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Què veurem?Què veurem?

� Presentació del cas

� Infeccions oportunistes en VIH

� Toxicitat cotrimoxazol

� Coinfecció VIH-VHB

� Síndrome de reconstitució immune

� Conclusions
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Presentació del casPresentació del cas

� Pacient natural de Senegal

� 38 anys

� Es presenta a urgències el 19 de gener per dispnea

amb febre de 5 dies d’evolució

� Símptomes associats:

● Mucositat purulenta, sanguinolenta i fètida

● Tos productiva i calfreds

● Vòmits amb dolor abdominal difús
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� Sense al·lèrgies medicamentoses conegudes 

� Fumador i consumidor d’alcohol i cocaïna esporàdic

� Sinusitis crònica d' aproximadament 6 mesos 

d’evolució pendent d’IQ

� Diversos episodis de paludisme en la infància

� Ingrés previ a urgències 10 dies abans per refredat de 

10 dies d’evolució que es va catalogar de possible 

tuberculosi � MANTOUX - � es sol·liciten esputs 

CAS CLÍNICCAS CLÍNIC

AntecedentsAntecedents
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CAS CLÍNICCAS CLÍNIC

Primer Ingrés: 20/01/2012Primer Ingrés: 20/01/2012

� Ingrés a urgències

� Pèrdua de 10 Kg en els últims 4 mesos

� Hemodinàmicament estable (TA 98/45 mmHg)

� Afebril i SaO2 92% amb ulleres nasals

� Rx de tòrax: Subjectiu de pneumocistis � s’inicia 
tractament per pneumocistis.

� Aïllament fins descartar tuberculosis

� Es sol·licita serologia VIH
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• Paracetamol 

• Ibuprofè

• En tractament amb deflazacort i antibiòtic per sinusitis

Amoxicilina-clavulanic
Cefditoren
Levofloxací

CAS CLÍNICCAS CLÍNIC

Tractament habitual
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Pneumònia per 
Pneumocystis

jirovecii

Vasculitis tipus
Wegener

Tuberculosis

Infecció per VIH

CAS CLÍNICCAS CLÍNIC

Orientació diagnòsticaOrientació diagnòstica
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Serologia  Virica VIH

VIH1-VIH2, Ac totals   (0-0.9) > 50   POSITIU

Ac VIH i Ag P24    (0-1) 629.17    POSITIU

Ac VIH anti SGP 120 3+

Ac VIH anti GP41 3+

Ac VIH anti P31 2+

Ac VIH anti P24 1+

Ac VIH anti P17 -

Ac VIH anti SGP105 -

Ac VIH anti GP36 -

VIH immunoblot Ac IgG Presència d’Ac anti VIH-1 
confirmada per immunobloting

CAS CLÍNICCAS CLÍNIC

Serologia vírica
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Diagnòstic a urgències: 

pneumònia per Pneumocystis jirovecii + Infecció per VIH

Ingrés al Servei de Medicina Interna

CAS CLÍNICCAS CLÍNIC
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Quin és el tractament d’elecció en la infecció per 

Pneumocystis jirovecii?

A. Cotrimoxazol 

(160/800 mg) 3cops/setm 

B. Cotrimoxazol

(160/800 mg) 1 comp /dia

D. Cotrimoxazol

(160/800 mg) 1 comp /8h

C. Cotrimoxazol

(160/800 mg) 2 comp /8h
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Quin és el tractament d’elecció en la infecció per 

Pneumocystis jirovecii?

A. Cotrimoxazol 

(160/800mg) 3 cops/setm 

B. Cotrimoxazol

(160/800 mg) 1 comp /dia

D. Cotrimoxazol

(160/800 mg) 1 comp /8h

C. Cotrimoxazol

(160/800 mg) 2 comp /8h
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Tractament al ingrés

� Enoxaparina 40 mg sc

� Nistatina 100.000 UI/ml susp oral 5 ml EDS GARG

� Paracetamol 1 g ev c/8h

� Cotrimoxazol (160 + 800 mg) 1600 mg ev c/8h

� Metilprednisolona 40 mg ev c/8h

� Salbutamol 2.5 mg c/8h nebulitazat

� Ipratropi 500 mcg c/8h nebuliltzat

CAS CLÍNICCAS CLÍNIC
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SEROLOGIA GENERAL

Toxoplasma gondii, Ac IgM Negatiu

Toxoplasma gondii, Ac IgG Negatiu

CMV, Ac IgM Negatiu

CMV, Ac IgG Positiu

Epstein Barr, Ac gM Negatiu

Epstein barr, Ac IgG Positiu

SEROLOGIA LUÈTICA

Treponema pallidium Negatiu

SEROLOGIA VÍRICA (HEPATITIS, VIH)

Hepatitis A, Ac IgM Negatiu

Hepatitis A, Ac totals Positiu (immune)

Hepatitis B (HBsAg) Positiu

Hepatitis B (HBcAC IgM) Negatiu

Hepatitis B (HBcACT) Positiu

Hepatitis B (HBeAg) Negatiu

Hepatitis B (anti HBe) Positiu

Hepatitis B (Anti HBs) No immune

Hepatitis C Negatiu

Es demana CV VHB

Es cursa analítica amb serologia, CD4, CV i 
HLA-B5701

CAS CLÍNICCAS CLÍNIC

24/01/2012
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BIOQUÍMICA CLÍNICA 24/012012

