmite por saliva (mecanismo principal), relaciones sexuales, transfusion y
trasplante de 6rgano sélido.

Se ha asociado a los siguientes procesos clinicos: Sarcoma de Kaposi (SK)

Linfoma primario de cavidades (LPC) Enfermedad de Castleman multicéntrica (ECM)

Linfoma de células B grandes en el contexto de ECM Sindrome inflamatorio inducido por
citoquinas (KICS) Sindrome hemofagocitico, pancitopenia, hepatitis

Manifestaciones inespecificas como fiebre, astenia, linfadenopatia, exantemay diarrea

El Sarcoma de Kaposi (SK) es un tumor mesenquimal originado por el virus herpes humano
tipo-8 (VHH-8) que, de forma global, continta siendo el mas frecuente en la poblacion con
infeccion por VIH. Tras la utilizacion del tratamiento antirretroviral (TAR), su frecuencia ha
disminuido y su pronostico ha mejorado. Sin embargo, el riesgo de desarrollar SK continda
siendo mas elevado en las personas con VIH y recuento normal de linfocitos CD4+ que en
la poblacion general. Los mecanismos inmunopatoldgicos por los que hasta un 15% de los
pacientes con carga viral indetectable y linfocitos CD4+ > 300 células/pl pueden desarrollar
enfermedad progresiva permanecen todavia desconocidos.

El tratamiento, ademas de un TAR 6ptimo, puede precisar tratamiento con doxorrubicina o
daunorrubicina liposomal si existe afectacion visceral o cutanea muy extensa. Se debe evitar
el uso de corticoides.

4.4. Citomegalovirus (CMV)

La enfermedad por CMV ocurre fundamentalmente por reactivacion en pacientes con
linfocitos CD4+ <50 células/ul. La retinitis es la forma clinica mas grave y antes de
la generalizacion del TAR era la causa mas frecuente de ceguera. No esta clara la
indicacion de funduscopias periddicas en pacientes severamente inmunosuprimidos desde
la implantacion del TAR, pero es importante insistir al paciente que consulte precozmente
si tiene algln tipo de alteracion de la agudeza visual (BIll). Otras manifestaciones clinicas

menos frecuentes son colitis, esofagitis, neumonitis, polirradiculoneuritis y encefalitis .

El diagnostico de la retinitis se establece mediante oftalmoscopia indirecta debiendo
iniciarse tratamiento intravitreo y con valganciclovir oral sin esperar confirmacion mediante
PCR o antigenemia. La PCR cuantitativa ofrece como ventajas una mejor estandarizacion,
necesitar menos volumen de sangre y ser (til en pacientes con leucopenia. Sin
embargo, una PCR negativa en suero no excluye enfermedad por CMV y su positividad
tampoco indica afectacion de érgano diana. La serologia como técnica diagnostica en

. . . 13 .
el inmunocomprometido tiene muy poco valor =~ , pero se recomienda en grupos con
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bajas tasas de seroprevalencia de cara a evitar exposiciones de riesgo en caso de ser
seronegativos (BIII).

El sindrome de reconstitucion inmune se manifiesta en forma de uveitis o vitritis y puede

aparecer tan pronto como a las 4 semanas de iniciar el TAR. Excepcionalmente se han
descrito casos hasta 4 anos después. Se presenta con mayor frecuencia en pacientes
profundamente inmunodeprimidos que con el TAR alcanzan rapidamente cifras de CD4+
superiores a 100 células/ul. Aunque este punto es controvertido, en la actualidad no esta
demostrada la utilidad del tratamiento preventivo durante 2 semanas, antes de iniciar TAR,

en aquellos pacientes con linfocitos CD4+ inferiores a 50 células/pl con carga viral de CMV

detectable™"®.

El tratamiento de las otras localizaciones debe individualizarse segun la localizacion y
gravedad del proceso ( Tabla 3) . Es de eleccion el ganciclovir IV en los casos graves y con
dificultades de ingesta oral y el valganciclovir oral por su eficacia, seguridad y comodidad de

administracién en el resto ° .

4.5. Virus JC

La leucoencefalopatia multifocal progresiva (LMP) es una entidad neurolégica producida
por el virus JC (poliomavirus), que caracteristicamente presenta, en resonancia nuclear
magnética, desmielinizacion focal con lesiones en sustancia blanca sin efecto masa.

La presentacion clinica es variaday generalmente se producen déficits neurologicos focales
y progresivos. Las lesiones desmielinizantes pueden afectar cualquier zona del sistema
nerviosos central (SNC).

El tratamiento antirretroviral (TAR) es la Unica intervencion, hasta la fecha, que puede
prevenir la LMP y mejorar la respuesta celular mediada por linfocitos T. Ello es esencial en el
control de la replicacion intracerebral del virus JC.

Una baja carga viral en LCR y obtener una respuesta inmune celular especifica en sangre y
LCR frente al virus JC se asocian a una favorable evolucion clinica y un mejor pronostico. La
mortalidad es mayor en aquellos pacientes con linfocitos CD4+ <100 células/pl.

No existe una terapia especifica y eficaz frente a LMP. Se han utilizado numerosos
farmacos, empiricamente o en ensayos clinicos, sin que ninguno haya demostrado suficiente
efectividad y actualmente no se recomiendan (citarabina, cidofovir, mirtazapina, topotecan,
mefloquina, interferon alfa entre otros). En los pacientes con infeccion por VIH- 1 la mejor
opcion es iniciar (All) u optimizar (Alll) el TAR con pautas eficaces y potentes que presenten

buena penetracion en SNC .
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El pronostico ha mejorado tras la introduccion del TAR, pasando de supervivencias de 10%

al ano al 40%-75% anual, aunque una proporcion importante de pacientes presentaran

- . 17 . . . P
secuelas neuroldgicas . En los pacientes que experimentan un deterioro clinico o
radioldogico con TAR, sugestivo de sindrome de reconstitucion inmune, los estudios

. . . . . . . . 9,18
observacionales sugieren administrar corticoesteroides sin interrumpir TAR (BIll) .

4.6. Virus papiloma humano

Lainfeccion por el virus de papilomahumano (VPH), que es lainfeccion de transmision sexual
(ITS) mas frecuente en el mundo, suele ser una infeccion asintomatica. Las personas que
viven con VIH tienen mayor prevalencia de infeccion por VPH, junto con una reduccion en el
aclaramiento del virus. Esto supone un mayor riesgo de neoplasias (cérvix, ano, vulva, vagina,

. . 1 -
pene, cavidad oral y orofaringe) ? que la poblacion general.

Algunos pacientes desarrollan condilomas (sobre todo genotipos 6 y 11 del VPH) % La
neoplasia intraepitelial es una displasia de alto grado, precursora del cancer (los genotipos

mas frecuentes son 16,18y 31) **.

La citologia en medio liquido es la técnica de cribado de eleccion, acompanada de la
determinacion de la presencia de VPH de alto riesgo (AR) mediante PCR, lo que aumenta la
sensibilidad. Se debe realizar colposcopia/anoscopia de alta resolucion con toma de biopsias
ante la presencia de lesiones citologicas y/o presencia de VPH-AR. La utilidad de otros
marcadores bioldégicos como el pl6, Ki67, la metilacion o los exosomas en personas VIH+

esta en estudio actualmente **.

Eltratamiento de las lesiones de alto grado se realiza mediante ablacion (cirugia, coagulacion
por infrarrojos, electrocauterizacion, fulguracion laser), o utilizando tratamientos topicos
(imiquimod, acido tricloroacético, cidofovir o podofilotoxina).

El preservativo previene (aunque no totalmente) la infeccion por VPH. Hay tres vacunas
frente al VPH comercializadas. Se recomienda la vacunacion de personas VIH+ antes de los
26 anos. Algunas Comunidades Autdonomas han extendido laindicacion de vacunacion hasta
los 45 anos, aunque ante la falta de datos en este rango de edad se debe individualizar esta

recomendacion .

