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Caracteristicas clinicas, diagndsticas y pronOsticas
de pacientes con neumonia por Pneumocystis jiroveci en

individuos infectados por virus de inmunodeficiencia humana e

individuos inmunocomprometidos por otra etiologia
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Pneumocystis jiroveci pneumonia: comparative study of cases in HIV-infected
patients and immunocompromised non-HIV-infected patients

Background: Although P, jiroveci pneumonia affects immunocompromised (IC) patients of any etiology, clinical
features and prognostic outcomes are different depending if they are patients with HIV infection or other causes of
IC. Objectives: To compare clinical and laboratory features as well as outcomes of P, jiroveci pneumonia in HIV
versus non-HIV patients. Methods: Retrospective review of clinical records of HIV and non-HIV patients with
P, jiroveci pneumonia managed at the Hospital Clinico Universidad Catdlica in Santiago, Chile, between 2005 and
2007. Results: We included 28 HIV and 45 non-HIV patients with confirmed P, jiroveci pneumonia. The non-HIV
population was older (65 vs 36,2 years, p < 0,01), had shorter duration of symptoms (7 [1-21] vs 14 [2-45] days,
p < 0,01), required more invasive techniques (60 vs 21%, p < 0,01) and RT-PCR to confirm the diagnosis (93 vs
68%, p < 0,01), were more frequently treated at intensive care units (58 vs. 25%, p < 0,01) requiring artificial
ventilation (56 vs 11%, p <0,01), and had a higher attributable mortality (33% vs 0%, p <0,01). Conclusions: Our
study confirmed that P. jiroveci pneumonia in non-HIV IC patients is more severe, more difficult to diagnose
and has higher mortality that in HIV patients. Therefore, it is mandatory to optimize diagnostic and therapeutic

strategies for this patients group.
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Introduccion

tosis) es una infeccion oportunista potencialmente

mortal que puede afectar a un amplio grupo de
individuos inmunocomprometidos, incluyendo pacientes
con infeccion por VIH con recuento de linfocitos T CD4+
<200 céls/mm?!; pero también esta descrita en pacientes
inmunocomprometidos por otras etiologias? como tras-
plantes de 6rgano solido®* y de precursores hematopo-
yéticos>¢, neoplasias™®, receptores de quimioterapia y/o
glucocorticoides®!’, siendo este ultimo el primer grupo
de pacientes en que se describi6 la infeccion!12.

Segun datos reportados en la literatura cientifica, la
expresion clinica de la enfermedad y el prondstico son
diferentes en ambos grupos. En pacientes inmunocom-
prometidos no infectados por VIH, el diagnéstico es mas
dificultoso por la presencia de variables confundentes:
infecciones concomitantes, uso de farmacos citotoxicos
y compromiso pulmonar por enfermedad de base, des-
cribiéndose una mortalidad cercana a 40%, cifra muy

l aneumonia por Prneumocystis jiroveci (pneumocis-
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superior al 10% descrito en pacientes con infeccion por
VIHI}-IS.

Pese al incremento en el nimero de pacientes inmu-
nocomprometidos no infectados por VIH susceptibles
de adquirir esta infeccion, existen pocos estudios que
analicen comparativamente la neumonia por P, jiroveci en
ambos grupos'*!¢°. En el medio nacional, la informacion
también es escasa, con poca representatividad de pacientes
no infectados por VIH?"22,

El objetivo del presente estudio fue comparar las
caracteristicas clinicas, de laboratorio y pronostico de las
pneumocistosis en pacientes con infeccion por VIH versus
inmunocomprometidos por otras etiologias.
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etiologia, ingresados en el Hospital Clinico de la Pontificia
Universidad Catolica de Chile entre los afios 2005 y 2007.