Glucosa (76-110 mg/dl) 143 

Urea (10-50 mg/dl) 42 

Creatinina sèrum (0.5-1.2) 0.92 

Calci total (8.60-10.20 mg/dl) 8.85 

Albúmina (3.4-5.2 g/dl) 3.3 

Pralbúmina (0.20-0.40 g/dl) 0.33 

GOT/AST  (5-38 U/L) 22 

GPT/ALT (5-40 U/L) 16 

GGT (11-49 U/L) 63 

Bilirubina total (0.10-1.10 mg/dl) 0.22 

LDH (240-480 U/L) 633 

Amilasa sèrum (0-100 U/L) 103 

Sodi sèrum(135-150 mmol/L) 132.6 

Potassi sèrum (3.50-5.50 mmol/L) 4.65 

Ferritina (30-400 ng/ml) 792.7 

PCR (0-6 mg/L) 28 

HEMOGRAMA 24/01/2012

Leucòcits (4.8-10.8 x109/L) 25.80

Hematies (4.5-6.1 x1012/L) 3.52

Hemoglobina (13-18 gr/dl) 10.8

Hematròcit (38-52%) 31.8 %

Plaquetes (140-450 x109/L) 723

V.P.M. (6.8-11.1 fl) 7.8

Fórmula leucocitària

Neutròfils (1.40-6.50 x109/L) 22.6

Limfòcits (0.90-5.20 x109/L) 1.60

Monòcits (0.16-0.80 x109/L) 1.37

Eosinòfils (0.01-0.70 x109/L) 0.18

Basòfils (0.00-0.20 x109/L) 0.05

Perfil linfoide bàsic

Antigen CD19 (90-660 cèls/ul) 667

Antigen CD8 (190-1140 cel/ul) 369

Antígen CD3 (690-2540 cel/ul) 420

Antigen CD4 (410-1590 cel/ul) 7

Antigen CD56+16 (90-590 cel/ul) 66.00

Rati CD4/CD8 (1.49-3.45 rati) 0.02

MICROBIOLOGIA

Carga viral VIH 70.600 copies/ml Positiu

HLA-B5701 Negatiu

CAS CLÍNICCAS CLÍNIC
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Confirmació 

candidiasis oral

Confirmació 

Pneumocystis

jiroveci

CAS CLÍNICCAS CLÍNIC

Estudi d’anatomia patològica de BASEstudi d’anatomia patològica de BAS

Estudi Estudi micològicmicològic d’exsudat bucald’exsudat bucal
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Amb uns CD4 < 50 cèl/µL  quina infecció oportunista  

és més freqüent?

A. Retinitis per CMV

C. Toxoplasmosis cerebral

B. Sarcoma de Kaposi

D. Totes són certes
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Classificació de la infecció per VIHClassificació de la infecció per VIH

Schneider E, Whitmore S, Glynn KM et al., Centers of Disease Control and Prevention (CDC). Revised surveillance case
definitions for HIV infection among adults, adolescents, and children aged < 18 months and for HIV infection and AIDS
among children age 18 months to < 13 years—United States, 2008. MMWR Recomm Rep. 2008; 57:1-12

Revisada l’any 2008 pel CDC (Center Disease Control)

Únicament es contemplen 3 estadis a més d’un estadi “desconegut” 
a diferència de l’anterior classificació que n’establia 9 
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Condicions diagnòstiques de sida per adults i adole scents de > 13 anys
Infeccions bacterianes, múltiples o recurrents*
Candidiasis de bronquis, tràquea o pulmons
Candidiasis esofàgica†

Carcinoma de cèrvix invasiu‡

Coccidioidomicosis diseminada o extrapulmonar
Criptococosis extrapulmonar
Criptosporidiasis intestinal crònica (>1 mes 
d’evolució)
Malaltia per CMV (en òrgan diferent a fetge, melsa 
o linfàtic)
Retinitis per CMV amb pèrdua de visió†

Encefalopatia per VIH
Malaltia pel virus del herpes simple: úlceres 
cròniques (> 1 mes d’evolució) o bronquitis o 
neumonitis o esofagitis

Histoplasmosis diseminada o extrapulmonar
Isosporidiasis crònica intestinal (> 1 mes 
d’evolució)
Sarcoma de Kaposi, Limfoma de Burkitt (o 
equivalent)
Limfoma cerebral primari
Infecció per Mycobacterium avium complex o 
Mycobacterium Kansasii diseminada o 
extrapulmonar
Tuberculosi pulmonar
Tuberculosi extrapulmonar o diseminada
Infecció per altres micobacteries, diseminada o 
extrapulmonar
Pneumònia per P. jirovecii
Pneumònia recurrent
Leucoencefalopatia multifocal progressiva
Sèpsis recurrent per Salmonella no typhi
Toxoplasmosis cerebral
Wasting sindrome atribuible a VIH

*Solament en nens de < 13 anys d’edat
† És possible realitzar un pressumpte diagnòstic 
d’aquest trastorn
‡Solament en adults i adolescents de > 13 anys

Schneider E, Whitmore S, Glynn KM et al., Centers of Disease Control and Prevention (CDC). Revised surveillance case
definitions for HIV infection among adults, adolescents, and children aged < 18 months and for HIV infection and AIDS
among children age 18 months to < 13 years—United States, 2008. MMWR Recomm Rep. 2008; 57:1-12
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Oportunistes més freqüents en VIHOportunistes més freqüents en VIH

Prevención de las infecciones oportunistas en pacientes adultos y adolescentes infectados por el VIH en el año 2008.
Recomendaciones del Grupo de estudio del sida(GESIDA/Plan Nacional sobre el SIDA. Enferm Infecc Microbiol Clin 2008;
26 (7):437-464

Patògens habitualment involucrats en les infeccions i neoplàsies 
oportunistes  associades a la infecció per VIH

Fongs Protozoos Micobacteries Virus

Candida spp.

Cryptococcus neoformans

Pneumocystis jirovecii

Aspergillus spp.

Coccidioides spp.

Histoplasma capsulatum

Toxoplasma gondii

Leishmania infantum

Cryptosporidium spp.