Para mas informacion se recomienda consultar el Documento de consenso sobre
diagnostico y tratamiento de las infecciones de transmision sexual elaborado por GESIDA

(capitulo 6) ** .
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GRUPO DE ESTUDID DEL SIDA-SEIMC

Tablas:

Tabla 3. Pautas recomendadas para la prevencion y tratamiento de las infecciones
producidas por virus

Métodos diagnésticos

- La reaccion en cadena de la ADN polimerasa (PCR) es el método p ido para el di ostico de lesi a i ite por el
VHS y es el método de di: ostico mas ible. El VHS en lesiones i debe tipifi como VHS-1 o VHS-2.
- Los ensayos serologicos especificos pueden usarse para el diagnéstico de la infeccion por VHS-2 en individuos asintomaticos o con lesiones atipicas.
Tratamiento
Enfermedad Primera eleccion Segunda eleccion

Terapia lesiones iniciales y recurrentes: | Herpes refractario o resistente a aciclovir:
Herpes orolabial o genital no grave | - Valaciclovir 1 g vo ¢/ 12 h, o

- Famciclovir 500 mg vo ¢/ 12 h, o - Foscarnet 40 mg/kg iv ¢/8 h o 60 mg/ kg

- Aciclovir 400 mg vo ¢/8 h, IV c/12 h (Al), o

- Orolabial (Alll) 5-10 dias, genital (Al)

5-10 dias - Cidofovir 5 mg/kg iv semanal o

- Tratamiento inicial con aciclovir 5 mg/ | - Tratamiento tépico con: cidofovir al 1%

Kg iv ¢/8 h hasta inicio de regresion diario, triflu-ridina al 1% tres veces al dia

de lesiones y continuar con una de 6 I o imiqui al 5%
Herpes orolabial o genital grave las pautas orales mencionadas arriba, | tres ve-ces a la semana (CIIl). Duracién >

hasta que las lesiones hayan curado. 21-28 dias, segln respuesta

(Alll)

- Aciclovir 10 mg/Kg iv ¢/8 h durante
14-21 dias (Alll)

Encefalitis
Profilaxis secundaria
Indicacion Primera eleccion Segunda eleccion Suspender/rei jar
Herpes genital recurrente Terapia supresora cronica: Evaluar la necesidad de continuar
- Valaciclovir 500 mg vo ¢/12, (Al) o anualmente.
- Famciclovir 500 mg vo ¢/12 h, (Al) o
- Aciclovir 400 mg vo c¢/12h (Al)

Virus varicela zéster*

Métodos diagnésticos

La varicela puede diagnosti { i ite al la seroconversion. La PCR de lesiones es el método mas sensible y especifico para el
diagnéstico de VVZ.

Profilaxis primaria

Indicacion Primera eleccion Segunda eleccion Suspender/rei
Profilaxis post- icion G slina inmune ifi Duracion: 5-7 dias
Contacto estrecho con persona con | dentro de los 3-4 dias tras la exposicion - Valaciclovir 1 g vo ¢/ 8 h (All), o
varicela o HZ activos y susceptible | (Alll)*** - Famciclovir 500 mg vo ¢/ 8 h, (BIII) No aplicable
a VVZ (no historia de vacunacién o siempre que se comienza dentro de los
seronegativo) 7-10 primeros dias post-exposicion
Profilaxis Primaria varicela: Vacuna atenuada, Pauta 2 dosis (0, 3
Seronegativos que tengan un meses). . .
re-cuento de CD4+ >200 cél/ul y No usar vacuna tetravirica. No aplicable No aplicable
(>14% CD4)

Profilaxis secundaria

Profilaxis secundaria Herpes zoster. | Vacuna de subunidades (HZ/su): contiene
Paci conii ion por VIH i ina E de VVZ obtenida por
> 18 afios (vacuna adyubada). técnica de recombinacién de ADN No aplicable No aplicable
Priorizar en pacientes de mas edad. | adyuvada con AS01B (gE/AS01B)
2 dosis, separadas 2 meses

Tratamiento
Enfermedad Primera eleccion Segunda eleccion Comentarios
Duraciéon: 5-7 dias Duraciéon: 5-7 dias
Varicela no complicada - Valaciclovir 1 g vo ¢/ 8 h (All), o - Aciclovir 800 mg vo, 5 veces al dia (BII)

- Famciclovir 500 mg vo ¢/ 8 h (All)
Duracion 7-10 dias

- Aciclovir 10 mg/kg iv ¢/ 8h (Alll) (si
no existe afectacion visceral puede
completarse el tratamiento por via oral
con valaciclovir, famciclovir o aciclovir)

Varicela: formas graves

(B1N)
Duracién: 7-10 dias - Aciclovir 800 mg vo, 5 veces al dia (Bll) | Se debe considerar una mayor
- Valaciclovir 1 g vo ¢/ 8h (All), duracion si las lesiones se
Herpes zéster localizado - Famciclovir 500 mg vo c/ 8h (All), resuelven lentamente
No se recomienda tratamiento con
corticoides.
Duracién 10-14 dias En pacientes con herpes
- Aciclovir 10 mg/kg iv ¢/ 8h hasta la z6ster oftalmico que tienen
mejoria clara de las lesiones cutaneas y/o queratitis estromal y uveitis
H - : . viscerales (All); se puede entonces pasar anterior, pueden ser necesarios
erpes zoster diseminado o con " N o
afectacion visceral a pautas_orales (BIII_) i ocrtlcc_:ste!oldes tOP’ICOS para
- Las lesiones dendriformes tardias reducir la inflamacion.
del epitelio corneal deben tratarse con
o
topicos (Alll)
- Aciclovir 10 mg/kg iv ¢/ 8h, 10-14 Se recomienda la participacion
dias, seguido de valaciclovir 1 g vo ¢/ de un oftaimélogo
Necrosis retiniana aguda 8h durante =214 semanas (Alll) mas experimentado (Alll)

ganciclovir 2 mg/0.05 ml intravitreo dos
veces por semana, 1-2 dosis (BIIl)

- Aciclovir 10 mg/kg iv ¢/ 8h o ganciclovir 5 Se recomienda la participacion
Necrosis retiniana externa mg/kg ¢/ 12h + Ganciclovir 2 mg / 0.05 mL de un oftaimélogo
api p i ylo 1.2 mg/0.05 mL intravitreo experimentado (Alll)
dos veces por semana (Alll) Duracion no definida
Duracién 10 dias - Cidofovir 5 mg/kg iv semanal las dos
Herpes zoster refractario / VVZ - Foscarnet 40 mg/kg iv ¢/ 8 h o Foscarnet | primeras semanas y, posteriormente
resistente a aciclovir 60 mg/kg iv ¢/ 12 h (All) quincenal (CIII)

- Brivudina 125 mg ¢/ 24h, 5-7 dias

herpes humano tipo 8 (VHI

Métodos diagnésticos

El diagnéstico de SK se basa en la clinica, en el estado i ogico del i yenlos del estudio anatomo-patolégico y amplificacion del DNA
por PCR sobre la muestra (Bll).

Tratamiento

Enfermedad Primera eleccion

Sarcoma de Kaposi
Afectacion viscer:
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5.INFECCION POR MICOBACTERIAS

Iindice:
5.1. Mycobacterium tuberculosis
5.2. Mycobacterium avium complex
5.3. Otras micobacterias

5.1. Mycobacterium tuberculosis

A todos los pacientes VIH se les debe realizar cribado de infeccion tuberculosa latente (ITL)
(All). El riesgo de progresion a tuberculosis se reduce con el TAR y el tratamiento de la ITL

! preferiblemente con isoniacida durante 6-9 meses (Al), pudiendo utilizar como alternativa
isoniazida y rifampicina durante 3 meses (All) o rifampicina durante 4 meses (BIIl).

