268

i infectio

Aﬂ“ ARTICULO ORIGINAL

ASOCIACION COLOMBIANA
DE INFECTOLOGIA

Micosis oportunistas en pacientes hospitalizados
con infeccion por VIH/SIDA: caracterizacion
de una poblacion en Bogota, Colombia

Valeria Gomez-Sepulveda'’, Jose D. Cruz-Cuevas?, Javier Gonzalez-Quiroga®

Resumen

Introduccién: Las micosis oportunistas son uno de los principales contribuyentes a la morbimortalidad en los pacientes con infeccion por el virus de la inmunode-
ficiencia humana (VIH). La candidiasis esofagica es la mas frecuente, seguida por la neumonia por Pneumocystis jirovecii (PJP), la criptococosis y la histoplasmosis
diseminada progresiva (HDP). En Colombia la mayoria de los estudios son anteriores a 2020, concentrandose en Medellin con micosis especificas como la HDP. El
objetivo de este estudio fue describir las caracteristicas demogréficas, clinicas y microbioldgicas de los pacientes hospitalizados con infecciéon por VIH y micosis
oportunistas.

Materiales y métodos: Estudio observacional descriptivo de episodios de hospitalizacién en un hospital de cuarto nivel de Bogota (2018 y 2023). Se recolectaron
datos clinicos y microbiolégicos a partir de historias clinicas, y se realizé estadistica descriptiva.

Resultados: Se incluyeron 48 episodios correspondientes a 44 pacientes. La frecuencia de micosis oportunistas en infeccion por VIH fue 3,28% (48/1465). El 85,42%
fueron hombres, mediana de edad 38 afios y la mayoria en estado de inmunosupresién avanzado (mediana de linfocitos CD4 = 45 cel/mm?3). La micosis oportunista
mas frecuente fue la candidiasis esofagica (31,3%), seguida de HDP (29.2%), criptococosis extrapulmonar (27,1%) y PJP (27,1%). La coinfeccién micotica ocurrié en
14,6% (7/48) de los episodios. La mortalidad intrahospitalaria fue 6,25%.

Discusién: La distribucion de micosis oportunistas difirié de lo descrito en la literatura nacional e internacional, con un peso relativo de la HDP y frecuencias simi-
lares de criptococosis y PJP. Los hallazgos respaldan reforzar el diagnéstico temprano mediante toma activa de muestras y, en VIH avanzado, considerar el uso del
antigenos para tamizaje y diagnostico. Se requieren estudios multicéntricos prospectivos para precisar factores prondsticos y optimizar estrategias diagndsticas y
terapéuticas en Colombia y Latinoamérica.
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Opportunistic mycoses in hospitalized patients with HIV/AIDS: characterization of a population in Bogotda, Colombia

Abstract

Introduction: Opportunistic mycoses are among the main contributors to morbidity and mortality in patients with human immunodeficiency virus (HIV) infection.
Esophageal candidiasis is the most frequent, followed by Pneumocystis jirovecii pneumonia (PJP), cryptococcosis, and progressive disseminated histoplasmosis
(PDH). In Colombia, most studies were published before 2020 and concentrated in Medellin, focusing on specific mycoses such as PDH. This study aimed to des-
cribe the demographic, clinical, and microbiological characteristics of hospitalized patients with HIV infection and opportunistic mycoses.

Materials and methods: This descriptive observational study evaluated hospitalization episodes at a fourth-level hospital in Bogota (2018 to 2023). Clinical and
microbiological data were retrieved from the medical records, and descriptive statistics were performed.

Results: We identified 48 episodes in 44 patients. The frequency of opportunistic mycoses among patients with HIV infection was 3.28% (48/1,465). Overall, 85.42%
of patients were men, the median age was 38 years, and most were in advanced immunosuppression (median CD4 lymphocyte count = 45 cells/mm?). The most
frequent opportunistic mycosis was esophageal candidiasis (31.3%), followed by PDH (29.2%), extrapulmonary cryptococcosis (27.1%), and PJP (27.1%). Mycotic
coinfection occurred in 14.6% (7/48) of the episodes. The in-hospital mortality rate was 6.25%.