Isospora belli

M. tuberculosis

M. avium complex

M. kansasii

Citomegalovirus

Virus herpes simple

Virus varicela-zoster

Herpes virus tipus 8

HPV

Poliomavirus JC

Adaptat de Recomanacions del Grup d’estudi del SIDA (GESIDA) i Pla Nacional sobre el SIDA



Hospital Universitari Arnau de Vilanova - Institut Català de la Salut

ComplicacionsComplicacions mésmés probables de la probables de la infeccióinfecció per VIH per VIH segonssegons la la xifraxifra de de limfòcitslimfòcits CD4CD4
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PneumocystisPneumocystis jiroveciijirovecii

� Antigament pneumocystis carini

� Microorganisme oportunista actualment classificat 
com a fong unicel·lular atípic

� Transmissió per via inhalatòria

� Cicle de vida
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PneumocystisPneumocystis jiroveciijirovecii

� Agent causant principalment de pneumònia

� Causa més freqüent de mort en infectats per VIH en la era
prèvia al TARGA

� Infecció oportunista + freqüent

� Incidència ha disminuït després introducció profilaxi
primària en infectats amb < 200 cèl·lules/mm3 i sobretot
després de la generalització del TARGA.

� Es requereix un grau important d’immunosupressió (és
rara en recomptes de CD4 > a 200 cèl·lules/mm3 )
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� Manifestacions clíniques inespecífiques: febre, tos,
dispnea, calfreds, astènia, dolor toràcic, pèrdua de pes i
excepcionalment es produeixen manifestacions
extrapulmonars (fetge, melsa, pell, ronyó, cervell)

� Troballa radiològica més habitual: presència d’infiltrats
pumonars difusos, bilaterals, de característiques
alveolars, intersticials i sovint mixtes.

� Les xifres elevades de LDH reforcen el diagnòstic i
tenen cert valor pronòstic.

PneumocystisPneumocystis jiroveciijirovecii: : SímptomesSímptomes
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� Diagnòstic: demostració de la presència del
microorganisme en una mostra respiratòria:

● Esput induït

● Rentat broncoalveolar (BAL)

● Aspirat endotraqueal en pacients intubats

� Important intentar confirmar el diagnòstic

PneumocystisPneumocystis jiroveciijirovecii: : DiagnòsticDiagnòstic



Hospital Universitari Arnau de Vilanova - Institut Català de la Salut

Profilaxis Profilaxis PneumocystisPneumocystis jiroveciijirovecii

Profilaxis primària
Indicació Primera opció Alternatives

CD4<200
Candidiasis 
oral
FOD>20 dies
Malaltia 
definitòria de 
SIDA

TMP-SMZ  1 
comprimit 
“forte”  tres dies 
a la setmana

TMP-SMZ, 1 comp forte QD
TMP-SMZ, 1 comp normal QD
Dapsona (50 mg/BID o 100 QD) pirimetamina (50 mg DDS) + àcid folínic (15 mg 
DDS)
Dapsona (100 mg DDS) +
Dapsona (50 mg D) + pirimetamina (50 mg DDS) + ácid folínic (15 mg DDS)
Dapsona (200 mg UDS) + pirimetamina (75 mg UDS) + àcid folínic (15 mg UDS)
Pentamidina en aerosol (300 mg) o intravenosa (300 mg) cada 28 dies
Atovacuona 1500 mg QD amb/sense pirimetamina (50-75 mg UDS) + àcid 
folínic (15 mg UDS)
Sulfadiacina (1 g BID) + pirimetamina (25 mg QG) + àcid folínic (15 mg QD)
Sulfadoxina-pirimetamina 1 comp DDS

Profilaxis secundària
Indicació Primera opció Alternatives

Pneumònia 
per P. jiroveci

TMP-SMZ , 1 
comp “forte” 
TDS
TMP-SMZ 1 
comp “forte”, 
QD

Dapsona (50 mg BID o 100 mg QD)
Dapsona (50 mg QD) + pirimetamina (50 mg UDS) + àcid folínic (15 mg UDS)
Pentamidina en aerosol (300 mg) o ev (300 mg) cada 28 dies
Atovacuona 1500 mg QD amb/sense pirimetamina (50-75 mg UDS) + àcid 
folínic (15 mg UDS)
Sulfadiacina (1 g BID) + pirimetamina (25 mg QD) + àcid folínic (15 mg QD)
Sulfadoxina-pirimetamina 1 comp UDS
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TractamentTractament PneumocystisPneumocystis jiroveciijirovecii

Malaltia Primera elecció Segona elecció Alternatives
Pneumònia. 

Rarament en 

altres 

localitzacions o 

formes 

diseminades

Formes greus:

Cotrimoxazol 15-20 mg/kg/d de 

trimetoprim i 75-100 mg/kg/d 

de sulfametoxazol ev o vo durant 

21 dies (repartit en 3-4 preses)

Afegir: 

Prednisona 40 mg/12h vo o ev si 

PO2 < 70 mmHg

Pentamidina 3-4 

mg/kg/dia ev durant 

21 dies

Clindamicina 600 mg vo o 

ev cada 6-8 hores, + 

primaquina 30 mg/dia vo

Formes lleus-moderades:

Cotrimoxazol amb les mateixes 

dosis

Dapsona 100 mg/d + 

trimetoprim 15-20 

mg/kg/d

Clindamicina 600 mg 

vo /8 h + primaquina

30 mg/dia vo

Pentamidina aerosol 600 

mg en 6 ml/dia a passar 

en 20 min 

Atovacuona 750 mg/12 h 

vo
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CotrimoxazolCotrimoxazol

� Combinació: sulfametoxazol + trimetoprim (5:1)

� Els dos components bloquegen la síntesi de l’acid
fòlic
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� Bona evolució clínica. Afebril. Saturacions sense O2 del

99%

� Millora radiològica

� Refereix molèsties quan pren cotrimoxazol

� No s’inicia TARV davant risc de patir Sd. de

reconstitució immune� s’iniciarà Atripla® una vegada

finalitzat el tractament per pneumocystis jirovecii

� Alta a domicili

CAS CLÍNICCAS CLÍNIC

30/01/201230/01/2012
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� Cotrimoxazol (160/800 mg) 2 comprimits c/8h fins el 

14/02/2012 inclòs (21 dies)

� A partir del 14 sol prendre 1 comp el DL-DM-DV

� Atripla® 1 comp/dia a partir del 15 de febrer

� Prednisona 30 mg  1 comp al matí durant 1 setm. 