Institucion

Hospital universitario de nivel terciario de atencion,
ubicado en la ciudad de Santiago, Chile, donde anualmen-
te ingresan alrededor de 25.000 pacientes y que cuenta
con cerca de 500 camas. La unidad de onco-hematologia
es centro de referencia de pacientes procedentes de otras
instituciones para tratamientos con quimioterapias y
ademas, en ella se realizan trasplantes de precursores
hematopoyéticos. El centro ademas cuenta con un
programa de trasplantes de 6rganos solidos que incluye
rifion, higado y corazén. Por su parte, durante los afios
del estudio el Departamento de Enfermedades Infecciosas
del Adulto tenia alrededor de 350 pacientes con infeccion
por VIH en control.

Criterios de inclusion y exclusion

Se incluyeron todos los pacientes > 15 afios con neu-
monia por P, jiroveci, definida como tal por sus médicos
tratantes, dado la presencia de sintomas respiratorios
bajos, imagenes pulmonares compatibles en radiografia o
tomografia computada de torax, y deteccion de P, jiroveci
por técnica de inmunofluorescencia directa (IFD) y/o
reaccion de polimerasa en cadena, en tiempo real (RPC-
TR) en una o mas muestras respiratorias (expectoracion
inducida, gargara, aspirado nasofaringeo, aspirado endo-
traqueal o lavado bronquio-alveolar), segiin lo descrito
en los reportes publicados®*?. Se excluyeron aquellos
casos catalogados por sus tratantes como colonizacion
o aquellos con registros clinicos incompletos que no
permitieron dilucidar si se trataba de una colonizacion o
de una infeccion clinica.

Registro de datos

Los episodios de neumonia por P. jiroveci fueron
identificados, retrospectivamente, mediante la revision de
fichas clinicas. Para pre-seleccionar los pacientes a revisar,
se solicito al laboratorio de la institucion el registro de
todos los pacientes que hubieren presentado IFD y/o
RPC-TR positivas para P, jiroveci en muestras respira-
torias. Posteriormente, se revisaron las fichas clinicas de
los pacientes pre-seleccionados para la identificacion de
los casos que cumplieran con los criterios de inclusion y
exclusion antes mencionados. Una vez identificados, se
procedié al registro en una base de datos pre-disefiada,
consignando datos demograficos, factores predisponentes
(enfermedad de base, tratamientos inmunosupresores,
recuento de LT CD4+, terapia anti-retroviral (TARV) y
uso de profilaxis anti-P. jiroveci), caracteristicas clinicas
de cada episodio, co-infeccion con otros patdogenos pul-
monares, datos de laboratorio (general, microbiologico
e iméagenes), tratamientos utilizados y evolucion clinica.

Definiciones

La definicién de mortalidad atribuible se baso6 en lo
registrado en las fichas clinicas por los propios tratan-
tes. En aquellos casos en los que no estaba claramente
especificada la causa del fallecimiento, se considerd
como atribuible a la infeccion por P. jiroveci si la falla
respiratoria fue un factor contribuyente en la progresion
a la muerte y el diagnostico y/o tratamiento de neumonia
por P. jiroveci fue concomitante con el desarrollo de la
insuficiencia respiratoria.

Andlisis estadistico

Los datos fueron analizados utilizando los programas
SPSS® y MedCalc®. Se utiliz6 descriptores estadisticos
habituales (promedio, desviacion standard, mediana y
rango). Se utilizé la prueba de t de Student y el test de
x> en las comparaciones y para el andlisis de sobrevida
se us6 curva de Kaplan Meier. Se consideré un valor
p <0,05 para la significancia estadistica de las diferencias
observadas.

Resultados

Se preseleccionaron 94 pacientes adultos con IFD y/o
RPC-TR de P, jiroveci positivas en muestras respiratorias.
De éstos, se excluyeron 21 pacientes: cuatro por haber
sido catalogados por sus tratantes como colonizaciones
y 17 por registros clinicos incompletos o traslados a otros
centros a completar tratamiento que no permitian definir
si se habia tratado de una infeccion o de una colonizacion
0 no se lograba conocer el desenlace final, por lo que
finalmente, se incluyeron en el analisis 28 pacientes con
infeccion por VIH y 45 no infectados por VIH, todos
con diagnostico de certeza de neumonia por P. jiroveci
(Figura 1).