Discussion: The distribution of opportunistic mycoses differed from that in national and international reports, with a relative weight of PDH and similar frequen-
cies of cryptococcosis and PJP. The findings support strengthening early diagnosis through active sampling and, in advanced HIV, the use of antigen testing for
screening and diagnosis. Multicenter prospective studies are needed to refine prognostic factors and optimize diagnostic and therapeutic strategies in Colombia
and Latin America.
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Introduccién

Las micosis oportunistas siguen siendo un determinante im-
portante de morbimortalidad en personas que viven con in-
feccién por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH),
especialmente en quienes presentan diagndstico tardio o
enfermedad avanzada y, por tanto, mayor susceptibilidad a
infecciones oportunistas'™. Si bien la introduccion del trata-
miento antirretroviral (TAR) se asocidé con una disminuciéon
en su incidencia®, las infecciones fungicas oportunistas conti-
nuan representando un reto clinico, particularmente en per-
sonas sin TAR, con mala adherencia o con interrupciones en
la continuidad del cuidado®>. En este contexto, la candidiasis
orofaringea y/o esofagica suele ser la micosis oportunista
mas frecuente®®, seguida por la neumonia por Pneumocystis
Jjirovecii (PJP), la criptococosis meningea y la histoplasmosis
diseminada progresiva (HDP), con tasas de mortalidad va-
riables segun el patégeno y la oportunidad diagndstica®*2,

En América Latina y el Caribe, la enfermedad avanzada por
VIH (definida por CD4 <200 células/uL o una condicién de-
finitoria) continla siendo un determinante importante de
mortalidad, impulsada por diagndstico tardio, brechas en re-
tenciéon y barreras estructurales. Un ejercicio regional recien-
te de priorizacion de investigacion en enfermedad avanzada
resaltd la carga persistente de infecciones oportunistas y la
necesidad de fortalecer estrategias diagnosticas tempranas,
incluyendo criptococosis, HDP y PJP®.

El espectro de micosis oportunistas en personas viviendo con
VIH se ha descrito en series latinoamericanas con marcada
heterogeneidad. Cachera et al realizaron un estudio pros-
pectivo de 227 pacientes de tres hospitales de la Guayana
Francesa (2009-2018), encontrando una alta prevalencia de
histoplasmosis (48.2%), seguida por criptococosis (26.3%) y
PJP (12.5%) (10). Ruiz et al describieron una cohorte vene-
zolana (n=195) con PJP en 34.9% e histoplasmosis en 16.4%,
y coinfeccién por PJP e histoplasmosis en 30.8%'". En Para-
guay, Zarate et al reportaron un estudio observacional de 80
pacientes, donde la micosis mas frecuente fue la candidiasis
esofagica, seguida de la criptococosis'.

En Colombia, la cuenta de alto costo (CAC) aporta estima-
ciones nacionales de estas infecciones; para 2022 la preva-
lencia de candidiasis esofagica fue 4,21%, la de PJP 3,07%,
criptococosis extrapulmonar 1,64% e HDP 0,99%'. Sin em-
bargo, evidencia nacional reciente sugiere que una propor-
cioén sustancial de personas aun se diagnostica con VIH en
fases avanzadas: en el reporte 2024-2025, 32,13% de los
casos incidentes presentaron CD4 <200/mm?y 54,35% CD4
<350/mm? al diagnéstico™. A pesar de ello, persisten bre-
chas de evidencia reciente que aborde simultaneamente el
espectro de micosis oportunistas en VIH; la mayoria de es-
tudios nacionales son anteriores a 2020 y frecuentemente se
concentran en centros de Medellin. En ese marco, Martinez
Rosado et al. reportaron en el Hospital La Maria de Medellin
una prevalencia de 12,5% de infecciones flingicas en perso-

nas con VIH'™. Adicionalmente, la vigilancia nacional basada
en laboratorio para criptococosis (2017-2024) muestra que
el VIH continta siendo el principal factor de riesgo y que la
forma neuro-meningea predomina, con alta contribucion de
reportes desde Bogotd/Cundinamarca’. En Bogotd, series
hospitalarias recientes de criptococosis meningea confirman
un perfil tipico de enfermedad oportunista en adultos jove-
nes, predominantemente hombres, con alta proporcién de
VIH y CD4 muy bajos™.