La enfermedad tuberculosa sensible se trata con 4 farmacos durante dos meses en fase de
induccion y con 2 farmacos durante 4 meses mas en fase de mantenimiento; esta fase se
prolongara hasta 7 meses en pacientes con cavitacion, CD4 <100 células/pl o cultivo positivo
al finalizar la induccion en ausencia de resistencias. El tratamiento de la tuberculosis en
adultos VIH se expone ampliamente en el documento de consenso elaborado por GeSIDA/

. 2
SEIMC, cuya consulta se recomienda “.

Se recomienda iniciar TAR independientemente de la cifra de CD4+ en las dos primeras
semanas, una vez comprobada la tolerancia al tratamiento antituberculoso (Al). En el caso
de la meningitis tuberculosa, se recomienda demorar el inicio del TAR al menos 4 semanas,

eligiendo el momento 6ptimo en funcion de la situacion clinica del paciente (Al) *  Para
evitar el sindrome de reconstituciéon inmune (SRI) se recomienda administrar prednisona
en pacientes con CD4 <100 células/pl (40 mg/dia durante 2 semanas seguido de 20 mg/
dia 2 semanas mas) * (Al). Si el paciente desarrolla SRI se recomienda mantener TAR y
antituberculosos, anadiendo AINEs en los casos leves, y prednisona en los moderados-
graves (1,5 mg/Kg/dia durante 2 semanas + 0,75 mg/Kg/dia 2 semanas mas en pacientes
que reciben rifampicinay 1mg/kg/diay 0,5mg/kg dia respectivamente en los que no reciben

rifampicina) > (All).
Para la eleccion de TAR mas adecuado se recomienda descartar potenciales interacciones

(por ejemplo, en http://www.hiv-druginteractions.org), y revisar las recomendaciones
respecto al TAR consensuadas por GeSIDA/PNS, que se actualizan anualmente.

5.2. Mycobacterium avium complex

La profilaxis primaria no esta indicada si el paciente inicia TAR 6 (CIl). Se debe valorar en
pacientes con CD4+ <50 células/pl que mantienen viremia detectable, una vez descartada
enfermedad por Mycobacterium avium complex (MAC). Los farmacos utilizados son
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claritromicina ’ o azitromicina ® (Al).

El diagnostico se basa en la sospecha clinica y el aislamiento mediante cultivo de muestras
habitualmente estériles. Se han utilizado técnicas de diagnostico molecular, aunque su

utilidad esta por determinar °.
Antes de comenzar tratamiento, se debe descartar infeccion tuberculosa.

La enfermedad por MAC requiere tratamiento combinado (B1) con un macrolido
(claritromicina en primer lugar o azitromicina si interacciones o intolerancia) asociado a
etambutol. Se puede anadir rifabutina en casos de enfermedad severa, si se sospecha
resistencia a macroélidos/etambutol, o en pacientes con inmunodeficiencia severa (CD4+

<50 células/pl), alta carga bacteriana o ausencia de TAR.

Se puede considerar quinolonas o amikacina como tercer farmaco cuando no se puede
utilizar rifabutina, o como cuarto farmaco en pacientes con enfermedad severa, diseminada
o refractaria.

Tras completar 12 meses de tratamiento, se mantendra azitromicina/claritromicina y
etambutol hasta que el paciente tenga CD4+ >100 células/pl y CV del VIH indetectable
durante al menos 6 meses, a modo de profilaxis secundaria o tratamiento de mantenimiento.

Si el paciente ya estaba tomando TAR en el momento del diagnostico del MAC, se debe
continuar, y optimizar si mantiene viremia detectable. Sino lo estaba tomando, debe iniciarlo
pronto tras iniciar el tratamiento del MAC (B1). Es necesario revisar si existen interacciones
farmacologicas (http://www.hiv-druginteractions.org).

El SRI asociado a MAC se relaciona con la existencia de otras enfermedades oportunistas,
mayor reduccién de la CV del VIH y sintomatologia mas prolongada ™ .

5.3. Otras micobacterias

El riesgo de desarrollar enfermedad por micobacterias no tuberculosas (MNT) se relaciona
con el grado de inmunodeficiencia, siendo mayor con recuentos de CD4+ inferiores a 50

~ 11
células/pl .

La profilaxis primaria no esta indicada si el paciente inicia TAR = (CIl). Se debe valorar en
pacientes con CD4+ <50 células/pl que mantienen viremia detectable, una vez descartada

- e . . 1 . . . 14
enfermedad por MAC. Los farmacos utilizados son claritromicina * 0 azitromicina (Al).
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El diagnostico de certeza se establece cuando se aisla MNT en fluidos o tejidos estériles.
Cuando se identifican en muestras no estériles, el diagnostico depende de los hallazgos
clinicos y radiologicos, y de la existencia de un diagnostico diferencial alternativo.

Las MNT mas frecuentes son las siguientes: Mycobacterium kansasii (es la MNT aislada mas
frecuentemente después de MAC), M. xenopi, M. hemophilum , M. fortuitum, M. chelonae.
La experiencia con otras MNT mas alla de Mycobacterium kansasii o MAC es limitada.
No existen recomendaciones especificas en el paciente con infeccion VIH en cuanto a
su tratamiento y prevencion, por lo que se aplican las mismas que para otros grupos de
pacientes.

Las decisiones terapéuticas deben ser individualizadas y basadas en el resultado del
antibiograma. Para la eleccion de TAR mas adecuado se recomienda consultar las posibles
interacciones (http://www.hiv-druginteractions.org).

El SRl asociado a MNT tiene un amplio rango de presentaciones clinicas y de severidad, y su
pronostico a largo plazo es favorable en pacientes adherentes al TAR .
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Tablas:

@Lsnupu DE ESTUDID DEL SIDA-SEIMC

Tabla 4. Pautas recomendadas para la prevencion y tratamiento de las infecciones
producidas por micobacterias

Mpycobacterium tuberculosis

Cribado

>200 CD4+ cél/ul) 6 IGRA (Interferon Gamma release assay) a todos los pacientes con infeccion VIH una vez o tras contacto si son negativos

Métodos diagnésticos

Cultivo 6 PCR de muestra de 6rgano afectado.

Tratamiento de la Infeccion tuberculosa latente (ITL):

acién Primera eleccion Segunda eleccidn Comentarios
- Isoniacida 5 mg/kg/dia VO o Lo .
ening de ITL (méx. 300/dfa) + Rifampicina _Asoqlar_ piridoxina (25-50 mg/dia) para disminuir los efectos secundarios neuro
. : isoniacida.
evidencia N 10 mg/kg/dia VO (méx. 600
lad activa Isoniacida 5 mg/kg/ mg/dia) 3 meses (Al
ento previo dia VO (méx. 300/ Si hay exposicion a tuberculosis resistente a farmacos, se recomienda tratamie
enfermedad dia) 6-9 meses (A | Rifampicina 10 mg/kg/ antibiograma guiado por un experto (Alll.
(AD dia VO (méax. 600 mg/dia) 4 : ) . . -
meses (BID Consultar interacciones farmacologicas de rifampicina.
Tratamiento de la enfermedad tuberculosa activa:
acién Primera eleccién Comentarios
2 HRZE + 4-7 HR (BIl) - Asociar piridoxina (25-50 mg/dia) para disminuir los efectos secundarios neur
isoniacida.
Fase de induccion: 2 meses - Se debe ajustar la dosis de los farmacos antituberculosos al peso del pacient
isoniacida 5 mg/kg/dia VO (méax. 300/dia) recomienda administracion a dosis fijas (All). Consultar interacciones farmacol
: + rifampicina 10 mg/kg/dia VO (méx. 600 mg/dia) : .
s pulmonar L - rifampicina.
+ pirazinamida 25 mg/Kg/dia ] ) o ]
+ etambutol 15-20 mg/Kg/dia - Se puede suspender etambutol si se confirma sensibilidad a farmacos de prin
- En pacientes con tuberculosis resistente se recomienda tratamiento segun ar
Fase de mantenimiento: 4-7 meses: guiado por un experto (AllD.
isoniacida 5 mg/kg/dia VO (max. 300/dfa) - Iniciar TAR en las 2 primeras semanas de tuberculostaticos independienteme
*+ fifampicina 10 mg/kg/dia VO (max. 600 mg/dia) de los CD4+. En el caso de la meningitis tuberculosa, se demorara al menos 4
Tuberculosis del sistema nervioso central: 2 HRZE + | vigilar aparicion de SRI (AD
IS -
nar 7-10 HR (BID - En pacientes con CD4+<100 que empiezan TAR tras al inicio de tratamiento :
; ; . B se recomienda tratamiento preventivo de sindrome de reconstitucion inmune ¢
Tuberculosis osteoarticular: 2 HRZE + 4-7 HR (BID 40 mg/dia 2 semanas seguido de 20 mg/dia 2 semanas (Al)

Profilaxis secundaria

No aplica

M. avium complex

Métodos diagnosticos

CR de muestra de 6rgano afectado.