Datos bio-demogridficos

El grupo de infectados por VIH se caracterizo por ser
mas joven, con una mediana de edad de 36,5 [26-79] vs
62 [21-84] afios (p < 0,001) y tener predominio de sexo
masculino respecto del grupo no infectado por VIH (85,7
vs 51,1%; p = 0,002).

Co-morbilidades

En el grupo de infectados por VIH la mediana de
LTCD4 fue de 20 céls/mm® (rango: 2,6-180). En 17
pacientes (60,7%) el episodio correspondi6 al debut de
la enfermedad. Ocho de 11 (73%) de los pacientes sero-
positivos conocidos estaba sin profilaxis anti-P. jiroveci.
Trece pacientes (40,6%) presentaban simultdneamente o
tenian el antecedente de otras enfermedades marcadoras
de SIDA: candidiasis esofagica (7 casos) y neumonia
por P. jiroveci previa (3 casos). S6lo un paciente tenia
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patologia pulmonar de base (tromboembolismo pulmonar
y alveolitis fibrosante). Un paciente recibia adicionalmente
tratamiento con prednisona; ninglin otro paciente tenia
concomitantemente alguna patologia conocida que com-
prometiese su estado inmune. En el grupo sin infeccioén por
VIH, las patologias de base mas prevalentes fueron: neo-
plasia hematologica (28,9%), fibrosis pulmonar (24,4%),
enfermedad autoinmune (22,2%) y tumor soélido (20%),
presentando algunos pacientes mas de una enfermedad
de base. Todos los pacientes contaban con test de ELISA
para VIH negativo. Respecto al uso de inmunosupresores,
31 pacientes (68,9%) recibian tratamiento corticosteroidal
(28 prednisona y 3 metilprednisolona) y 9 (20%) recibian
quimioterapia. Entre aquellos que recibian corticosteroides
habia pacientes que adicionalmente utilizaban uno o mas
inmunosupresores: azatioprina (7 pacientes), ciclofosfami-
da (n: 2), rapamicina (n: 2), metotrexato (n: 3), infliximab
(n: 1) o quimioterapia (n: 9). El 35% de los pacientes
(16/45) presentaba alglin tipo de patologia pulmonar de
base: fibrosis pulmonar (n: 11), cancer pulmonar (n: 3) y
limitacion cronica al flujo aéreo (LCFA) (n: 2). E197,5% de
los pacientes (44/45) no recibia profilaxis anti-P, jiroveci.

Expresion clinica de la pneumocistosis

Respecto a la presentacion clinica, los pacientes con
infeccién por VIH presentaban con mayor frecuencia
fiebre mas elevada y tos seca mientras que en los pacien-
tes no infectados por VIH predominaban la disnea y el
examen pulmonar alterado (Tabla 1). La duracién de los
sintomas, previo a la consulta en un centro de salud, fue
mayor en el grupo portador de VIH sobre el no infectado
por VIH (14 [2-45] vs 7 [1-21] dias p < 0,001); pero por
otro lado, la latencia entre la primera atencién médica y
la confirmacion etioldgica del diagnostico fue mayor en
el grupo no infectado por VIH (5 [1-25] vs 3 [1-10] dias,
p<0,001).

El grupo no portador de VIH presentd con mayor
frecuencia infeccion pulmonar concomitante por otros
agentes infecciosos (42,2 vs 17,9%, p = 0,03), sin di-
ferencias entre los distintos patdgenos, salvo la mayor
presencia de co-infeccion por micobacterias en el grupo
de infectados por VIH (Tabla 2).