La evidencia regional apoya que estrategias sistematicas de
diagnostico temprano pueden aumentar la deteccién de in-
fecciones oportunistas fungicas en VIH avanzado. En Guate-
mala, un programa de tamizaje con antigeno de Cryptococcus
(CrAg) mostrd positividad en suero de 11,5% en CD4 <100/
mm?, 8,7% en CD4 <200/mm?y 6,3% en CD4 <350/mm?, su-
giriendo que restringir el tamizaje a CD4 <200 puede omitir
casos en riesgo'®. Revisiones sistematicas recientes también
resaltan la elevada mortalidad y secuelas asociadas a cripto-
cocosis, asi como la necesidad de vigilancia robusta y acceso
a diagnéstico y tratamiento oportunos’™. De forma anéaloga,
para histoplasmosis se ha enfatizado que es una micosis en-
démica frecuentemente subdiagnosticada, confundible con
tuberculosis en VIH avanzado, y que la deteccién de anti-
geno puede permitir diagndsticos mas rapidos aunque con
acceso variable?*?'. En Colombia, datos hospitalarios de la re-
gién andina (Pereira) evidencian que la histoplasmosis puede
ser frecuente en pacientes con VIH hospitalizados y sospecha
clinica, con confirmacién mediante antigeno urinario y aso-
ciaciéon con inmunosupresion profunda, reforzando la rele-
vancia de la busqueda activa cuando el contexto lo justifi-
ca?. Asimismo, la coinfeccién tuberculosis—histoplasmosis en
enfermedad avanzada se asocia con alta mortalidad y retos
terapéuticos, subrayando la importancia de estrategias diag-
nésticas integradas y del inicio oportuno de TAR%. Por otra
parte, intervenciones regionales de “paquetes de atencion”
para enfermedad por VIH avanzada que incorporan pruebas
rapidas en el punto de atenciéon han mostrado aumentar la
deteccién de tuberculosis, criptococosis e histoplasmosis en
escenarios hospitalarios®.

Teniendo en cuenta el impacto de estas micosis oportunistas
en la morbimortalidad de las personas con VIH, la heteroge-
neidad regional reportada y la escasez de datos recientes en
Colombia -especialmente en Bogoté D.C.- se justifica la rea-
lizacién del presente estudio para describir las caracteristicas
demogréficas, clinicas y microbioldgicas de los pacientes con
infeccion por VIH y micosis oportunistas hospitalizados en la
Fundacion Cardioinfantil desde 2018 hasta 2023.

Materiales y métodos

Diseiio del estudio

Se realizd un estudio observacional descriptivo retrospectivo
con el fin de caracterizar la poblacion de pacientes con infec-
cion por VIH y micosis oportunistas, atendidos en un hospital
de cuarto nivel en Bogota entre el 1 de enero de 2018 y el 31

269



270

V. Gémez-Sepulveda, et al

REVISTA INFECTIO

de julio de 2023. El estudio fue aprobado por el Comité de Eti-
ca de la Fundacién Cardioinfantil, Bogota D.C. (IRB-00007736
Acta No. 009-2024 del 13 de marzo de 2024). Debido a que se
tratod de una revision retrospectiva de datos anonimizados, se
otorgd exencion de consentimiento informado.