Profilaxis primaria

Indicacion

Primera eleccion

Segunda eleccién Comentarios

>on CD4+ <50 cél/ul que
viremia detectable (Al)

- Azitromicina 1.200 mg/sem VO (Al)

- Claritromicina 500 mg/12 h VO (Al)

La profilaxis primaria no est:

-Rifabutina 300 mg/24 h VO (BI) paciente inicia TAR (All)

Tratamiento

Indicacion

Primera eleccion

Se

Claritromicina
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6. INFECCIONES BACTERIANAS

Iindice:
6.1. Bacterias intestinales (Salmonella, Shigella y Campylobacter)
6.2.
6.3. Bacterias respiratorias
6.4. Otras bacterias (Bartonella y Rhodococcus)

6.1. Bacterias intestinales (Salmonella, Shigellay Campylobacter)

Las tasas de infeccion intestinal por enterobacterias son al menos 10 veces superiores
entre las personas infectadas por VIH, disminuyendo con el TAR, que ha sido la medida
mas efectiva en la reduccion de su incidencia. El riesgo es mayor en individuos con SIDA
o0 CD4+ <200 células/pl. Los pacientes con inmunosupresion grave tienen mayor riesgo de

bacteriemia recidivante por Salmonella ™ .

Las principales vias de transmision son la ingestion de alimentos o agua contaminada, y la
exposicion fecal-oral. Los pacientes con CD4+ <200 células/pl deben tomar precauciones
basadas en el lavado de manos (Tabla 1). La profilaxis antimicrobiana para prevenir
infecciones intestinales bacterianas no estad recomendada, tampoco para los viajeros
(AIl). En casos seleccionados puede considerarse profilaxis con fluoroquinolonas o
rifaximina, similar a la utilizada en viajeros inmunosuprimidos, dependiendo del grado de
inmunosupresion, la region del viaje y la duracion de este (Clll). En embarazadas o pacientes
que ya estan tomando profilaxis con cotrimoxazol, esta puede ofrecer cierta proteccion

. . . . 1
como alternativa a las fluoroquinolonas o la rifaximina (BIlI) .

El tratamiento empirico de la diarrea en pacientes infectados por el VIH no difiere del
recomendado para pacientes inmunocompetentes. En el caso de estar indicado iniciarlo,
el ciprofloxacino es la primera eleccion (Alll), ceftriaxona o cefotaxima iv son alternativas
razonables (BIll). El tratamiento debe ajustarse en base a los resultados microbioldgicos. Es
frecuente la resistencia a fluoroquinolonas en Campylobacter jejuni en el Sudeste Asiatico,
debiéndose tener en cuenta ala horade prescribir un tratamiento empirico. Las indicaciones

de tratamiento especifico se recogen en la (Tabla 1) '

La diarrea por Clostridium difficille es comin en personas con infeccion por VIH,

especialmente en aquellas con CD4+ < 50 células/pl * . También debe recordarse la diarrea
causada por otras infecciones oportunistas (MAI, CMV, TBC, Cystoisospora, etc) que seran

revisadas en los epigrafes correspondientesl.

6.2.
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6.3. Bacterias respiratorias

Las recomendaciones de tratamiento de las infecciones bacterianas respiratorias (sinusitis,
otitis, bronquitis y neumonia) en los pacientes que viven con VIH son similares a la poblacion

5
general .

La neumonia bacteriana (NB) recurrente, definida por dos o mas episodios durante un ano,
es una enfermedad definitoria de SIDA. Puede ocurrir con cualquier recuento de linfocitos
CD4+. En pacientes en TAR con viremia controlada y CD4+ >350 células/pl el manejo es

igual a las personas sin infeccion por VIH ®> . Aunque la NB ha disminuido con la introduccion
precoz del TAR, en el estudio START la incidencia de infecciones bacterianas fue 0.87/100

personas/afio y el 40% fueron NB>. Streptococcus pneumoniae y Haemophilus spp. son la
causa mas frecuente de NB y las bacterias atipicas son poco habituales. P. aeruginosa y S.
aureus aparecen en enfermedad avanzada (CD4+ < 50 células/ul) con factores deriesgoy en
neumonias extensas y graves, sobre todo si son necrotizantes o cavitadas. S. pneumoniae

y S. aureus pueden complicar una infeccion por la gripe previaG. La prueba rapida nasal
de SAMR en entornos de alta prevalencia es muy util para dirigir el tratamiento empirico

en formas graves7. No se recomienda la determinacion de procalcitonina para la toma de
decisiones en pacientes VIH, por falta de evidencia. Las escalas pronosticas (PSI, CURB-65,
ATS/IDSA) estan validadas para predecir mortalidad en combinacion con el recuento de

8 . . . P oy
CD4+".Noserecomiendaelusoderutinadela TAC para el diagnostico,aunque puede ser Gtil
el uso de la ecografia toracica. Se debe mantener alto el indice de sospecha de tuberculosis
y evitar en ese caso el uso de fluoroquinolonas.

Las medidas generales recomendadas para prevenir NB son la higiene de manos, el
abandono del tabaquismo (Al), del consumo de alcohol y de otras drogas (Al), el TAR eficaz
(All) y evitar el contacto estrecho con casos activos de infeccion respiratoria.

Multiples estudios observacionales demuestran los beneficios de la Vacuna Neumococica
Polisacarida (VPP) en personas con VIH, sobre todo en la reduccion de bacteriemia y

enfermedad neumocdcicainvasora (ENI) que es 40 veces superior ala poblacion general®. La
Vacuna Neumococica Conjugada VPC-7 ha demostrado un 74% de eficaciaen ENI con clara

evidencia en CD4+ <200 células/l ? (Al). VPC-7 ha sido sustituida por la VPC-13 valente.
Otros estudios demostraron mayor respuesta inmunogénica con una dosis de VPC-7
seguida de otra dosis de VPP-23. Se recomienda, como en otros adultos inmunodeprimidos,
la vacunacion con pauta secuencial (VPC-13+VPP-23) con cualquier recuento de CD4+,

comenzando con una dosis de VPC-13 (Al) *° . Los pacientes con linfocitos CD4+ 2200
células/pl debenrecibir posteriormente una dosis de VPP-23, 8 semanas después (Al). En los
pacientes con linfocitos CD4+ <200 células/pl puede emplearse la misma estrategia (CIII),
pero es preferible aplazar la dosis de VPP-23 hasta alcanzar linfocitos CD4+ >200 células/
ul y haber iniciado TAR (BIll) siendo preferible con una carga viral de VIH <100.000 cop/
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mL antes de la vacunacion. La duracion de la proteccion de VPP-23 es desconocida. Se
recomienda re-vacunacion tras 25 anos de la primera dosis de VPP-23 (BIll) y no administrar
mas de 3 dosis de VPP-23 entodala

vida, con una Gltima dosis en 2 65 anos. También es posible re-vacunar con VPC-13 alos que
hayan recibido primero VPP-23 (All) °.