Després 2/3 del comp 3 dies, després 1/3 del comp 3 dies 

més i STOP

� Programació a consultes externes VIH

CAS CLÍNICCAS CLÍNIC

Tractament i recomanacions al altaTractament i recomanacions al alta
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CAS CLÍNICCAS CLÍNIC

Segon Ingrés: 15/02/2012Segon Ingrés: 15/02/2012

Dolor epigàstric i 
cremor retroesternal

Possible esofagitis 
secundària a vòmits

Lesions compatibles 
amb candidiasis a 
nivell d’amigdala i 

paladar

Esofagitis 
candidiàsica

S’inicia fluconazol + 
protecció gàstrica
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� Ranitidina 150 mg  1-0-1

� Enoxaparina 40 mg sc a les 20 h

� SG 1500 ml

� SF 1000 ml

� Cotrimoxazol (160/800 mg) 1 comp LXV

� Fluconazol 100 mg c/24h

� Efavirenz 600 mg+ Tenofovir 245 mg  + Emtricitabina 
200 mg  (Atripla) 1 comp al sopar 

� Paracetamol 1 g ev c/8h

CAS CLÍNICCAS CLÍNIC

Tractament al ingrés
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Esofagitis Esofagitis candidiàsicacandidiàsica

� Es deu principalment per la infecció per Candida albicans

� Es rara en pacients amb recompte de CD4>200 cèl/mm3

� Clínica d’odinofàgia és altament suggestiva del diagnòstic

� Diagnòstic definitiu: visualització de plaques blanques en la 

endoscòpia, presència de llevats en la biòpsia i els resultats 

del cultiu
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Tractament de la candidiasis Tractament de la candidiasis mucosalmucosal en VIHen VIH
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Ingrés

• Continua amb febre de 38º 

• No tolera la ingesta

• Molèsties a nivell esofàgic i a la gola

• Es pauta urbason, s’ajusta ranitidina i 
es sol·licita gastroscòpia

• Diarrea

• Continua amb febre i sensació de 
cremor esofàgica

• Es sol·licita: TAC toracoabdominal
+ sediment + urocultiu + Ag 
plasmodium + PCR CMV en orina

CAS CLÍNIC: CronogramaCAS CLÍNIC: Cronograma
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Resultat del CMVResultat del CMV

� S’afegeix ganciclovir 300 mg ev c/12h

� Pacient amb diarrees � colonoscòpia

� Interconsulta a oftalmologia � afectació ocular

� Es suspèn Atripla® per evitar Síndrome de reconstitució 
immune.

CAS CLÍNICCAS CLÍNIC
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CAS CLÍNICCAS CLÍNIC

Resultat del CMVResultat del CMV
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� Virus ADN

� Família dels virus herpes (tipus 5)

� Pot romandre latent i viable durant tota la vida

� Es sol transmetre de forma congènita o durant la

infantesa o adolescència essent asimptomàtica

� La infecció es reactiva per depressió immunològica,

sobretot la cel·lular

Què és el Citomegalovirus?Què és el Citomegalovirus?
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CMV: SímptomesCMV: Símptomes

� Pot adoptar l’aspecte de la mononucleosis infecciosa
indistingible de la produida per Epstein-Barr; i més
rarament en forma d’hepatitis.

� La majoria de les infeccions són assimptomàtiques

� En els immunodeprimits provoca diverses
manifestacions: retinitis, gastroenteritis, pneumònia,
hepatitis, encefalopatia, endocrinopaties.
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CMV: Transmissió i diagnòsticCMV: Transmissió i diagnòstic

� Transmissió directa persona-persona a través del
contacte amb secrecions corporals: saliva, sang,
orina, secrecions genitals, llet materna i per òrgans
transpantats

� Diagnòstic:

● Serologia (detecció Ac IgM i IgG del virus)

● Cultiu d’orina

● Mostres de teixits (biòpsies)
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Profilaxis de la infecció per CMV en pacients per VIHProfilaxis de la infecció per CMV en pacients per VIH

Profilaxis primària
Indicació Recomanació Recomanació alternativa

CD4 ≤50/mcl i serologia 
positiva a CMV

TARGA amb revisions 
oftalmològiques periòdiques (amb o 
sense determinació de CMV en 
sang per PCR) per detectar 
precoçment la malaltia durant 3-4 
mesos (en cas de positivitzar 
valorar tractament anticipat amb 
valganciclovir)

Valganciclovir vo 900 mg/12h

Profilaxis secundària
Pacients amb retinitis 
per CMV en remisió 
després d’un cicle 
d’inducció

Valganciclovir vo 900 mg/12h Ganciclovir iv 5-6 mg/kg 5-7 dies 
per setm
Foscarnet ev 90-120 mg/kg 5-7 
dies per setm
Implant de ganciclovir
Ganciclovir ev 10 mg/kg 3 dies per 
setm
Cidifovir ev 5 mg7kg cada 2 setm
Fomivirsen 330 mcg intravitri al 
mes
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Tractament de la infecció per CMV en pacients amb VIHTractament de la infecció per CMV en pacients amb VIH