Poblacion y criterios de elegibilidad

Se incluyeron todos los casos consecutivos elegibles de
pacientes hospitalizados >18 afios con infeccion por VIH
confirmada y al menos una micosis oportunista confirmada
diagnosticada durante la hospitalizacién. Las definiciones
de caso se establecieron a priori. Se incluyeron Unicamen-
te episodios con evidencia diagnodstica confirmatoria segin
la practica institucional. Las micosis incluidas fueron: candi-
diasis esofagica (hallazgos endoscédpicos compatibles docu-
mentados por gastroenterologia, con o sin confirmacion his-
tolégica segun disponibilidad clinica), PJP (confirmados por
tincion de Grocott Gomori en lavado broncoalveolar, biopsia
transbronquial o biopsia abierta), criptococosis extrapulmo-
nar (confirmado por tinta china, antigeno de Cryptococcus
en liquido cefalorraquideo, reaccién en cadena de polime-
rasa [PCR], cultivo o histopatologia) y/o HDP (diagnosticada
con antigeno sérico o urinario de Histoplasma spp., cultivo o
histopatologia). Se excluyeron pacientes con inmunosupre-
sion por otras causas como enfermedades autoinmunes con
inmunosupresion farmacoldgica, trasplante de érgano sélido
y trasplante de precursores hematopoyéticos

Dado el objetivo descriptivo y la inclusion de todos los casos
elegibles del periodo, el tamafio de muestra corresponde al to-
tal de casos identificados y no se realizd célculo de poder esta-
distico. Como poblacién fuente se consideraron todas las hos-
pitalizaciones de adultos con VIH en el periodo, lo que permitié
estimar la prevalencia hospitalaria de micosis oportunistas.

Identificacion de pacientes y recoleccion de datos

La identificacion inicial de casos se realizé6 mediante la con-
sulta a la base de datos institucional de hospitalizaciones, fil-
trando registros de pacientes adultos (=18 afios) con tipo de
atencién hospitalizacién y con diagndstico principal o secun-
dario codificado en CIE-10 compatible con infeccién por VIH
(ver Tabla Suplementaria S1). Posteriormente, se revisaron de
forma individual las historias clinicas electronicas para verifi-
car el cumplimiento de criterios de elegibilidad. Las variables
clinicas y paraclinicas de interés se extrajeron de historias
clinicas electronicas mediante un instrumento estandarizado
REDCap (Research Electronic Data Capture)®.

Dada la naturaleza retrospectiva y de un solo centro, se re-
conoce el riesgo de informacién incompleta y sesgos de
registro. Para mitigarlo, se realizd verificacion de coheren-
cia entre variables clinicas y de laboratorio, y los casos con
dudas diagnosticas fueron revisados con criterio clinico en el
equipo investigador por consenso. Se definieron reglas de
captura y consistencia para minimizar errores y la base se
exporto para andlisis en formato de hoja de célculo.

ASOCIACION COLOMBIANA DE INFECTOLOGIA |

Analisis estadistico

La unidad de anélisis primaria fue la hospitalizacion (episodio
de atencién). Para evitar doble conteo, también se reporté el
nimero de pacientes Unicos. Se definié coinfeccidon micotica
como la presencia de 22 micosis oportunistas confirmadas
durante el mismo episodio de hospitalizacion. Se reportaron
estadisticas descriptivas univariadas para las variables de es-
tudio. Para las variables cualitativas se reportaron frecuen-
cias absolutas y relativas, y para las variables cuantitativas
promedios y desviaciones estandar o mediana y rango in-
tercuartilico dependiendo de la normalidad de las variables,
evaluada a través de la prueba de normalidad de Shapiro-
Wilk. Se estimaron intervalos de confianza del 95% (IC95%)
por método binomial exacto para proporciones clave (por
ejemplo, prevalencia hospitalaria de micosis oportunistas y
mortalidad intrahospitalaria).

Dada la naturaleza retrospectiva, algunas variables presen-
taron datos faltantes. Estos se reportan explicitamente y los
analisis se realizaron con casos disponibles, indicando deno-
minadores por variable. No se realizé imputacion de datos.
Todos los analisis estadisticos se realizaron en el software Epi
Info version 7.2.6.0%.