Esta indicada la vacunacion anual frente a influenza con vacuna inactivada (All). La vacuna
atenuada esta contraindicada (Alll). Pueden administrase en la misma visita ambas vacunas
(influenza y neumococo).

La incidencia de infeccion por H. influenzae tipo B en adultos con VIH es baja por lo que no
se recomienda la vacunacion (Blll), salvo que se asocie asplenia anatdmica o funcional.

La administracion diaria de TMP/SMX como profilaxis de P, jirovecii reduce la frecuencia de
las infecciones respiratorias bacterianas incluyendo neumococo, pero no esta indicado su
uso indiscriminado fuera de esta indicacion (Alll), tampoco de claritromicina o azitromicina

(AN *

6.4. Otras bacterias (Bartonella y Rhodococcus)

Para prevenir la bartonelosis, los pacientes con infeccion por VIH y CD4+ <100 células/pl,
deben extremar las precauciones en su contacto con gatos (transmisores de B. henselae),
y prevenir la infestacion por piojos corporales (transmisores de B.quintana). La profilaxis

primaria antibidtica no se recomienda (BIII)1 (Tabla ).

Todos los pacientes con infeccion por VIH con bartonelosis deben recibir tratamiento
antibiotico (All). Eritromicina y doxiciclina son de eleccion para la angiomatosis bacilar (AB),

peliosis hepatica, bacteriemia y osteomielitis (All). La duracion debe ser 23 meses (All)".
Consultar pautas detalladas en (Tabla 1).

En pacientes naive con afectacion en SNC u oftalmica, el TAR probablemente debe
retrasarse hasta 2-4 semanas después de iniciado el tratamiento antibidtico (CIl). El

- . o . 1
sindrome de reconstitucion inmune no se ha descrito en este contexto'.

Si se produce una recaida tras 23 meses de tratamiento, esta indicado el tratamiento
supresor con doxiciclina o un macrolido (AHI) ! (Tabla1).

Rhodococcus hoagii (R.equi, reclasificado) causa infeccion en inmunosuprimidos. La mejor
prevencion primariaen el VIH es el TAR . (Tabla 1).
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Debe tratarse con al menos dos antibidticos activos, seleccionados segun el estudio

de susceptibilidad, dado el riesgo de emergencia de resistencias (CIl), al menos uno con
actividadintracelular. Deben completarse 22 meses de tratamiento, prolongandose en casos
seleccionados. En lesiones extensas, la reseccion quirargica asociada puede ser 0til. El TAR

« e . . - . . - . 1
debe iniciarse de forma precoz, siendo excepcional el sindrome de reconstitucion inmune 3
(Tabla 1).

Se recomienda profilaxis secundaria en pacientes que permanecen inmunosuprimidos tras
completar el tratamiento 1 (Tabla1).
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Tablas:

Tabla 5. Pautas recomendadas para la prevencion y tratamiento de las infecciones
producidas por bacterias

Bacterias intestinales (Saimonella, Shigella y Campyloba

Métodos diagnésticos

Hemoculivos an pacientes o fiobre y dariea
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sexuales (Al
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Tratamiento antbietico empirico
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7.INFECCIONES IMPORTADAS

Iindice:
7.1. Parasitos importados
7.2. Hongos importados

7.1. Parasitos importados

7.1.1 Malaria

La malaria (especialmente por Plasmodium falciparum), constituye una de las infecciones
importadas de mayor relevancia debido a su gravedad y frecuencia. Hay actualmente 87

- P . . A . . ey 1
paises endémicos, especialmente en Africa subsahariana y sudeste asiatico . En adultos
infectados por el VIH hay mayor frecuencia tanto de parasitemia como de paludismo clinico

y una mayor gravedad, especialmente si CD4+ <350 células/pl ? . Los episodios de malaria
causan aumentos transitorios de la carga viral de VIH de hasta 1 log.

Las PVVIH viajeras, especialmente inmigrantes que viajan a sus paises de origen, deben

. . . . 3 . .
acudir siempre a una consulta pre-viaje ~ . A los pacientes infectados por el VIH con
recuentos bajos de células CD4+ y a las mujeres embarazadas se les debe aconsejar evitar
viajar a areas con transmision de malaria si es posible (Alll).

Debido a que el paciente con malaria se puede deteriorar rapidamente es necesario un
alto indice de sospecha diagnostica y un tratamiento precoz. El tratamiento empirico no
debe retrasarse cuando la sospecha de malaria es alta pero los medios diagnosticos no
estan disponibles o los resultados se van a demorar (Alll). Todas las PVVIH con infeccion
confirmada o sospechada por P. falciparum deben ser ingresados en el hospital hasta
comprobar respuesta al tratamiento (Alll). Las indicaciones de tratamiento son las mismas

que en personas no infectadas por el VIH (Tabla 1) *> Tanto en el tratamiento como en la
quimioprofilaxis se recomienda consultar las interacciones potenciales entre antimalaricos
y antirretrovirales (www.interaccionesvih.com; http://www.hiv-druginteractions.org). No hay
ninguna razon para aplazar el inicio del TAR o suspenderlo; no se ha descrito sindrome de
reconstitucion inmune.

7.1.2 Trypanosoma cruzi

La infeccion aguda por Trypanosoma cruzi es casi exclusiva de zonas endémicas en 21
paises, desde el sur de Estados Unidos hasta el norte de Chile y Argentina, excepto
Caribe. Espana es uno de los paises no endémicos con mayor numero de pacientes o
Chagas importado. Suele cursar sin sintomas y unos 60-90 dias después de la infeccion
progresa a la forma cronica en ausencia de tratamiento. El 20-30% de los pacientes

desarrollaran afectacion visceral (principalmente cardiaca) ©, digestiva (6%) y gran parte
del resto quedaran en una fase indeterminada. En nuestro medio, la forma aguda mas
comin es la transmision materno-fetal y, excepcionalmente, se ha asociado a transfusiones
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o trasplante de 6rganos (cribado serolégico en donantes). En los pacientes con infeccion
cronica por T. cruziy VIH ésta protozoosis se comporta como una infeccion oportunista, por
lo que se recomienda hacer cribado serolégico en personas procedentes de area endémica

(Alll) " . Las reactivaciones suelen ocurrir en pacientes con recuentos de linfocitos CD4+
<200 células/ul. En este contexto, se manifiestan como afectacion del SNC en forma de

lesiones ocupantes de espacio (chagomas) y/o meningoencefalitis ® 0 miocarditis, arritmias
e insuficiencia cardiaca. La infeccion cronica se diagnostica mediante serologia por doble
técnica (una PCR negativa no excluye la infeccion). En la reactivacion, la parasitemia es

elevada ° y el diagndstico se basa fundamentalmente en métodos parasitarios directos
(sangre, LCR u otros fluidos biologicos) o en técnicas de amplificacion gendmica (LCR,
lesiones y sangre) o histologia. Se considera la terapia antirretroviral como la mejor opcion
en la prevencion de reactivaciones en pacientes coinfectados (BIll). Por tanto, y dada la
elevada morbimortalidad en reactivaciones del SNC, esta justificado el inicio del TAR lo mas
precoz posible (Alll). En los casos en los que esté indicado el tratamiento se recomienda el

benznidazol *° como primera opcion frente a nifurtimox, con el que existe menos experiencia
(ANl) (Tabla1). No hay prueba de cura.

7.1.3 Strongyloides stercoralis

La estrongiloidiasis es una infeccion causada por el helminto Strongyloides stercoralis.
Se trata de una parasitosis que puede cronificarse durante décadas merced a un ciclo
autoinfectivo y las manifestaciones clinicas pueden ocurrir muchos anos después de haber
sufrido la infeccién inicial, por lo que debe sospecharse después de haber residido o viajado
a una zona endémica. La estrongiloidiasis es endémica en zonas rurales de areas tropicales
y subtropicales, siendo América Latina, el sudeste asiatico, Africa y las regiones del Pacifico

Occidental las zonas del mundo con mayor nimero de casos .

