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A pesar de que las infecciones oportunistas (I0)
pueden afectar a cualquier organo, el pulmén es el
lugar mds frecuentemente involucrado en los pacien-
tes con sindrome de inmunodeficiencia adquirida
(SIDA). Las IO que presentan estos pacientes son en
su mayoria endoégenas, origindndose la enfermedad
por reactivacion de una infeccion latente; aunque, de
forma ocasional, el origen de las mismas puede ser
también exdgeno!. A pesar de que con la utilizacion
de la zidovudina se ha objetivado una disminucion en
el numero y severidad de las 10, no se ha conseguido
evitar la aparicion de recidivas relacionadas con el
inmunodéficit que comporta la infeccién?, siendo por
todo ello necesario un tratamiento profildctico basado
en la prevencion de la enfermedad clinica (profilaxis
primaria) o en la prevencion de la recidiva, si ha
existido IO previa (profilaxis secundaria o tratamien-
to de mantenimiento).

Infecciones por protozoos

Pneumocystis carinii

La neumonia por Prneumocystis carinii (NPC) es la
10 que define al SIDA aproximadamente en un 60 %
de los pacientes y aparece en ¢l 80-85 % de los mismos
a lo largo de la enfermedad?. El tratamiento inicial de
los pacientes con NPC moderada-severa o que no
toleran la via oral se basa en la utilizacidn del trime-
troprim-sulfametoxazol (TMP-SMX) o pentamidina
por via endovenosa (ev) existiendo una considerable
experiencia respecto a la utilizacién de ambos fairma-
cos*?. Aunque éstos presentan una eficacia y toxici-
dad bastante similar®?, se acostumbra a iniciar el tra-
tamiento con cotrimoxazol por via endovenosa a
dosis de 15-20 mg/kg de TMP y 75-100 mg/kg de
SMX al dia, divididas en cuatro dosis*. Los pacientes
con infeccidon por el virus de la inmunodeficiencia
humana (VIH) presentan con mayor frecuencia reac-
ciones adversas a las sulfamidas que la poblacion
normal, en forma de toxicodermia, alteraciones hema-
tologicas (leucopenia y trombopenia), alteraciones de
la bioquimica hepatica y fiebre*s,
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Si estos efectos indeseables no pueden controlarse
con tratamiento sintomatico O Si existe un empeora-
miento clinico-radioldgico durante 4-5.° dia o si no
hay mejoria tras aproximadamente 10 dias de trata-
miento, debe suspenderse el cotrimoxazol y utilizar,
como farmaco alternativo, el isocianato de pentamidi-
na a dosis de 4 mg/kg/dia*’ por via endovenosa lenta
(1-2 horas), diluyendo previamente la pentamidina
con suero glucosado al 5% o suero fisiologico’. La
pentamidina presenta como efectos adversos mas fre-
cuentes flebitis localizada, intolerancia a la glucosa o
hipoglicemia y alteraciones hepdticas o renales’. Ac-
tualmente, la utilizacion de pentamidina inhalada
(600 mg/d) en la fase aguda de la enfermedad ha caido
en desuso al demostrarse menos efectiva e inducir un
mayor numero de recidivas que la administracion en-
dovenosa®.

En pacientes con NPC moderada-severa, la utiliza-
ci6n precoz de corticoesteroides (prednisona 40 mg/
12 h) asociada al tratamiento antibiético, reduce el
riesgo de fallo respiratorio y exitus’,

En pacientes con enfermedad moderada y sin tras-
tornos de la absorcion podria utilizarse el TMP-SMX
por via oral (a igual dosis que por via ev)*, con los
problemas que comporta el gran nimero de pastillas a
ingerir, o puede utilizarse la combinacién dapsona
(100 mg/d) y trimetropim 20 mg/kg/d por via oral con
efectividad similar a la presentada por el TMP-SMX o
la pentamidina y que presenta una menor toxicidad,
aunque también la presente, en forma de exantema,
fiebre, metahemoglobinemia y hemdlisis'?.

Otro farmaco ensayado en el tratamiento de la NPC
es el trimetrexato, inhibidor de la dihidrofolato reduc-
tasa a dosis de 30-40 mg/m?*/d/ev asociado a leucovo-
rin (50-100 mg/d) con una efectividad del 70-90% y
con escasos efectos indeseables!!. El trimetrexato esa-
tria indicado en aquellos pacientes que no responden
a los tratamientos previamente descritos, sin embar-
go, no disponemos de este firmaco en nuestro pais.