Resultados

Poblacién fuente, seleccion y prevalencia

Durante el periodo del estudio (1 de enero de 2018 a 31 de
julio de 2023) se identificaron 1465 hospitalizaciones corres-
pondientes a 840 pacientes adultos con diagnostico relacio-
nado con VIH en la base institucional de hospitalizaciones.
Tras la verificacion individual de criterios de elegibilidad me-
diante revisién de historia clinica electrénica, se incluyeron 48
episodios de hospitalizacion correspondientes a 44 pacientes
Unicos con al menos una micosis oportunista confirmada. Se
documentaron 4 reingresos distribuidos en 3 pacientes, in-
cluyendo un paciente con dos reingresos. La seleccion de
casos y las razones de exclusion se resumen en el Anexo 1.

La prevalencia por episodio de hospitalizaciones con micosis
oportunistas confirmadas fue 3,28% (48/1.465; 1C95% 2,43-
4,32). A nivel de pacientes Unicos, 44/840 presentaron al me-
nos una hospitalizacién con micosis oportunista confirmada
(5,24%; 1C95% 3,83-6,97).

Caracteristicas basales

La mediana de edad fue 38 afios (RIQ 31-47) y el 85,4% de
los episodios correspondié a hombres (41/48; 1C95% 72,24—
93,93). Previo al ingreso, se documentd uso de TAR en 29,2%
de los episodios (14/48; 1C95% 16,95-44,06) y profilaxis con
trimetoprima/sulfametoxazol en 22,9% (11/48; 1C95% 12,03—
37,31). Las principales comorbilidades fueron hipertension
arterial, enfermedad renal crénica y neoplasias sélidas. Se do-
cumentaron seis casos de coinfecciéon con otros microorga-
nismos no micoticos: tres con tuberculosis pulmonar o extra-
pulmonar, y tres con herpes simple labial o genital (Tabla 1).
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Tabla 1. Caracteristicas basales de los episodios de micosis oportunistas en
pacientes con infeccién por VIH

Variable Valor

Episodios, n 48
Edad (afios), mediana (RIQ) 38 (31-47)
Sexo masculino, n (%) 41 (85,4%)
Uso previo de TAR, n (%) 14 (29,2%)
Profilaxis TMP/SMX previa, n (%) 11 (22,9%)
Comorbilidades y antecedentes

Hipertension arterial, n (%) 2 (4,2%)
Enfermedad renal cronica, n (%) 2 (4,2%)
Neoplasia solida, n (%) 2 (4,2%)
Consumo de sustancias psicoactivas, n (%) 1(2,1%)
Sarcoma de Kaposi, n (%) 1(2,1%)
Neoplasia hematoldgica, n (%) 0 (0,0%)
Diabetes mellitus, n (%) 0 (0,0%)
Obesidad (IMC >30 kg/m?), n (%) 0 (0,0%)
Coinfecciones no micéticas

Tuberculosis extrapulmonar, n (%) 2 (4,2%)
Herpes simple genital, n (%) 2 (4,2%)
Tuberculosis pulmonar, n (%) 1(2,1%)
Herpes simple labial, n (%) 1(2,1%)

IMC: indice de masa corporal. RIQ: rango intercuartilico. TAR: terapia antirre-
troviral. TMP/SMX: trimetoprima/sulfametoxazol. VIH: virus de inmunodefi-
ciencia humana

Con respecto al estado inmunoldgico, el conteo de CD4 es-
tuvo disponible en 44/48 episodios (91,7%) y la carga viral en
42/48 (87,5%). La mediana de CD4 fue 45 células/mm? (RIQ
19,5-108,5; n=44) y la mediana de carga viral fue 124.024
copias/mL (RIQ 14.304-449.540; n=42). En los episodios con
CD4 disponible, 86,4% tuvo CD4 <200 (38/44), 72,7% CD4
<100 (32/44) y 56,8% CD4 <50 (25/44). En los episodios con
carga viral disponible, 78,6% tuvo carga viral 21.000 copias/
mL (33/42). La mitad de los pacientes tuvieron carga viral con
recuento mayor a logaritmo cinco (Tabla 2).