Hallazgos de laboratorio

Las caracteristicas de laboratorio y radiologicas se
resumen en la Tabla 3 donde destaca la mayor heteroge-
neidad en el patron radiografico del grupo no infectado por
VIH y que el mismo grupo requirié mas frecuentemente la
realizacion de LBA y RPC-TR para llegar al diagnostico.
En 48 pacientes (14 en el grupo con infeccion por VIH
(50%) y 34 en el grupo no infectado por VIH (75,6%) se
realizod estudio etiologico tanto por técnica de IFD como
por RPC-TR. En los pacientes del grupo infectado por
VIH con estudio por ambas técnicas, el diagndstico se
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94 pacientes
8 solo IFD+
79 sélo RPC-TR+

7 IFD y RPC-TR+

Grupo VIH
30 pacientes

Grupo No-VIH
64 pacientes

Excluidos
19 pacientes

Excluidos

2 pacientes
Fichas incompletas

4 colonizaciones
15 fichas incompletas

Incluidos
45 pacientes

Patologias de base*
13 neoplasias hematologicas®
9 tumores solidos®
2 Tx 6rgano sélido®
10 enf autoinmunes**
3 enf infl intestinales*
11 fibrosis pulmonares
3 varios***

Incluidos
28 pacientes

Figura 1. Algoritmo de seleccion de pacientes incluidos y clasificacion de acuerdo a enfermedad de
base. *Algunos pacientes presentaban méas de una patologia de base. #2 Leucemias linfaticas cronicas,
4 leucemias linfaticas agudas, 4 linfomas no Hodgkin, 3 mielomas multiples. *2 canceres de mama,
3 canceres pulmonares, 1 cancer endometrial, 1 cancer gastrico, 2 sarcomas. *1 transplante renal,
1 transplante hepatico. **2 artritis reumatoidea, 2 dermatomiositis, 1 polimiositis, 2 enfermedades
indiferenciadas del tejido colectivo, 2 lupus eritematoso sistémico, 1 polimialgia reumética. *2 en-
fermedades de Crohn, 1 colitis ulcerosa. ***1 insuficiencia renal crénica en peritoneodidlisis, 1 dafo
hepético crénico, 1 miopatia por cuerpos de inclusién.

Tabla 1. Comparacion de las caracteristicas clinicas de pacientes, con y sin infeccion

por VIH, y neumonia por P, jiroveci

Variable VIH No VIH Valor p
n = 28 (%) n = 45 (%)
Fiebre 27 (96) 42 (93) 1
Temperatura = 39°C 15 (54) 13 (29) 0,06
Tos 26 (93) 33(73) 0,07
Sin expectoracion 16 (60) 11 (33) 0,03
Expectoracién mucosa 9 (35) 10 (30) 0,94
Expectoracién muco-purulenta 1(4) 12 (36) < 0,01
Disnea 22 (79) 41 (91) 0,16
En reposo 8 (36) 31 (76) < 0,01
De esfuerzo minimo 7 (32) 8(20) 0,43
De esfuerzo méximo 7 (32) 2 (5) < 0,01
Taquipnea 23 (82) 40 (89) 0,49
Examen pulmonar alterado 21 (75) 43 (96) 0,02
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Tabla 2. Agentes microbiolégicos causantes de infeccién pulmonar concomitante con

neumonia por P, jiroveci en pacientes, con y sin infeccion por VIH

Variable VIH No VIH Valor p

n = 28 (%) n = 45 (%)
Infeccion pulmonar Foncomitante por 5(17.9) 19.42.2) 0,03
otros agentes infecciosos*
Virus* 2(7,1) 9 (20) 0,18
Bacterias 2(7,1) 6(13,3) 0,70
Hongos® 1(3,6) 6(13,3) 0,23
Micobacterias® 2(7,1) 0(0) 0,14
Notas: *En algunos casos concomitancia con mas de un microorganismo; * dengue, influenza, para-
influenza, CMV; &Aspergillus sp; *M. tuberculosis, M. avium complex.