Aunque la duracion necesaria del tratamiento de
fase aguda en los pacientes con SIDA no ha sido
claramente establecida®#, éste se acostumbra a reali-
zar durante 21 dias. Aproximadamente, un 75-90 %
de los pacientes supera, con las pautas comentadas el
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primer episodio de neumonia constatdndose, si no se
realiza profilaxis, recidiva de la misma con gran fre-
cuencia (30-35 %)>*. Es por ello que los Centers for
Disease Control (CDC) recomiendan el tratamiento
de mantenimiento en todos los adultos con infeccién
por el VIH que han presentado un episodio de NPCy
la instauracién de profilaxis primaria en aquellos pa-
cientes con linfocitos CD4+ en sangre periférica infe-
riores a 200/mm? o inferiores al 20 % del total de
linfocitos®. En la actualidad, los resultados obtenidos
son insuficientes para dictar pautas respecto a la pro-
filaxis en nifios.

Exponemos a continuacion las diferentes pautas
profilacticas que se han demostrado efectivas en la
prevencion de la NPC y la eleccion de una u otra
deberd adecuarse a la tolerancia y cumplimiento de
cada paciente, asi como, a la facilidad de administra-
cién y coste de la misma.

El cotrimoxazol se administra por via oral a dosis
de 160 mg de trimetroprim y 800 mg de sulfametoxa-
zol, dos veces al dia, asociado a 5 mg/d de dcido
folinico*!3, aunque, al igual que sucede en otros pa-
cientes inmunodeprimidos es posible que su adminis-
tracion tres veces por semana sea también efectiva'.
En un estudio realizado, los pacientes que reciben
cotrimoxazol presentan mayor supervivencia que los
que reciben placebo (20 meses frente a 11 meses); y, al
ser las dosis administradas inferiores a las utilizadas
durante el tratamiento de fase aguda, se constatan
menos efectos adversos'?. La profilaxis con cotrimo-
xazol presenta como ventajas la facilidad de adminis-
tracion y el bajo coste.

En la profilaxis secundaria de la NPC se ha utiliza-
do pentamidina intramuscular a dosis de 200 mg
mensuales, con buena respuesta en pacientes que into-
leraban el TMP-SMX"3, siendo el dolor local y el
absceso estéril las complicaciones mads frecuentes. La
administracion de pentamidina endovenosa cada 2-4
semanas, aunque con resultados favorables, presenta
un mayor nimero de efectos adversos'®. Esta toxici-
dad se ha conseguido reducir considerablemente con
la utilizacién de la pentamidina en aerosol que se ha
mostrado eficaz, tanto en la profilaxis secundaria de
la NPC!” como en la primaria'®!®. La dosis recomen-
dada es de 300 mg cada 4 semanas, administrada
mediante un nebulizador Respirgard II'°, aunque la
utilizacion de nebulizadores ultrasénicos como Fiso-
neb o Portasonic es también valida, puesto que las
particulas inhalables que consiguen son también de
tamafio inferior a 2 ng'4. Es aconsejable realizar la
inhalacion en decubito supino con el fin de favorecer
la distribucion de la pentamidina en los l6bulos supe-
riores y disminuir las recidivas de la NPC con imdge-
nes atipicas a dicho nivel'’. Los pacientes en trata-
miento con zidovudina y pentamidina inhalada pre-
sentan menos anemia y consiguientemente requieren
menor nimero de transfusiones que aquellos que to-
man cotrimoxazol!'®. Como reacciones adversas se han
descrito las derivadas de la irritacién bronquial que
generalmente responden al tratamiento broncodilata-
dor (salbutamol) o sintomdtico. Dada la frecuencia
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con que se produce tos, antes de empezar este tipo de
profilaxis debe descartarse en estos pacientes la pre-
sencia de infeccidn activa por Mycobacterium tubercu-
losis, puesto que la diseminacién del organismo po-
dria ser considerable®!®. En los pacientes que reciben
pentamidina inhalada se han descrito recidivas extra-
pulmnares (pleurales, esplénicas, etc) e incluso dise-
minadas; sin embargo, no existe por el momento in-
formacién suficiente para afirmar que este tipo de
profilaxis conlleve un mayor riesgo de pneumocistosis
que otros métodos empleados®!'°. De forma puntual se
ha comunicado la aparicién de neumotdrax en pacien-
tes que inhalan pentamidina, aunque, parece ser que
este hecho estaria mds en relacién con la propia NPC
que con la inhalacién de pentamidina®.