CMV Primera opció Alternativa

Retinitis
Episodi agut

Ganciclovir 5 mg/kg ev c/12 h durant 14-21 dies o 

foscarnet 60 mg/kg ev c/8h o 90 mg/kg ev c/12h 

durant 14-12 dies

Cidofovir 5 mg/kg ev cada setm durant 2 setm

Implant intraocular de ganciclovir més ganciclovir

oral 1,5 g c/8h vo amb aliments

Injeccions intraoculars de Foscarnet 1,2-2,4 mg 

en 0,1 ml o de ganciclovir 2000 mcg en 0,05-0,1 

ml

Fomivirsen 330 mg intravitri dies 1 i 15 (no 

disponible a Espanya)

Recidiva o 

progressió

Inducció amb el mateix fàrmac: ganciclovir 10 

mg/kg/dia o foscarnet 120 mg/kg/dia, o canviar el 

fàrmac alternatiu i utilitzar les dosis de l’episodi 

agut

Tractament combinat de ganciclovir més 

foscarnet a dosis de “tractament de 

manteniment”

Implants de ganciclovir (si no s’han usat 

prèviament)

Cidofovir 5 mg/kg ev cada setm durant 2 setm

Fomivirsen 330 mg intravitri dies 1 i 15

Cidofovir 5 mg/kg ev cada setm durant 2 setm

Malaltia 
extraocular
Gastrointestinal

Ganciclovir 5 mg/kg ev c/12h durant 3-6 setm

Foscarnet 60 mg/kg c/8h o 90 mg/kg c/12h ev

durant 3-6 setm

Ganciclovir més foscarnet

Malaltia 

neurològica

Ganciclovir 5 mg/kg ev c/12h durant 3-6 setm

Foscarnet 60 mg/kg c/8h o 90 mg/kg c/12h ev 

durant 3-6 setm

Ganciclovir més foscarnet

Neumonitis Ganciclovir 5 mg/kg ev c/12h durant més de 3 setm

Foscarnet 60 mg/kg c/8h o 90 mg/kg c/12h ev

durant més de 3 setm
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GanciclovirGanciclovir

� Anàleg de la guanosina

� Inhibeix la replicació dels virus del grup herpes

� Es transforma en fàrmac actiu després de la
trifosforilació intracel·lular (principalment en el
virus).

� Principals efectes adversos: hematològics

� Neutropènia (40%)

� Trombocitopènia (19%)
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• Afebril, més animat i amb
més gana

• Transaminases elevades

• Persisteix febre

• Crepitants molt importants en els dos 
hemisferis

• Hipòxia sense oxigen

• Es reintrodueix cotrimoxazol a dosis 
de tractament

• Es posen corticoides com a tractament 
d’un possible Sd de reconstitució imune

CAS CLÍNIC: CronogramaCAS CLÍNIC: Cronograma
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• Bona tolerancia al valgancicovir

• Hepatotoxicitat per cotrimoxazol

• Alta

• Es passa de ganciclovir ev a 
valganciclovir oral 900 mg/24h

• Es retira cotrimoxazol per 
probable hepatotoxicitat

• Disminueixen les transaminases 
després de suspendre el 
cotrimoxazol

CAS CLÍNIC: CronogramaCAS CLÍNIC: Cronograma
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29/2/12 5/3/12 8/3/12 12/3/12 13/3/12 15/3/12

BIOQUÍMICA CLÍNICA
Glucosa (76-110 mg/dl) 89 - 95 94 135 121
Urea (10-50 mg/dl) 16 45 36 38 46 30
Creatinina  (0.50-1.2 mg/dl) 0.60 0.98 0.95 1.00 0.95 0.83
Colesterol (150-220 mg/dl) 103 - - 115 - 121
Proteína total (6.60-8.70 g/dl) 5.00 7.50 - 7.20 - 7.20
Albúmina  (3,5-5,0 g/dl) - 3.3 - - - 3.4
Fosfatasa alcalina (40-130 U/L) 156 206 207 - - 223

GOT/AST (5-38 U/L) 33 57 47 103 56 49
GPT/ALT (5-40 U/L) 14 99 114 235 181 134
GGT  (11-49 U/L) 168 315 286 294 270 265
Bilirubina total (0.10-1.10 mg/dl) 0.25 0.51 0.83 0.41 0.49 0.48

LDH  (240-480 U/L) - 704 - - - 514
Sodi (135-145 mmol/l) 136.7 131.6 130.4 129 128.7 132.1
Potassi (3.5-5.0 mmol/l) 3.14 5.08 4.47 4.77 4.57 4.29
PCR (<6 mg/l) 84 21.6 22.4 48 - 21

Evolució hepatotoxicitatEvolució hepatotoxicitat

STOP!!

CAS CLÍNICCAS CLÍNIC
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AlgoritmeAlgoritme de Naranjode Naranjo Avalua la 
causalitat d’una 

RAM

CAS CLÍNICCAS CLÍNIC
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Targeta groga:  
notificació de 

sospita d’efectes 
adversos a 

medicaments

CAS CLÍNICCAS CLÍNIC
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Hepatotoxicitat per Hepatotoxicitat per cotrimoxazolcotrimoxazol
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A. Pancreatitis

C. Hepatotoxicitat

B. Reaccions 

d’hipersensibilitat

D. Pancitopènia

Quin és el principal efecte advers del cotrimoxazol?
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Reaccions adverses del Reaccions adverses del cotrimoxazolcotrimoxazol

Més freqüents

Rares però greus
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Cas clínic

� Pacient serologia VIH, VHB (20/01/2012)

� Infecció oportunista (IO) activa P.jirovecci.