Tabla 3: Comparacion de parametros de laboratorio y radiograficos entre pacientes,

con y sin infeccion por VIH, y neumonia por P, jiroveci

Variable VIH No VIH Valor p
n = 28 (%) n = 45 (%)
Bioquimica
LDH U/L [mediana (rango)] 410 (150-792) 415 (113-2.050) 0,21
PCR mg/dL [mediana (rango)] 9(1,4-33) 11,4 (0,7-36) 0,50
Recuento leucocitos (x 103/mm?) [mediana (rango)] 7,0 (2,8-16,1) 8,5(0,1-129,0) 0,25
Recuento linfocitos (x 10/mm3) [mediana (rango)] 0,72 (0,1-2,4) 0,7 (0-81,6) 0,3
Diagnéstico radiolégico
Radiografia de térax patologica 26 (93) 45 (100) 0,14
Infiltrados intersticiales difusos bilaterales 23 (88) 16 (36)* < 0,01
Consolidaciones 2 (8 28 (62)* < 0,01
No6dulos pulmonares y/o efusion pleural 1 (4) 2 (4 1
Diagndstico microbiolégico
Técnica diagnostica
RPC-TR 19 (68) 42 (93) < 0,01
IFD 9(32) 3 @ < 0,01
Tipo de muestra
Invasora (LBA) 6(21) 27 (60) < 0,01
No invasora® 22 (79) 18 (40) < 0,01
Notas: LDH: lactato deshidrogenasa; PCR: proteina C reactiva; RPC-TR: reaccion de polimerasa en
cadena, en tiempo real; IFD: inmunoinfluorescencia directa; LBA: lavado bronquio-alveolar; # Un
paciente con infiltrados y consolidaciones concomitantes;  Expectoracién, gargara, aspirado naso-
faringeo, aspirado endotraqueal.

logrd exclusivamente por técnica de RPC-TR en 9 de
ellos (64,3%) mientras que en los pacientes del grupo
no infectado por VIH con estudio por ambas técnicas, el
diagnostico fue posible solo por técnica de RPC-TR en
32 de ellos (94,1%), p = 0,01.
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Terapia especifica

En ambos grupos el tratamiento de eleccion fue
cotrimoxazol con asociacion o necesidad de cambio
a clindamicina y/o primaquina en algunos casos, sin
diferencias entre ambos grupos. La decision del/(los)
esquema(s) antimicrobiano(s) utilizado(s) fue eleccion
del médico tratante. Salvo antecedente de alergia a sul-
fas, el tratamiento preferido para el inicio de la terapia
antimicrobiana fue cotrimoxazol y, dependiendo del
grado de respuesta clinica o desarrollo de alergia, se
realiz6 adicién o cambio de tratamiento a clindamicina +
primaquina. Tampoco hubo diferencias en cuanto al uso
de corticosteroides (hidrocortisona/prednisona) como
parte del tratamiento de la infeccion por P. jiroveci entre
ambos grupos (67,9 vs 80%, p = 0,24). Los pacientes
no infectados por VIH tuvieron mayor requerimiento
de UCI (58 vs 25%, p < 0,01) y ventilacion mecanica
(56 vs 11%, p <0,01), falleciendo 26 (57,8%) pacientes
con 15 muertes atribuibles (33,3%) vs ningln fallecido
en el grupo con infeccion por VIH (p < 0,01) (Tabla 4).
Al buscar otras causas que pudieran influir en la mayor
mortalidad del grupo no infectado por VIH, no se en-
contrd correlacion entre la presencia de co-infeccion por
otros agentes infecciosos y mortalidad atribuible: ésta
se observé en 31,6% de los pacientes co-infectados vs
34,6% de los pacientes sin co-infeccion, p = 1); mientras
que la unica patologia de base que se correlaciond con
un riesgo significativamente aumentado de mortalidad
atribuible fue la fibrosis pulmonar, con 75% de mor-
talidad atribuible vs 24,3% de los pacientes sin fibrosis
pulmonar (p=0,01). En la Figura 2 se grafican las curvas
de sobrevida al término del tratamiento antimicrobiano,
tanto para todos los eventos (3a) como para las muertes
atribuibles a la neumonia por P, jiroveci (3b) evidencian-
do la significativa mayor mortalidad de los pacientes no
infectados por VIH.