El coste de la profilaxis con pentamidina, tanto en
su forma parenteral como en aerosol, es superior dada
la necesidad de utillaje (nebulizador, conexiones, je-
ringas, etc), al de los regimenes orales.

Otra posibilidad de profilaxis la ofrece la dapsona a
dosis de 50 mg/dia por via oral'®?!, siendo su efectivi-
dad similar a la de la pentamidina inhalada’'. La
utilizacién de dapsona parece presentar menos efectos
adversos que la de TMP-SMX (10 % frente a 38 %)
siendo incluso tolerada en pacientes con hipersensibi-
lidad al cotrimoxazol?!. Respecto al fansidar (piri- -
metamina-sulfadoxina, 1 comprimido semanal), los
resultados publicados son controvertidos. Mientras
que algunos autores demuestran su efectividad tanto
en la profilaxis primaria como secundaria de la NPCy
buena tolerancia, incluso a dosis elevadas!®??, otros
presentan resultados completamente opuestos®® con
reacciones adversas severas (sindrome de Stevens-
Johnson) y otras mds moderadas como son la altera-
cién de la funcidn hepdtica, astenia, fiebre y anemia.
El fansidar, ademds, aumenta el tiempo de vida media
de la zidovudina siendo necesarias modificaciones en
la dosificacién con el fin de reducir la toxicidad'®. Asi
pues, son necesarios mas estudios para clarificar las
diferencias observadas en cuanto a la efectividad y
toxicidad del fansidar en la quimioprofilaxis de la
NPC vy estabecer su utilidad.

Otros

Dado que unicamente se han descrito en la literatu-
ra casos puntuales de infecciéon pulmonar por Toxo-
plasma gondii, Cryptosporidim y Strongyloides sterco-
laris, no comentaremos en este capitulo las pautas
terapéuticas a seguir en estos casos.

Infecciones bacterianas
Micobacteriosis

La infeccion diseminada por micobacterias, espe-
cialmente por Mycobacterium avium-intracellulare
(MAI), es muy frecuente en pacientes con SIDA en
fases avanzadas de la enfermedad, con una incidencia
que sobrepasa el 50 % en algunas series norteamerica-
nas?, siendo ésta inferior en nuestro pais?®. El papel
que desempefia MAI como patdgeno pulmonar en los
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pacientes con SIDA no estd claro todavial?*. La res-
puesta al tratamiento es inhabitual y aunque se han
ensayado pautas basadas en la actividad in vitro de
difentes firmacos, como son isoniacidas (300 mg/d),
clofazimina (300 mg/d), ansamicina (150-300 mg/d) y
etambutol (15 mg/kg/d)!, o ansamicina, clofazimina,
etambutol, amikacina con o sin ciprofloxacino asocia-
do?*?¢, sélo se ha constatado una respuesta favorable
en casos puntuales, no existiendo, realmente, ningin
régimen terapéutico que mejore los sintomas atribui-
bles a la infeccién o prolongue la supervivencia!®%¢. El
tratamiento del futuro podria estar en el uso de anti-
bidticos con activacion intracelular y penetracion ma-
crofagica asociados a inmunomoduladores?*. Respec-
to a la quimioprofilaxis primaria para MAI en pacien-
tes con SIDA, deberdn realizarse mds estudios antes
de establecerse recomendaciones al respecto!®.

Neumonia por Streptococcus pneumoniae y
Haemophilus influenzae

La bacteriemia y neumonia por S. pneumoniae 'y H.
influenzae son mas frecuentes en los pacientes con
infeccion por el VIH que en la poblacion normal,
apareciendo, en ocasiones, incluso antes del desarrollo
del SIDAN41927 Ante una clinica y radiologia sugesti-
va de neumonia debe iniciarse tratamiento empirico
con ceftriaxona 2 g/d intramuscular o endovenoso. Si
el neumococo es sensible, usaremos penicilina G sodi-
ca 6-12 MU/d ev o penicilina procaina 1,2 MU/12 h
im.