Micosis oportunistas

En relacién con el diagnéstico de micosis oportunistas, la
principal fue la candidiasis esofagica 31,25% (15/48; 1C95%
18,66-46,25), seguida de HDP 29,2% (14/48; 1C95% 16,95~
44,06), y criptococosis extrapulmonar 27,2% (13/48; 1C95%
15,28-41,85) y PIP 27,2% (13/48; 1C95% 15,28-41,85) en igual
proporcién (Figura 1). Por afio de egreso, los episodios se
distribuyeron asi: 2018 n=7, 2019 n=7, 2020 n=13, 2021 n=6,
2022 n=12y 2023 n=3.

Se documento coinfeccién micotica (=2 micosis oportunis-
tas confirmadas durante el mismo episodio de hospitaliza-
cion) en 7/48 episodios (14,58%; 1C95%: 6,07-27,76). Todas
las coinfecciones fueron dobles; por lo tanto, las proporcio-
nes por tipo de micosis no son mutuamente excluyentes. En
consecuencia, el nimero total de eventos diagndsticos de
micosis fue 55 (48 episodios + 7 diagnodsticos adicionales

por coinfeccion). Las combinaciones observadas incluyeron:
candidiasis esofagica + PJP (n=3), PJP + criptococosis extra-
pulmonar (n=2), criptococosis extrapulmonar + HDP (n=1) y
candidiasis esofagica + HDP (n=1).

El compromiso mas frecuente fue el respiratorio (21/48;
43,75%), seguido del gastrointestinal (16/48; 33,33%), sis-
tema nervioso central (12/48; 25,0%), médula dsea (9/48;
18,75%), ganglionar (4/48; 8,33%) y dermatolégico (3/48;
6,25%) (Tabla 3). Especificamente para las infecciones por
Histoplasma spp. y Cryptococcus spp. se observd compromiso
multisistémico. Para la HDP predomind el compromiso pul-
monar y en médula 6sea, seguido del ganglionar, gastroin-
testinal y dermatoldgico, sin haberse documentado casos de
histoplasmosis cerebral. Para la criptococosis la manifesta-
cion mas frecuente fue en sistema nervioso central, seguida
del respiratorio, ganglionar y dermatoldgico.

Para establecer el diagnostico de infeccion fungica se utiliza-
ron pruebas antigénicas, moleculares, cultivos e histopato-
logia. No se solicité antigeno sérico de Histoplasma spp. en
ninguin caso, pero si urinario, siendo positivo en seis casos
de los 8 solicitados. Se aisld Candida spp. en un hemocul-
tivo e Histoplasma spp. en dos mielocultivos. Se realizaron
multiples estudios en liquido cefalorraquideo, incluyendo
la coloracion de tinta china, positiva en seis casos, antigeno
de Cryptococcus, positivo en doce casos, PCR multiplex para
meningitis, positiva para Cryptococcus neoformans/gatti en
seis casos, y el cultivo, con aislamiento de Cryptococcus spp.
en cinco casos. La histopatologia contribuyé al diagnostico
de 28 pacientes, con hallazgos propios de PJP (27,1%), HDP
(22,9%) o criptococosis (8,3%) (Tabla 4).

En cuanto a desenlaces clinicos, de los 48 episodios anali-
zados 18,75% (IC95% 8,95-32,63) requirieron estancia en
la unidad de cuidado intensivo, 12,50% (IC95% 4,73-25,25)

Tabla 2. Estado inmunoldgico y virolégico por episodio (n=48)

Variable Valor

Conteo de CD4 (células/mm?), mediana (RIQ) 45 (19,5-108,5) (n=44)
4 (8,3%)
38/44 (86,4%)
32/44 (72,7%)
25/44 (56,8%)
6,4 (3,6-9,0) (n=40)
8 (16,7%)
36/40 (90,0%)
4/40 (10,0%)
0/40 (0,0%)

124.024 (14.304-449.540)
(n=42)

6 (12,5%)
33/42 (78,6%)

CD4 no reportado, n (%)

CD4 <200 células/mm?, n/N (%)

CD4 <100 células/mm?3, n/N (%)

CD4 <50 células/mm?, n/N (%)
Porcentaje de CD4 (%), mediana (RIQ)
%CD4 no reportado, n (%)