Discusion

Nuestros resultados confirman descripciones de la
literatura médica internacional respecto a las dificultades
diagnosticas, gravedad y prondstico entre las neumonias
por P. jiroveci de pacientes con infeccion por VIH y las
de pacientes no infectados'*!¢!72, En este ultimo grupo
destacan el mayor requerimiento de UCI, de VM y de
mortalidad atribuible.

A la luz de nuestros resultados, se puede plantear que
la peor evolucion de los pacientes no infectados por VIH
es probablemente de origen multifactorial participando
condiciones propias del hospedero, co-infecciones pre-
sentes y dificultades diagnoésticas que determinan retraso
en el inicio oportuno de tratamiento.

Tal como en nuestros resultados, en la literatura
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cientifica se destaca la mayor edad y el mayor niimero
de co-morbilidades de los pacientes no infectados por
VIH lo que determinaria un mayor riesgo de evolucion
desfavorable!*!¢!7,

Entre los mecanismos fisiopatologicos subyacentes en
el curso de la neumonia, se describen diferencias entre
ambos grupos dadas por una mayor presencia de células
inflamatorias a nivel alveolar, con menor carga infectante
en el grupo no infectado por VIH, al contrario de lo que
ocurre en los pacientes seropositivos. Esta inflamacion
pulmonar neutrofilica desencadenaria dafio alveolar difu-
so, alteracion del intercambio gaseoso y falla respiratoria.
Limper y cols., describieron que la falla respiratoria y
muerte estarian mas estrechamente relacionadas con
el grado de inflamacion pulmonar que con la carga de
microorganismos por lo que, paraddjicamente, la mayor
capacidad inflamatoria de los pacientes no infectados por
VIH incidiria en el peor prondstico®.

En nuestro estudio, los pacientes no infectados por
VIH presentaron mas frecuentemente co-infecciones
pulmonares por otros microorganismos, encontrandose
que un tercio de ellos se diagnostico la enfermedad por
P, jiroveci en forma posterior a otra infeccion pulmonar en
curso. Aun cuando hay pocos estudios que hagan alusion
a la concomitancia de otras infecciones pulmonares!'¢262’
y su efecto en el prondstico, es planteable que la doble
infeccion generaria mayor inflamacion e injuria pulmonar,
incidiendo en una peor evolucion; en nuestro estudio no
logramos determinar una correlacion entre co-infeccion
y un riesgo aumentado de mortalidad.

La complejidad en obtener el diagndstico en el grupo
no infectado por VIH, reflejado en la necesidad de
técnicas invasoras y mayor demora en la confirmacion
etiologica, contribuye al retardo en el inicio de trata-
miento y por ende, incide en el resultado final. Influirian
en esta complejidad: la falta o baja sospecha clinica de
esta infeccion en poblacion no infectada por VIH, lo
poco especifico de los sintomas y signos, y el menor
rendimiento de la IFD explicada por la menor carga
infectante de los pacientes no infectados por VIH*. En
una serie de 448 pacientes no infectados por VIH, con
infiltrados pulmonares, la neumonia por P. jiroveci fue
diagnosticada en 11,8% de éstos, de los cuales so6lo 74%
fueron detectados por técnicas convencionales (IFD o
tincion de Giemsa) vs 91% de diagnostico por RPC (28).
Por otra parte, también es importante destacar que pese a
que el LBA presenta mejor rendimiento diagnostico, no
siempre es factible realizarlo por la gravedad de la insu-
ficiencia respiratoria. Una alternativa a considerar es la
induccion de esputo con soluciones salinas hipertonicas,
en las que se describen rendimientos diagndsticos de 50
a 90%? o las muestras de gargara para estudio con RPC
con sensibilidad y especificidad descritas mayores a 90%,
respectivamente®-*,
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Tabla 4. Comparacion de tratamiento y evolucion clinica de pacientes, con y sin