La principal via de adquisicion es la cutanea a través de suelos contaminados con heces
de un individuo portador. La forma mas grave de estrongiloidiasis es el sindrome de
hiperinfestacion, donde grandes cantidades de larvas acceden al torrente sanguineo
provocando clinica gastrointestinal (dolor abdominal agudo, diarrea, vomitos) y respiratoria

(incluyendo sindrome de distrés respiratorio agudo). El sindrome de hiperinfestacion es

_ _ . . . . 12,13
mas comdn en personas en tratamiento corticoideo o coinfectadas por el HTLV-1" .

Aunque la estrongiloidiasis diseminada esta descrita en pacientes con infeccion por VIH,
esta presentacion clinica es muy

rara y se observa mas como un fendmeno de reconstitucidon inmune que asociado a

14,15

una inmunodepresion severa . El hallazgo de laboratorio mas caracteristico es la

eosinofilia en sangre periférica, aunque no siempre esta presente, y en el sindrome de
hiperinfestacion puede estar ausente. El diagnostico se realiza mediante serologiay estudio
coproparasitologico (observacion de larvas en heces y cultivo de heces).
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Las indicaciones de profilaxis primaria y tratamiento en pacientes con infeccion por VIH se
resumen en la (Tabla 1).

7.1.4 Esquistosomiasis

La esquistosomiasis, causada por trematodos del género Schistosoma, es la enfermedad
parasitaria mas extendida en el mundo después del paludismo. Esta presente en areas

tropicales y subtropicales de Africa, Sudamérica y Asia™® (mapa: https://appswho.int/
neglected_diseases/ntddata/sch/sch.html).

La infeccion se produce por el contacto de la piel con aguas infestadas de lagos
y rios de las zonas endémicas. Puede pasar desapercibida o manifestarse como un

' . “ e ” 1 =
exantema pruriginoso conocido como “dermatitis del nadador” '° . Semanas después,
la esquistosomiasis aguda se manifiesta como un cuadro general que incluye fiebre y
eosinofilia.

Las dos formas principales de presentacion clinica de la infeccion cronica son la intestinal y
laurogenital, siendo S. mansoniy S. haematobium, respectivamente, las principales especies

responsables ',

En nuestro medio, la infeccion afecta mayoritariamente inmigrantes, pero también a
expatriados y a viajeros internacionales (habitualmente formas agudas).

Se recomienda el despistaje de la esquistosomiasis en viajeros e inmigrantes procedentes
de zonas endémicas mediante cribado serologico y bisqueda de huevos en heces (Asia,

Sudamérica y Africa) y orina (Africa), aunque no tengan eosinofilia '’ . En pacientes
sintomaticos lo ideal es alcanzar el diagndstico parasitario directo mediante la basqueda de
huevos en orina, heces o tejidos.

El praziquantel (Biltricide’, comprimidos de 600mg, medicacién extranjera) es el
antiparasitario de eleccion (All).

La esquistosomiasis favorece la transmision del VIH ya que se asocia con un mayor riesgo
de infeccion por el VIH y con mayores cargas virales tras la seroconversion a

No obstante, una vez iniciado el TAR, la respuesta virologica parece depender
fundamentalmente de este ' . Por el contrario, la respuesta al praziquantel en pacientes VIH
sin TAR, podria ser peor 2
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7.2. Hongos importados

7.2.1 Histoplasma capsulatum

La histoplasmosis es endémica en algunas regiones de América y también se ha reportado
en ciertos paises de Asia y Africa (donde la variedad duboisii causa histoplasmosis africana).
En Europa se han descrito casos en relacion con el aumento de la movilidad mundial,

movimientos migratorios y algiin caso autoctono 2

Los factores de riesgo epidemiologico conocidos incluyen ser originario o viajar a zonas
endémicas, contacto con deposiciones de pajaros o murciélagos (guano), espeleologia y
visitaacuevas, talade arbolesy actividades (limpieza, remodelacion, demolicion) en edificios

. 21
antiguos * .

Puede presentarse como infeccion pulmonar localizada o bien como enfermedad
diseminada, incluso con afectacion del sistema nervioso central (meningitis). La intensidad
de exposicidon y estado inmunoldgico condicionan la gravedad presentandose formas mas

graves en pacientes con CD4+ <150 células/pl .

Todos los estadios de la enfermedad pueden simular una tuberculosis y se puede presentar
coinfeccién con esta entidad *°.

La profilaxis primaria no esta recomendada en Espana. Se recomienda evitar actividades con

los factores de riesgo descritos en zonas endémicas en caso de CD4+ <150 células/ul (Bl)
22,24

Enla(Tabla 2) se recogen las pautas de inducciony consolidacion de tratamiento, de acuerdo
con la gravedad de la enfermedad. El tratamiento antirretroviral debe iniciarse lo antes
posible tras el inicio del tratamiento antifingico en los casos en que no hay afectacion
del sistema nervioso central (Alll). El SRl es poco comlun en pacientes con SIDA con

. . ~ . . 23,2
histoplasmosis. No esta claro el papel de los corticoides 325

La profilaxis secundaria conitraconazol esta indicada siempre tras completar el tratamiento
de consolidacion (Alll). Se puede suspender con cifras de linfocitos CD4+ >150 células/pl
durante al menos 6 meses, carga viral plasmatica de VIH indetectable y cultivo de hongos
negativo (Al). Se debe reiniciar si la cifra de linfocitos CD4+ disminuye por debajo de 150

células/ul (BINI) *°.

7.2.2 Coccidioides immitis

La coccidioidomicosis esta causada por un hongo que se encuentra en determinadas
areas de Estados Unidos y norte de México. El riesgo de desarrollar coccidioidomicosis
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sintomatica aumenta en pacientes con < 250 linfocitos CD4+ células/pl *° . Se han descrito 4
sindromes clinicos: neumonia focal, neumonitis difusa, afectacion extratoracica incluyendo

. ey - g . . . P 27 . . . . -
meningitis y serologia positiva sin manifestaciones clinicas “' . La profilaxis primaria no esta
indicada en Espana.

El tratamiento depende de la forma de presentacion 26 (Tabla 2). En casos leves con

neumonia focal fluconazol es el tratamiento de eleccion (All). Los pacientes graves con
afectacion pulmonar difusa o afectacion extratoracica con enfermedad diseminada deben
tratarse inicialmente con anfotericina B liposomal (All). No se recomienda diferir el inicio del
tratamiento antirretroviral, porque el sindrome de reconstitucion es infrecuente.

La profilaxis secundaria esta indicada en todos los casos con fluconazol o itraconazol (All).

La duracion de la misma dependera de la gravedad de la enfermedad, como se indica en la
(Tabla 2).

7.2.3 Blastomyces dermatitidis

La blastomicosis esta causada por la inhalacion del hongo dimoérfico Blastomyces
dermatitidis. Es endémica de determinadas regiones de Estados Unidos (sur y sudeste y
regiones de los grandes lagos al norte). Produce un cuadro clinico similar a la histoplasmosis
con formas pulmonares o enfermedad diseminada con afectacion cutanea, osteoarticular,
genitourinaria o del sistema nervioso central. La profilaxis y el tratamiento son similares a
los de la histoplasmosis.