Pla de tractament en COINFECCIÓ amb IO

Tractar IO? Tractar VIH?Tractar VHB?
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1er ingrés 20/01

Serologies 24/01
Toxoplasma -

Treponema 
pallidum

-

CMV Ig G +

Epstein Baar Ig G +

VIH +

VHB +

VHA -

VHC -

Paràmetres analítics en relació a serologies:

CV VIH: 70600 còpies

CD 4: 7 cel/ul
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Serologia VHB

Serologia VHB Resultats

Ag HBs > 1000 Positiu

Ac HB Ig M 0.05 Negatiu

Ac HBc totals >8  Positiu

Ag HBe < 0.05 Negatiu

Ac HBe >4.5 Positiu

Ac HBs < 3.1

Hepatitis crònica
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Perfil marcadors serològics VHB
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Raons per tractar infecció per VHB en pacient VIH +

� 3-5% de infectats per VIH, presenten infecció per
VHB.

� Risc augmentat de toxicitat als fàrmacs
antirretrovirals.

� Major probabilitat de cronificació del VHB (23%).
� Solen tenir nivells de DNA-VHB més elevats.
� Majors taxes de fibrosi.
� ↑ risc de cirrosis, malaltia hepàtica en estadi final i

carcinoma hepatocel·lular.
� ALT més baixes que en infecció sola per VHB.
� Alguns antivirals són actius a ambdós virus.



Hospital Universitari Arnau de Vilanova - Institut Català de la Salut

Objectius de tractar VHB en VIH+

� Frenar la progressió de la malaltia hepàtica per
mitjà de:
● Seroconversió de AgHBs.
● Supressió replicació del VHB.

� Reduir el risc de transmissió a altres persones.
� Seroconversió de HBeAg (s’associa a una ↓

nivells de virèmia i inactivació de la malaltia
hepàtica).

� Millorar la tolerància de la                                                              
medicació antiretroviral.
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Consideracions de tractament en coinfectat VIH i VHB
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Consideracions de tractament en coinfectat VIH i VHB

� Per què aquestes associacions i recomanacions?

●Diferents fàrmacs per VHB tenen també acció 

pel VIH (solen contenir un ITRN).

●Ben tolerats.

●Seguretat de tractament doble (risc de SIRI).

●Disminució del risc d’aparició de resistències.
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Quin fàrmac no usarem en pacient coinfectat que 
sol s’ha de tractar de VHB?

A. Interferó alfa 2b en 

monoteràpia
B. Telvibudina

D. LamivudinaC. Entecavir
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Quin fàrmac no  usarem en pacient coinfectat que 

sol s’ha de tractar de VHB?

A. Interferó alfa 2b en 
monoteràpia B. Telvibudina

D. LamivudinaC. Entecavir
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Fàrmacs actius en VHB

Fàrmac Dosi i duració Actiu en VIH

Interferó alfa-2b 5 MU/D o                                     
10 MU/3dies/setmana

No

Peginterferón alfa-2a 180 mcg/setm Sí

Adefovir 10 mg/d en VHB naive No

Entecavir 0.5mg/d si Lamivudina naive 
1 mg/d si pretractat lamivudina

Si

Lamivudina 300mg/d en VIH+ Si

Telbivudina 600 mg/d en lamivudina naive No

Tenofovir 300mg/d en VHB naive i 
pretractats amb lamivudina

Si
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Tractament del VHB en coinfectat per VIH

VIH no requereix tractament VIH i VHB requereixen tractament

< 2000 UI/ml 
de DNA-VHB i 
fibrosi lleu o 
absent en 
biòpsia 
hepàtica (F<2)

≥ 2000 UI/ml de 
DNA-VHB o 
fibrosi 
significativa o 
cirrosi en 
biòpsia 
hepàtica (F ≥2)

Observació Ttmt VHB* (IF-alfa2a 
pegilat, adefovir + 
telbivudina)

VHB sensible a 
Lamivudina

VHB resistent a 
Lamivudina

TARGA amb 
tenofovir + 
lamivudina o 
emtricitabina

TARGA amb 
tenofovir o 
adefovir
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Cas clínic. Elecció fàrmacs per tractar VIH i VHB

Combinació de fàrmacs amb activitat màxima enfront 
als 2 virus. El TARGA ha de contenir mínim:

1 Anàleg de nucleòsids
lamivudina
o emtricitabina
o entecavir

1 Anàlegs de nucleòtids 
tenofovir
o adefovir

+

- Molt important 2 fàrmacs actius a VHB en cirròtics.

S’inicia Atripla® 
(3TC+EFV+TDF)
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Sol tractament a VIH No requereixen tractament 
de VIH ni VHB

-Important no usar lamivudina en 
monoteràpia (dels fàrmacs actius 
a VHB).

-Resistència de VHB a lamivudina 
és del 55% en teràpia sola.

-Controls cada 6mesos mínim

VHB: ALT, DNA-VHB, alfa 
fetoproteina i ecografia

VIH: CD4 i càrrega viral VIH
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Infecció oportunista en pacient coinfectat

→ Risc de presentar SIRI al iniciar el TAR .
Quan iniciem TAR si hi ha infecció oportunista (IO)?

- recomanen dins les 2 setmanes després d’iniciar 
tractament per I.O.
- elecció del TAR en funció dels fàrmacs usats en IO.

Prevenció del SIRI:
- Tractar les IO identificades que disposin de teràpia 

antimicrobiana (TBC, PJ, VHB, Criptococosis) durant 1-2 
setmanes abans d’iniciar el TARV.

- Si no ttmt efectiu per IO         evitar retard d’inici del TAR
- Si IO és el VHB: incloure 3TC+FTC al TARGA.
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Cas clínic. Tractament a l’alta 1er ingrés

- Continuar amb Cotrimoxazol a dosis de 
tractament.

- Continuar prednisona 30mg
- Finalitzar el tractament amb Cotrimoxazol el 

15/02  i continuar posteriorment amb pauta de 
profilaxis (Dl-Dx-Dv).

- Iniciar TARV amb Atripla a partir del 15/02. No 
iniciar abans per risc de SIRI
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Cas clínic. 2on Ingrés 15/02

Motiu: vòmits, febre i epigastràlgia en 
immunodeprimit.