infeccion por VIH y neumonia por P, jiroveci

Variable VIH
n = 28 (%)
Tratamiento antimicrobiano
Cotrimoxazol 21(75)
Cotrimoxazol + [clindamicina + primaquina] 5(18)
Clindamicina = primaquina 1 (4)
Pafuramidina maleato* 1 4
Tratamiento corticosteroidal 19 (68)
Evolucion
Requerimiento de ingreso a UCI 7 (25)
Duracion estadia en UCI [mediana (rango)] 4 d[1-50d]
Requerimiento de VM 3(11)
Dias en VM [mediana (rango)] 3d[1-47d]

Duracion de la hospitalizacién [mediana (rango)] 10d [4 - 113 d]

Mortalidad
Mortalidad global
Mortalidad atribuible

©)

0
0 (0

No-VIH Valor p
n = 45 (%)
33(73) 0,90
11 (24) 0,71
1 () 1
0 (0 0,38
36 (80) 0,24
26 (58) < 0,01
18 d[1-36 d] 0,73
25 (56) < 0,01
13d[1-36] < 0,01
18 d[3-60d] 0,28
26 (58) < 0,01
15 (33) < 0,01

randomizado controlado.

Notas: UCI: unidad de paciente critico; VM: ventilacién mecénica; * Uso en contexto de ensayo clinico

Figura 2. Curvas Kaplan-Meier de supervivencia acumulada a 60 dias de seguimiento. A) Considerando
el total de las muertes. B) Considerando sélo las muertes atribuibles a la neumonia por P jirovecii.
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Uno de los potenciales riesgos de la implementacion
de técnicas de alta sensibilidad y especificidad como
es la RPC, resulta ser el sobre diagnostico de pneumo-
cistosis en casos de colonizacion de la via respiratoria.
En la literatura cientifica se reportan incidencias de
colonizacion de hasta 20%, independiente de la situacion
inmunitaria®**! e incluso mayores a 60% en estudios
anatomo-patologicos®. La verdadera implicancia de una
colonizacion por P, jiroveci no esta clara. Los individuos
colonizados jugarian un rol importante como reservorios
y potenciales trasmisores del patdogeno a otros hospederos
susceptibles, pero se cree que también experimentarian
efectos a nivel personal: la sola colonizacion podria gati-
llar una respuesta pro-inflamatoria pulmonar similar a la
de una neumonia por P. jiroveci activa®. Por lo anterior,
y pese a las dudas que pudiera genera la interpretacion
de colonizacion vs infeccion, parece razonable utilizar
técnicas diagndsticas de alta eficiencia para evitar asi el
retraso del inicio de tratamiento especifico en caso de
ser necesario.