7.2.4 Talaromyces marneffei (previamente Penicillium marneffei)

La talaromicosis esta causada por un hongo dimorfico endémico del sudeste asiatico. Afecta

apacientes coninfeccionavanzadapor VIH con<100 linfocitos CD4+ células/pl 8 Cursacon
fiebre, pérdida de peso, hepatoesplenomegalia, adenopatias, lesiones cutaneas en forma de

P P . - . . . . 2
papulas con centro necrotico, afectacion respiratoria y gastrointestina 7,

El tratamiento consiste en una fase de induccion con anfotericina B 2 semanas, una fase
de consolidacion con itraconazol 10 semanas y una fase de mantenimiento o profilaxis
secundaria con itraconazol hasta que la cifra de linfocitos CD4+ sea > 100 células/pl y la

carga viral indetectable al menos 6 meses 29 (All). En la (Tabla 2) se especifican las pautas
de tratamiento.
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Tablas:

Tabla 6. Pautas recomendadas para la prevencion y tratamiento de las infecciones

producidas por parasitos importados

Plasmodium spp. (Malaria)

Cribado

AAlgunos expertos recomiendan cribado de parasitemia asintoméatica mediante PCR en subsaharianos recién llegados (Clll).

Métodos diagndsticos

Microscopia (gota gruesa y fina) con

han recibido

de especie y

ia (porcentaje de parasitacion). Los test rapidos de deteccion de antigeno pueden ser Utiles sobre todo
si no hay un parasitélogo experto, pero deben ser seguidos de microscopfa. Se puede usar PCR como prueba confirmatoria de especie. El diagnostico es siempre urgente. La
sangre debe exiraerse en cuanto se sospeche malaria, haya o no fiebre en ese momento y se debe repetir cada 12-24 horas si persiste sospecha, sobre todo en pacientes que

s antipaldicos como profilaxis o I

Profilaxis primaria*

Indicacion

Primera eleccion

Segunda eleccion

Comentarios

Prevencion de exposicion.

Consulta pre-viaje sobre la necesidad
de quimioprofilaxis y farmaco méas
indicado.

Medidas anti-mosquito: repelentes,
manga/ pantalon largo y uso de
mosquiteras impregnadas [1].

Atovacuona-proguanil (Malarone®
250 mg/100 mg) un

comprimido/dfa. Comenzar 1 dia antes
de la llegada, administrar durante toda
la estancia y continuar 7 dfas después
de abandonar el area malérica (Alll)

o

Mefloquina (Lariam® 250 mg), un
comp. una vez a la semana. Comenzar
1-2 semanas antes de la llegada,
administrar durante toda la estancia

y continuar 4 semanas después de
abandonar el area malarica (Alll)

o

Doxiciclina 100 mg al dfa. Comenzar
1-2 dias antes de la llegada,
administrar durante toda la estancia

y continuar 4 semanas después de
abandonar el area malarica (Alll).

No aplicable.

En el embarazo esta contraindicado el uso de
doxiciclina como quimioprofilaxis. La atovacuona-
proguanil no se recomienda, aunque se podria
valorar su uso si no hay alternativa (Alll).

Para dosis pediatricas consultar gufas.

No se debe usar mefloquina en personas con
trastornos psiquiatricos.

Tratamiento

Indicacion

Primera eleccion

Segunda eleccion

C

Malaria grave.

Uno o mas de:

® GCS<11 en adultos o Blantyre coma
score< 3 en nifios.

e Postracion

e >2 convulsiones en 24 h

e Acidosis: EB > 8 mEq/L o bicarbonato
plasmatico < 15 mmol/L o lactato
venoso =5 mmol/L.

e Hipoglucemia (<40 mg/dL)

o Anemia grave Hb =5 g/dL o Hio <
15% en nifios < 12 afios (<7 g/dLy

< 20% en adultos) con parasitemia >
10.000/ul (0.2%)

e Creatinina > 3 mg/dL o urea >120 mg/
dL

o Bilirrubina >3 mg/dL con
parasitemia>100.000/ul (2%)

o Edema de pulmén en Rxix o Sat02 <
92% con FR > 30/min

 Sangrado significativo

 Shock: relleno capilar= 3 seg 0 TAS<
70 mmHg en nifios o0 < 80 mmHg en
adultos con signos de mala perfusion

e Hiperparasitemia: P. falciparum> 10%
en semi-inmunes 0 >2% en no inmunes.

Artesunato iv 2,4 mg/kg iv, y repetir
dosisalas12h,24 hy

cada 24h hasta que se pueda iniciar el
tratamiento oral. Se debe administrar
un minimo de 24 h (3 dosis). Siempre
debe

tras el artesunato iv (Alll). En nifios
<20 kg la dosis de artesunato debe ser
de 3 mg/kg.

Quinina iv 20 mg/kg dosis inicial a
pasar en SG5% en 4 h, seguido de 10
mg/kg en 4 h cada 8 h (méximo 1.800
mg/dia) asociado a clindamicina iv
10mg/kg/12h o doxiciclina 100mg/12h
durante

7 dfas. Cuando se administra quinina
iv hay que vigilar la aparicion de
hipoglucemia y arritmias cardiacas. No
dar dosis de carga y comenzar

con 10 mg/kg si el paciente ha sido
expuesto a cloroquina, quinina oral o
mefloguina (Alll).

El artesunato se considera el farmaco de eleccion
en malaria grave en cualquier trimestre del
embarazo.

Malaria no grave por

40 mg/320 mg)

(
<75 kg, 3 comp/dia x 3 dias (total 9
comp) 75-100 kg, 4 comp/dia x 3 dias
(total 12 comp). En 2100 kg valorar 5
comp/dia x 3 dias (total 15 comp) o
prolongar tratamiento 1-2 dfas

o
Artemeter-lumefantrina (Riamet® 20
mg/120 mg) 4 comp a las 0, 8, 24, 36,
48y 60 h (total 24 comp) (Al

proguanil (Malarone® 250
mg/100 mg) 4 comp/dia x 3 dias (total
12 comp)

0
Sulfato de quinina (comp. 300-325 mg)
2comp/8 h + doxiciclina 100 mg/12 h x 7
dias (total 56 comp) (Al

Los derivados de la artemisinina estan
contraindicados durante el primer frimestre del
embarazo, aunque cada vez hay mas evidencias
de su seguridad.

En estos casos se recomienda sulfato de quinina
(comp. 300-325 mg) 2 comp/8 h + clindamicina
oral 450 mg/8 h durante 7 dfas. Para dosis
pediétricas, consultar guias.
Dihidroartemisina-piperaquina se debe administrar
en ayunas (3 horas antes y después) y evitar
comidas ricas en grasas. No administrar si
sindrome de QT largo congénito o farmacos que
alargan el QT

Malaria no grave por Pvivax, P. ovale,
P. malariae o P. knowlesi sensible a
cloroquina

Dihidroartemisina-piperaquina
(Eurartesim®)

0

Artemeter-lumefantrina (Riamet®)
igual que en P falciparum

0

Cloroquina oral (Resochin® o
Dolquine® 155 mg base) a dosis inicial
de 4 comp, seguido de 2 comp a las
6,24y48h (4 +2+2+2=10 comp).
Usar cloroquina solo si hay certeza
sobre la especie y procede de un area
con sensibilidad a cloroquina, en el
resto se deben usar derivados de la
artemisina.

Si P, vivax: afadir primaquina
(Primaquine® 7,5 mg base) 30 mg base
=4 comp/dia x 2 sem

Si P, ovale: anadir primaquina
(Primaquine® 7,5 mg base) 15 mg base
=2 comp/dia x 2 sem (Al)

En el primer trimestre de embarazo usar
cloroquina o, en casos de resistencia, quinina.

La primaquina puede causar anemia hemolitica
grave en personas con deficiencia de Glucosa-
6-fosfato-deshidrogenasa (G6PDH), antes de
prescribirla hay que determinar niveles de GGPDH.
La primaquina esta contraindicada en el embarazo
por riesgo de anemia hemolitica en el feto. En
mujeres embarazadas para prevenir las recafdas
se daré cloroquina oral 2 comp. (300 mg)
semanales hasta el parto o fin de la lactancia o
mefloguina semanal en areas de resistencia a
cloroquina.