En Estados Unidos, donde se dispone de vacuna
antineumococica polivalente, se aconseja la vacuna-
cién de todos los pacientes con infeccidn por el VIH,
pues aunque los niveles de anticuerpos que presentan
en respuesta a la vacuna son bajos, en la mayoria de
los casos ofrecen proteccién; mads aun, si la vacuna se
administra en estadios precoces de la infeccién por el
VIH cuando la inmunosupresion es menor!®.

Infecciones viricas

Citomegalovirus (CMV)

Diversos estudios clinicos y necrdpsicos muestran
que la mayoria de pacientes con SIDA desarrollan una
infeccién activa por CMV durante su enfermedad.
Aunque el aislamiento de CMV de secreciones pulmo-
nares es frecuente en broncoscopias de pacientes con
neumonia, en la mayoria de los casos el verdadero
papel patégeno del virus en el proceso es dificil de
establecer, puesto que casi siempre coexiste con otros
gérmenes, como el Preumocystis carinii, respondien-
do los pacientes al tratamiento especifico para la
NPC?:29 El diagnoéstico de neumonia invasiva por
CMV se establecerd por el cultivo positivo de secre-
ciones pulmonares o tejido pulmonar, la presencia de
células con cuerpos de inclusion patognomonicas, an-
tigeno CMV en tejido y ausencia de otros organismos
patogenos®. También confirmard el diagndstico la
respuesta al tratamiento. Con estos criterios, los pa-
cientes con neumonia invasiva por CMV representa-
rian menos del 1 % de los pacientes con SIDA y CMV
en pulmoén?®.

81

El tratamiento, al igual que en la retinitis y gas-
troenteritis, se realiza con ganciclovir a dosis de §
mg/kg/12 h durante 14 dias (en infusion lenta con
suero glucosado o fisioldgico) no existiendo evidencia,
en estos pacientes, de que la administracion de gam-
maglobulina hiperinmune asociada al ganciclovir ten-
ga efectos beneficiosos, tal como ocurre en otros in-
munodeprimidos?*?°, Con la utilizacién del ganciclo-
vir es frecuente la aparicién de complicaciones hema-
tologicas, en forma de neutropenia (40-65 %) y mds
raramente de trombocitopenia (9 %), que obligan a la
reduccion de la dosis o a la supresion del firmaco,

recomenddandose, asimismo, precauciéon en aquellos

pacientes con afectacion del sistema nervioso central
(17 %) y alteraciones gastrointestinales (15 %)?°.

En estudios mds limitados en pacientes con afecta-
cién retiniana se ha utilizado el foscarnet a dosis de
60 mg/kg/8 h ev o 200 mg/kg/d en infusién continua
durante 2-3 semanas con resultados similares al ganci-
clovir. Este estaria indicado en los casos de resistencia
al ganciclovir, intolerancia al mismo o presencia de
neutropenia severa. Los efectos indeseables del foscar-
net son la anemia y la insuficiencia renal'®-3,

El tratamiento de mantenimiento (recomendado en
la afectacion gastrointestinal y retiniana) que requiere
de la colocaciéon de un catéter endovenoso de por
vida, se realiza con ganciclovir a dosis de 6 mg/kg/
cinco veces por semana, aunque parece ser que la
dosis éptima estd todavia por establecer. La dosis de
foscarnet en la profilaxis secundaria es de 60-130
mg/kg/d (en 2-3 h) 5 o 7 dias a la semana (28-30). No
se realiza profilaxis primaria para CMV, dada la alta
prevalencia de infeccion subclinica que presentan es-
tos pacientes y dada la toxicidad y dificultad de admi-
nistracion que presentan tanto el ganciclovir como el
foscarnet.

Otros

La neumonia por Herpes simplex que afecta a pa-
cientes inmunodeprimidos se ha descrito de forma
puntual en pacientes con infeccidn por VIH. Los crite-
rios diagndsticos de la misma son los aplicables para
la neumonia por CMYV y el tratamiento se realiza con
aciclovir a dosis de 5 mg/kg/8 h endovenoso durante
10-14 dias?. La neumonia por virus varicella-zoster es
muy rara en estos pacientes, apareciendo en el contex-
to de una diseminacién; su tratamiento se realiza
también con aciclovir (10 mg/kg/8 h ev)?.