Por todo lo anteriormente sefialado, nos parece muy
importante la optimizacion de las estrategias de pre-
vencion de la neumonia por P. jiroveci. Mientras para
pacientes con infeccion por VIH existen guias claras
que recomiendan el uso de profilaxis en pacientes con
recuentos de LTCD4 < 200 cél/mm? **, 1a informacion es
menos homogénea respecto a la profilaxis en pacientes
inmunocomprometidos no infectados por VIH. Hay
publicadas guias de profilaxis de neumonia por P, jiro-
veci en pacientes con cancer, trasplantes de precursores
hematopoyéticos y trasplantes de organos solidos®>3¢;
pero no las hay para pacientes con enfermedades reuma-
tologicas recibiendo terapia inmunosupresora, aunque
debiera considerarse un grupo de alto riesgo, dado que
estd descrito que estan expuestos al desarrollo de pneu-
mocistosis aquellos que reciben dosis equivalentes a mas
de 20 mg diarios de prednisona por mas de dos meses®’.
De acuerdo al meta-analisis de Green y cols., la profilaxis
para neumonia por P, jiroveci es recomendable cuando el
riesgo es superior a 3,5%, pues el beneficio es mayor que
los efectos adversos®. Cabe destacar la alta mortalidad
encontrada en pacientes con fibrosis pulmonar, la que
probablemente se explica porque la inflamacién pulmonar
gatillada por P, jiroveci afecta seriamente la ya mermada
reserva funcional de estos pacientes y por ende, creemos
que es otra poblacion en la que se debiera plantear el uso
de profilaxis.

Nuestro estudio presenta algunas limitaciones:
disefio retrospectivo; por el eventual sesgo de inclu-
sion ya que la investigacion etioldgica de los casos de
neumonia por P. jiroveci detectados fue realizada en

base a la solicitud de los tratantes y no a un protocolo
estandarizado, lo que podria haber llevado al recono-
cimiento de los casos mas graves excluyendo casos
leves y de esta manera pudiera haber incidido en la peor
evolucion del grupo no infectados por VIH. De todas
formas creemos que estas limitaciones no afectan la
validez de los resultados obtenidos dado que éstos se
correlacionan de buena forma con los reportados en la
literatura médica internacional.

En conclusion, nuestro estudio muestra que la pneumo-
cistosis en pacientes no infectados por VIH es de mayor
gravedad, ofrece mas dificultades diagndsticas y presenta
mayor mortalidad que en pacientes con infeccion por
VIH, por lo que en el primer grupo deberia plantearse la
optimizacion de estrategias de prevencion y diagndstico
precoz mediante un alto nivel de sospecha, incluyendo
el uso de RPC-TR, ademas de investigar estrategias
de intervenciones terapéuticas que permitan mejorar el
pronostico actual.

Resumen

Introduccion: Pneumocystis jiroveci puede causar
neumonia en pacientes inmunocomprometidos de
cualquier etiologia, pero las diferencias clinicas y
pronosticas entre inmunocomprometidos por VIH y
por otras causas han sido poco exploradas. Objetivo:
Comparar las caracteristicas clinicas, de laboratorio
y prondstico de neumonia por P. jiroveci en pacientes
inmunocomprometidos por infeccion VIH versus no
infectados por VIH. Métodos: Analisis retrospectivo de
casos confirmados de neumonia por P, jiroveci en adultos
con infeccion por VIH y no infectados, entre los afios
2005 y 2007. Resultados: Se incluyeron 28 pacientes
infectados por VIH y 45 no infectados, con neumonia
por P, jiroveci confirmada. La poblacion no infectada por
VIH presentaba mayor edad (65 vs 36,2 afios, p <0,01),
menor duracion de sintomas previos a la consulta (7 [1-
21] vs 14 [2-45] dias, p < 0,01), mayor requerimiento
de técnica invasora (60 vs 21%, p < 0,01) y estudio
molecular (93 vs 68%, p < 0,01) para confirmacion
diagnoéstica, mayor requerimiento de camas criticas (58
vs 25%, p < 0,01), y ventilacion mecanica (56 vs 11%,
p < 0,01), con mayor mortalidad atribuible (33 vs 0%,
p <0,01). Conclusiones: La neumonia por P, jiroveci en
pacientes inmunocomprometidos no infectados por VIH
ofrece mas dificultades diagnosticas y presenta mayor
gravedad y mortalidad que en pacientes con infeccion
por VIH; por esto, es mandatario optimizar los procesos
diagndstico y terapéutico en esta poblacion.
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