Trypanosoma cruzi (Enfermedad de Chagas)

Cribado
Cribado 6gico en p tes de area émica (Alll)
Métodos diagnésticos
En ivaci : visualizacion del (sangre, LCR, otros fluidos) o pruebas de PCR (LCR, lesiones, sangre) o histologia

Profilaxis

yp

Indicacién

Primera eleccion

Segunda eleccj

Prevencién de expo: :
Evitar las picaduras del vector

EI TAR precoz evita la

GRUPO DE ESTUDID DEL SIDA-SEIMC
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Tabla 6. Pautas recomendadas para la prevencion y tratamiento de las infecciones
producidas por hongos importados

Histoplasma capsulatum

Cribado

No indicado

Métodos diagnoésticos

n del cultivo y microscopia directa de sangre, fluidos o tejidos (“gold estandar”). Pruebas serologicas.

Pro

filaxis primaria

cada en nuestro pais. Se recomienda evitar actividades con los factores de riesgo epidemiol6gicos conocidos en zonas endémicas en caso de CD4+
2rse en cuenta en caso de viaje.

Tratamiento
Indicacion Primera eleccién Segunda eleccién Comentarios
‘pulmonar grave o Induccion: Induccién: - Se debe iniciar el TAR tan pronto c
diseminada Anfotericina B liposomal (3 mg/kg) iv x 2 Anfotericina B complejo lipidico (5 mg/ | posible tras iniciar tratamiento antift

semanas o hasta la mejoria (Al) seguido de:

Consolidacion:

Itraconazol 200 mg/8 horas vo durante 3
dias y posteriormente 200 mg/12 horas vo
durante un minimo de 12 meses (Al)

kg/dia) iv x 2 semanas o hasta mejoria
(Al seguido de:

Consolidacién:

Itraconazol 200 mg/8 horas vo durante
3 dias y posteriormente 200 mg/12
horas vo x 12 meses (Al)

Induccién:
Anfotericina B liposomal (5mg/kg) iv x 4-6
semanas (Alll) seguido de:

Consolidacién:

Itraconazol 200 mg/8 horas vo
posteriormente 200 mg/12 horas vo durante
un minimo de 12 meses y resolucion de las
alteraciones de LCR (Alll)

‘pulmonar leve

Itraconazol 200 mg/8 h durante 3 dias
seguido de 200 mg/12 h vo durante un
minimo de 12 meses (All)

- Posaconazol 300 mg/12 h 1 dia,
seqguido de 300 mg/dia vo (BIII)

- Voriconazol 400 mg/12 h vo x 1 dia
seqguido de 200 mg/12 h vo (BIII)

sindrome de reconstitucion es infrec

- Hay que tener en cuenta las intera
azoles y antiretrovirales.

- Deben monitorizarse los niveles pl
azoles:

- ltraconazol a las 2 semanas de i
tratamiento ya que la absorcion e
recomienda alcanzar niveles entre

- Posaconazol a los 5 dias de inici
tratamiento. Se recomiendan conc

pg/mil.

- Voriconazol a los 5 dias de inicic
Se recomienda mantener niveles

Profil

axis secundaria

dicaciones

Primera eleccion

Segunda eleccién

Suspender/Reinici

ses de tratamiento
ion diseminada
ningits (Alll)

la a pesar de
) inicial apropiado

Itraconazol 200mg/24h vo (Alll)

- Posaconazol 300 mg/24h vo
(Bl
- Voriconazol 200 mg/12 h vo (BIII)

- Se puede suspender con cifras
CD4+ >150 cél/ul durante al mei
carga viral plasmatica de VIH inc
cultivos de hongos negativos (Al

- Se debe reiniciar si la cifra de |
vuelve a caer por debajo de 150

sulatum es resistente a equinocandinas. En general la combinacién del cultivo y microscopia directa es diagnéstica en la gran mayoria de los pacientes con SIDA con e
a serologia tiene un 50% de sensibilidad. El método de diagnéstico mas sensible para la enfermedad diseminada es la deteccion del antigeno de Histoplasma en sangt
todos los centros. Aunque se puede realizar PCR en las muestras, no es una técnica validada para el diagnéstico, aunque en muestras respiratorias tiene una sensibilic

Coccidioides immitis

Cribado

No indicado en Espafa. Se puede considerar en personas que procedan de las areas endémicas de Estados Unidos

Métodos diagnosticos

Test serologico. Cultivo de
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8. VACUNACION

Ver Tabla 8 sobre vacunacion.
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Tablas:

Tabla 8. Vacunacion en adultos con Infeccion por VIH
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ganismo

ganismo

Indicacion

Al diagnéstico y/o
tras iniciar TAR

Indicacion

Pauta secuencial:
VPC13 (vacuna
neumocdcica
conjugada) +VPP-23
(vacuna neumocoécica
polisacarida)

(Si vacunado con VPP-
23; intervalo minimo
12 meses antes de
vacunacion con VPC-
13)

Periodicidad

Intervalo minimo 8
semanas; maximo 12
meses

Dosis de recuerdo de
VPP-23, 5 anos desde
la dosis anterior
(maximo 3 dosis en la
vida, una =65 anos)

Periodicidad

Anticuerpos pre/post
No

Anticuerpos pre/post

> 6 meses, incluidas | Vacuna inactivada Anual No Contraindicax
) embarazadas (tretravalente vivas o atenu
si es posible) o
recombinante
1 dosis
3 Vacuna 3-4 dosis (0, 1, (2) y 6 meses) Pre/post Algunas guia
preferentemente de (4-8 semanas desde qltima vacunacioén c
alta dosis (40 pg) Dosis de recuerdo si dosis). Si no responde, 3 dosis | anti-HBc pos
0 vacuna adyuvada titulo de anticuerpos adicionales cada 4 semanas. | aislada.
con AS04C215 <10 U/L
\ Vacuna monovalente | CD4+ >350 cél/ul, 2 (0, 6-12 meses) Pre/post Priorizar la vz
(vacuna combinada | dosis en hepatopat
hepatitis A+ hepatitis (0, 1y 6 meses) que tienen se
B). CD4+ <350 cél//ul, 3 hombres, UD
La respuesta inmune | dosis Dosis de recuerdo hemoderivad
es mas débil con la cada 10 anos si que viajen a .
combinada. persiste riesgo de endémicas.
exposicion.
loma Vacuna cuadrivalente | 3 dosis (0,1-2, 6 meses) No Vacuna cuad
VPH) <26 anos hombres segura e inm

y mujeres cualquier
carga viral o nivel de
CD4+, con/sin TAR

Indicaciéon

Periodicidad

Anticuerpos pre/post

en la infancia
adulta con inf
VIH. Utilizar 1
si es posible.
comunidades
hasta los 45 :
sujetos con d
de alto grado
beneficiarse ¢
completa (3 c
prevencion s

Vacuna
meningococica
conjugada
(Men ACWY)

2 dosis

(0, 2 meses)
Se valorara dosis de
recuerdo a los 5 anos

No

Mayor riesgo
enfermedad |
incluso en ép
La vacuna m
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observado, ocasionalmente, un aumento transitorio de la carga viral del que no se derivarian consecuencias clinicas.

En general, los titulos de anticuerpos por vacunaciones previas se pueden incrementar tras el TAR, incluso sin la
necesidad de una dosis de recuerdo. La respuesta a las vacunas es, en general, mejor en pacientes con = 3 meses de
TAR, especificamente después de la mejora del porcentaje de CD4+ (de forma 6ptima 214%) y la reduccion de la carga
viral (<1000 copias/ml); es por ello que a veces se prefiere esperar a vacunar al inicio de TAR, si bien habra que evaluar el
balance riesgo-beneficio que constituye la espera en estas personas.(1) Las vacunas inactivadas son seguras, mientras
que las vacunas atenuadas triple virica y varicela estan contraindicadas en los estadios de inmunodepresion grave

(CD4+ <200 cél/ul). Se recomienda que los convivientes de las personas con infeccion por VIH estén correctamente
inmunizados frente a la gripe, triple virica y varicela. Para la vacunacion relacionada con los viajes, se recomienda remitir a
una consulta especializada.
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