Infecciones por hongos

Candida albicans

A pesar de la elevada frecuencia de candidiasis
mucocutdnea en pacientes con SIDA, la invasion
bronquial o la afectacion del parénquima pulmonar
son raras en el SIDA, constituyendo en la mayoria de
los casos un hallazgo necrépsico'3!. En estos pacientes
estaria indicado el tratamiento con anfotericina B por
via endovenosa, aunque no existen publicaciones a
cerca de la dosis recomendada o del tratamiento de
mantenimiento a seguir’!. Tampoco existe experien-
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TABLA I
Tratamiento y profilaxis de las infecciones pulmonares mds frecuentes en los pacientes con infeccion por el VIH.
Germen Tratamiento 1.* Tratamiento Tratamiento
eleccién alternativo mantenimiento
Prneumocystis carinii — si insuficiencia respiratoria Pentamidina Cotrimoxazol
Cotrimoxazol iv/21 d. 300-600 mg en aerosol o 160 mg TMP + 800 mg STX cada
15-20 mg/kg/d TMP + 75-100 Trimetrexato 30mg/m2 /d iv + ac. 12 h/diario o 3 veces/semana o
mg/kg/d STX o pentamidina folinico Pentamidina aerosol 300 mg/meses
iv/21 d. 4 mg/kg/d + corticoides o
— no insuficiencia respiratoria Pentamidina iv o im 200 mg/mes o
Dapsona 100 mg/d + trimetroprim Dapsona 50 mg/d o
20 mg/kg/d Fansidar | comp/semana
MAI Isoniacida 300 mg/d + Ansamicina + clofazimina + No tratamiento
Clofazimina 300 mg/d + etambutol +
Ansamicina 150-300 mg/d + Amikacina con/sin ciprofloxacino
Etambutol 15 mg/kg/d
S. pneumoniae (H. Ceftriaxona 1 g/12 h o (Vacunacion en HIV+)
influenzae) Penicilina iv 0 im
CMV Ganciclovir 5 mg/kg/d/14 dias Foscarnet 60 mg/kg/8 h iv o 200 Ganciclovir 6 mg/kg/d S dias
mg/kg/d en infusién durante 14 semana o
dias Foscarnet 60-130 mg/kg/d/5-7 d
semana
No profilaxis primaria
Criptococcus neoformans  Anfotericina B 0,4-0,6 mg/kg/d Fluconazol 200-400 mg/d 4-6 Anfotericina B 100 mg/semana iv o
(hasta 1,5-2 g) iv 4-6 semanas semanas Fluconazol 100-200 mg/d oral

cia respecto a la utilizacion de fluconazol en estos ca-
SOS.

Cryptococcus neoformans (CN)

Aproximadamente un 40 % de pacientes con SIDA
y criptococosis diseminada presentan afectacién pul-
monar, siendo la neumonia intersticial la manifesta-
cion mds frecuente'3!. El diagnoéstico se realiza a tra-
vés del cultivo de esputo, del lavado broncoalveolar o
de la biopsia pulmonar que muestra afectacion inters-
ticial con escaso infiltrado inflamatorio y ausencia de
granulomas. También se ha aislado CN en liquido
pleural'. Actualmente, se aconseja iniciar el trata-
miento con anfotericina B, a dosis de 0,4-0,6 mg/kg/d
(hasta 1,5-2 g) durante 4-6 semanas, al presentar igual
efectividad y menor numero de citopecinas que la
asociacion anfotericina B-flucitosina (100-150 mg/
kg/d via oral)*’. La anfotericina B presenta como efec-
tos adversos mds importantes flebitis e insuficiencia
renal. En diferentes trabajos se ha demostrado la efec-
tividad del fluconazol a dosis de 200-400 mg/d duran-
te 6 semanas en el tratamiento de la fase aguda con
escasas reacciones adversas en forma de alteraciones
gastrointestinales; recientemente, parece haberse de-
mostrado que la utilizacion de anfotericina B-flucito-
sina es mas efectiva que la utilizacién de fluconazol
en la fase aguda*®). Se necesitan, por lo tanto, mads
estudios antes de establecer la pauta mas efectiva.