Simptomatologia:
- febre, taquicàrdia, nàusees i vòmits, 

epigastràlgia, pirosi, candidiasis oral i palatal.
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Curs clínic. 2on ingrés 16/02

Motiu ingrés: Epigastràlgia i vòmits

Hemograma

Hb 9 g/dl

Plaquetes 194 x109/L

CD4 3 cel/ul

Bioquímica

Creatinina 1.07 mg/dL

Albúmina 2.6 g/dl

GOT 24 U/L

GPT 15 U/L

LDH 446 U/L

PCR 104.4 mg/L
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Cronograma

Serologia: VIH +, 
VHB +, P.jirovecci +

2on ingrés: epigastràlgia i dolors 
abdominals

1er ingrés (20/01)

???

Inici tractament per 
P.jirovecci? o TARV? 
o VHB?

15/02
- fi ttmt P.jirovecci
- inici TARV
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Cas clínic. Evolució del tractament durant ingrés

15/02
Inici ttmt per VIH i VHB 
+ profilaxi P.jirovecii

20/02
STOP TARV
Sospita de SIRI

Clínica: febre, ↑ aminotransferases
Aparició de I.O. per CMV no tractada
Valor CD4 baixos

20/02: Inici tractament pel 
Síndrome reconstitució 
immunològica (SIRI) i pel 
CMV
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Per definició el SIRI es presenta en:

A. Pacient amb 
immunodeficiència 
primària

B. Pacient amb aplàsia
medul·lar

D. Pacients amb
tractaments
immunosupressors

C. Persones que viuen
amb VIH/SIDA
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El SIRI es manifesta generalment...

A. Abans del inici de la 
teràpia antirretroviral

B. Quan un pacient es
troba en l’estadi de
SIDA

D. Quan hi ha milloria 
clínica d’una IO

C. De 2-12 setmanes
després d’iniciar
TARV
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Síndrome de reconstitució immune (SIRI)

� Conseqüència clínica adversa de la restauració
de la resposta immunològica antigen específica
induïda pel TARGA.

Com es presenta?
- inici clínic de les infeccions subclíniques

preexistents.
- empitjorament de les malalties infeccioses

durant el ttmt específic.
- manifestació exuberant de malalties

autoimmunitaries i de neoplasies.
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SIRI. Factors de risc

� Més freqüent en pacients que inicien el TARGA
marcadament immunodeprimits (CD4 < 50)

� Si obtenció de resposta virològica ràpida al
iniciar TARGA (descens ràpid de CV).

� Ràpid augment de cèl·lules immune.
� Moment d’inici del TARGA respecte el

tractament de la malaltia oportunista.
� Càrrega d’antígens microbians presents en cada

malalt que provoca resposta inflamatòria
desproporcionada.
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Possibles causes de l’aparició del SIRI
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El tractament del SIRI consisteix en...

A. Suspendre el 
tractament 
antiretroviral. 

B. Requereix sempre
de l’ús d’esteroids.

D. Tractament adequat 
de les infeccions 
oportunistes.

C. No és necessari
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Tractament del SIRI

Diferents opcions del maneig del SIRI:
- Resolució espontània dels símptomes (majoria

de casos)
- Continuar teràpia TARV en la majoria de casos

- Si perill de vida i risc de seqüeles: ingrés i STOP
TARV

- Si símptomes lleus i no risc de seqüeles, continuar
TARV

- Iniciar, ajustar o continuar tractament d’infecció
oportunista.

- Ús de corticosteroids o AINE’s (en cas greu).
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Cronograma. 2on ingrés

83838383

22/02 Stop Atripla + IO per CMV + profilaxi 
a P.jirovecii.
Augment d’aminotransferases. Causa?

Síndrome de 
reconstitució immune

Hepatotoxicitat per 
Cotrimoxazol
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Monitoratge del pacient coinfectat

2on ingrés 14/02 16/02 20/02 23/02 29/02 05/03 08/03 12/03 13/03 15/03

GOT/AST 33 24 29 34 33 57 103 56 49

GPT/ALT 25 15 12 18 14 99 114 235 181 134

GGT 44 95 140 168 315 294 270 265

Stop ttmt Cotri 
12/03

Inicia ttmt Cotri 
01/03

Inicia TAR
Stop TAR 

22/02

Anormalitats de les aminotransferases. Causes:
- infecció crònica per VHB
- Síndrome reconstitució immune
- fàrmac que danyi el fetge
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Cas clínic. Recomanacions a l’alta 2on ingrés

- Ranitidina 150mg/12h

- Prednisona 30mg-0–20mg (control de resposta 

de SIRI)

- Portador crònic VHB: no inici de tractament (tenir 

en compte al reiniciar TARV)

- VIH +: no iniciar TARV

- Valganciclovir 450mg 2comp/dia
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Cas clínic. 3er ingrés (10/04)

Motiu ingrés: tos productiva sense febre. Es
diagnostica de pneumònia.

Simptomatologia (exploració):
- Deposicions diarreiques
- Tos amb expectoració herrumbrosa
- Dispnea progressiva de 15 dies
- Taquipnea i taquicàrdia
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Cronograma

20/01: VIH +, VHB +, 
P.jirovecci +

2on ingrés: epigastràlgia i dolors 
abdominals

1er ingrés

???
Inici tractament per 
P.jirovecci? o TARV? 
o VHB?

15/02:  fi tractament 
P.jirovecci i inici TARV

Stop TARV, sospita de 
SIRI i CMV +

09/04: tractament per 
CMV

3er ingrés: tos productiva
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Cas clínic. 3er ingrés. 09/04

Valors analítics:
Bioquímica clínica

GOT 36 U/L

GPT 60 U/L

PCR 314 mg/L

Hemograma

Leucòcits 2.6x 109/L

Hb 12.2 g/dl

Neutròfils 1.4x 109/L

Serologia i Microbiologia en el 3er ingrés:
- Ac M.pneumoniae, C.burnetti, L.pneumophila: negatiu
- Ac IgG i IgM T.pallidum: negatiu
- Ac IgM T.gondii i CMV: negatiu
- Ac IgG T.gondii: negatiu
- Ac IgG CMV: positiu
- Ac IgG i IgM B.burgdoferi: negatiu
- Esput: Aspergillus fumigatus positiu
- PCR P.jirovecii aspirat traqueal: negatiu
- PCR CMV sang, serologia: negatiu
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Cas clínic. 11/04

Sospita de pneumònia bacteriana + microorganismes
que puguin aparèixer en immunodeprimit.

Tractament a nivell infecciós:
- Meropenem: cobertura a G+ (excepte E.faecium i

S.epidermidis), G- (excepte S.maltophilia ni
Legionella) i anaerobis.

- Ganciclovir: tractament de CMV a dosis
manteniment

- Cotrimoxazol a dosis de tractament
- Voriconazol esput positiu a Aspergillus

Trasllat a UCI
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Cas clínic. Evolució tractament de P.jirovecii

3er Ingrés 09/04 11/04 12/04 13/04 16/04 17/04 18/04

GOT/AST 36 27 36 42 471 1322 7313

GPT/ALT 60 31 27 23 152 327 1034

GGT 297 184 135 99 92

Ingressa amb dosis 
profilaxi Cotrimoxazol

Reinici Cotrimoxazol a 
dosis de tractament!!!!

25/01-14/02 14/02-01/03 01/03-12/03 12/03-09/04 09/04- 18/04

Cotrimoxazol Tractament Profilaxi Tractament STOP Tractament

PCR P.jirovecii aspirat 
traqueal (10/04) negatiu
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Aspergilosis

� Abans del existir el TAR provocava elevada morbi i
mortalitat en pacient amb SIDA.

� No és comú, tot i que actualment encara posa en perill
de vida al pacient VIH no tractat que presenta:

● Immunodepressió avançada (CD4 < 50 cel/mm3)

● Neutropènia (<500 cel/mm3)

● Ús de corticosteroides

● Antecedents de I.O. (ex. P.jirovecii o CMV)

� A.fumigatus és la espècie més comú que causa aquesta
malaltia.
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Tractament  Aspergilosis

� Tractament:
- Triazols: voriconazol i posaconazol
- Poliens: Anfotericina B
- Equinocandines: caspofungina, micafungina i 

anidulafungina.

� Tractament de 1era línea és Voriconazol si aspergillosi 
invasiva.
- via ev: 6mg/kg/12h 1er dia,  i després 4 mg/kg/12h
- via oral manteniment: 200mg/12h

� Duració de la teràpia: fins desaparició de clínica. 

� Iniciar el TAR després d’haver iniciat tractament 2 
setmanes amb voriconazol (Interaccions!!!)
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Cas clínic. Evolució UVI

- Respiratori: ventilació mecànica.

- Hemodinàmic: requereix fàrmacs vasoactius

- Renal: Fracàs renal agut que evoluciona a anúria
amb HFVVC

- Coagulopaties i plaquetopènia que empitjora amb
sagnat actiu i politransfusió d’hemoderivats

- Hepàtic: empitjorament funció hepàtica.

- Infecciós:

- Esput Aspergillus +

- Hemo St.haemoliticus +

- Fracàs multiorgànic refractari al tractament
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Cas clínic. Nutrició parenteral

Bioquímica clínica

Albúmina 1.8 g/dl

Ferritina 8250 ng/ml

PCR 532.9 mg/L

→ Davant el mal estat del pacient i incapacitat d’ingesta 
es decideix iniciar NPT.

La nutrició parenteral conté:
Nitrogen: 12,9 g
Lípids: 40 g
Glucosa: 250 g
Kcal Np/gN: 109; Kcal total: 1723
Volum: 2240ml

Dades antropomètriques

Edat 38 anys

Pes 62 kg

Talla 178 cm

IMC 19

Càlcul requeriments

HB

X 1,3

X 1,5

1500 kcal

2011 kcal

2321 kcal

Hídric 2170 ml

Proteic 13 g



Hospital Universitari Arnau de Vilanova - Institut Català de la Salut

Cas clínic. UCI

→  Pacient és èxitus el 18/04.

- Diagnòstic:  insuficiència respiratòria aguda +  

pneumònia P.jirovecci + CMV

- Comorbiditats:  VIH i VHB

- Estat nutricional: malnutrició calòric proteica

- Funció hepàtica: empitjora

- Funció renal: hemofiltració
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Hem vist.....
→ Importància de la coneixença de les principals I.O. i la

seva clínica associada per a la instauració de les millors
pautes de profilaxis.

Important iniciar profilaxis primària amb cotrimoxazol en
pacients infectats per VIH amb un nombre de CD4<200, amb
alguna malaltia definitòria de sida, candidiasis oral o FOD >20
dies d’evolució

→ Importància dels efectes adversos al tractament instaurat

És necessari realitzar una monitorització clínica i BQ dels
tractaments instaurats per les diferents I.O., ja que no estan
exemptes de produir reaccions adverses greus pel pacient,
podent conduir-lo fins i tot a la mort.
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Hem vist....

→ Com tractar coinfectat VIH i VHB

Es recomana tractar el VIH si s’inicia tractament
per VHB.

Tractament haurà de contenir 2 fàrmacs actius
VHB + fàrmac VIH.

→ Síndrome reconstitució immune

Revisar bé la possible presència d’I.O. abans
d’iniciar TARGA.

En general es resol espontàniament i no cal
suspendre TARGA.

97979797
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MOLTES GRÀCIES!

98989898