En ausencia de tratamiento de mantenimiento, la
recidiva de la criptococosis diseminada, tras superar
el primer episodio, se cifra en del 50 al 90 %'*3'. La
administracion endovenosa de anfotericina B en una
unica dosis semanal de 100 mg!® es una pauta eficaz,
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aunque presenta los inconvenientes de su toxicidad y
via de administracion. El fluconazol por via oral, a
dosis de 100-200 mg/d seria, dada la comodidad de su
administracidn, el tratamiento de eleccion en la profi-
laxis secundaria de la infeccion criptocdcica'®?* sien-
do su elevado coste su mayor problema.

Histoplasma capsulatum

Aunque nuestro pais no es zona endémica de histo-
plasmosis, debemos recordar que la afectacién pulmo-
nar es frecuente, aunque no especifica, en los pacien-
tes que presentan enfermedad diseminada asociada al
SIDA'3!, La anfotericina B constituye el tratamiento
de eleccidn en estos pacientes, objetivindose una ma-
yor supervivencia en aquellos que reciben mds de 2 g.
La profilaxis secundaria con anfotericina B a dosis de
50-100 mg/d parece efectiva®!, la respuesta al ketoco-
nazol a dosis de 400 mg/d es variable y el fluconazol
administrado a dosis de 200 mg oral parece ofrecer
resultados esperanzadores'®.

Coccidoides immitis

La coccidioidomicosis es en América la segunda
micosis endémica sistémica en frecuencia tras la his-
toplasmosis. La afectacién pulmonar en forma de in-
filtrados reticulonodulillares con o sin adenopatias
hiliares o0 mediastinicas estd siempre presente en las
formas diseminadas'!. El tratamiento de eleccion es
con anfotericina B. Se ha ensayado tratamiento de
mantenimiento con ketoconazol a dosis de 400 mg/d,
aunque parece ser que el itraconazol presenta mayor
efectividad?!.
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Aspergillus fumigatus

Inicialmente la asociacidn aspergilosis-SIDA consti-
tuia un hallazgo necrdpsico’?!. Dado el escaso nime-
ro de pacientes con infeccion por VIH diagnosticados
en vida de aspergilosis pulmonar invasiva y la res-
puesta variable presentada al tratamiento con anfote-
ricina B e itraconazol, no se ha definido todavia una
pauta de tratamiento y profilaxis a seguir!-3133,

En la tabla I se exponen las pautas de tratamiento y
profilaxis aconsejadas en las infecciones pulmonares
mads frecuentes.
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INFORMACION

III SYMPOSIUM SOBRE
ENFERMEDAD PULMONAR
OBSTRUCTIVA CRONICA
Badalona, 6-7 de febrero 1992

ORGANITZA:

Dr. J. Morera Prat

Servicio de Neumologia

Hospital de Badalona «Germans Trias i Pujol»
Carretera de Canyet (Can Ruti)

Apartado de Correos, 72 - BADALONA

Tel.: (93) 395 25 56

I REUNION INTERNACIONAL
DE CIRUGIA TORACICA
9 y 10 de octubre de 1992

Organizado por el Servicio de Patologia y Cirugia
Toracica del Hospital del Sagrado Corazén - Q.S.A.
y dirigido por los Dres. Gonzalo Vidal y Laureano
Molins.

Secretaria: RCT Asociados
Auléstia i Pijoan, 12
08012 Barcelona
Tel.: (93) 415 69 38
Fax: (93) 415 69 04

2.° CURSO DE TECNICAS

DE EXPLORACION DE LA FUNCION
PULMONAR

para enfermeria y técnicos

Barcelona, 4 a 9 de mayo de 1992

Director del Curso Dr. J. Roca Torrent

Secretaria (8 a 15 horas):

Sras. M. Teresa Lecha Bergés y Maite Simé Grasa
Servei de Pneumologia. Hospital Clinic

Villarroel, 170 - 08036 BARCELONA

Tel. (93) 323 14 14 (ext. 2353 6 2354)

Fax (93) 454 66 91

Correccion

Por un error en la foliacion de la revista n.° 6 del
vql. 27 termina en la pag. n.° 284 y el n.° 7 del
mismo vol. comienza con la pag. n.° 283.