%CD4 <14%, n/N (%)

%CD4 14-28%, n/N (%)

%CD4 >29%, n/N (%)

Carga viral (copias/mL), mediana (RIQ)

Carga viral no reportada, n (%)

Carga viral 21.000 copias/mL, n/N (%)

Carga viral 2100.000 copias/mL (25 log10),

/N (%) 24/42 (57,1%)
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ventilacién mecanica invasiva, la mediana de dias de hospita-
lizacion fue 19 (RIQ 8-26) y 6,25% (1C95% 1,31-17,20) tuvie-
ron mortalidad intrahospitalaria.

Discusion

En el periodo evaluado, la prevalencia hospitalaria de micosis
oportunistas confirmadas fue baja (3,28%) en relacién con
algunas series regionales, hallazgo que debe interpretarse en
el marco de un estudio retrospectivo, de un solo centro y
con criterios confirmatorios predefinidos®*112'> | a cohorte
estuvo compuesta predominantemente por hombres y por
adultos relativamente jovenes, en concordancia con series
latinoamericanas y nacionales de infecciones oportunistas
asociadas a VIH™'2117 | as publicaciones latinoamericanas
previas no describen con detalle comorbilidades como obe-
sidad, hipertension arterial, diabetes mellitus o enfermedad
renal crénica; no obstante, su baja frecuencia en este estudio
es esperable para la mediana de edad reportada. De la mis-
ma forma, se encontrd una baja proporcion de pacientes con
diagnostico concurrente de neoplasia sélida, hematoldgica o
sarcoma de Kaposi, hallazgo similar a lo informado en otros
estudios’, con una frecuencia de coinfeccién con tuberculo-
sis pulmonar o extrapulmonar y herpes simple labial o geni-
tal inferior a la registrada para Colombia™.

Mas alld de las caracteristicas demogréficas, el rasgo clinico
dominante fue el perfil de enfermedad avanzada por VIH,
evidenciado por conteos de CD4 muy bajos y cargas virales
elevadas, junto con una baja proporcion de episodios con
TAR (1 de cada 3) y profilaxis con TMP/SMX antes del ingre-
so. Este hallazgo es esperable teniendo en cuenta que es-
tados de inmunosupresion avanzada son caracteristicos en
pacientes con enfermedades oportunistas como las infeccio-
nes fungicas. Este escenario es coherente con la persistencia
regional de enfermedad avanzada y con el hecho de que una
fraccion sustancial de casos auln se diagnostica en fases in-
munoldgicas tardias en Colombia™>*13'4, Sin embargo, nues-
tro disefio no permite atribuir estas brechas a determinantes
especificos (p. gj., barreras de acceso, retencién o adheren-
cia); por ello, estos hallazgos deben entenderse como un
marcador de vulnerabilidad clinica de la poblacion atendida,
mas que como una comparacién poblacional causal’™,

En cuanto a la distribucion etioldgica, aunque la candidiasis
esofagica fue la micosis mas frecuente—como se describe
ampliamente en la literatura—destaca el peso relativo de la
HDP, con frecuencias cercanas a criptococosis extrapulmonar
y PJP>56810-12 Dicho hallazgo sélo se encontrd reportado en
el estudio de Martinez et al. en Medellin, Colombia™, y en
el de Cachera et al. en la Guayana Francesa', sin coincidir
con los datos de la cuenta de alto costo de nuestro pais o lo
informado para otros paises de Latinoamérica''“. Es posible
que estos hallazgos estén relacionados con la exclusion de
aquellos pacientes con diagnostico clinico de neumonia por
Pneumocystis jirovecii que recibieron tratamiento empirico
sin lograr confirmacion microbiolégica. No obstante, lo en-
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Figura 1. Distribucién de micosis por episodios

contrado refleja la heterogeneidad propia de cada poblacion,
soportando la necesidad de conocer el perfil epidemioldgico
de cada centro hospitalario.

En Colombia, reportes hospitalarios recientes han mostrado
que la HDP puede ser frecuente en personas con VIH hospi-
talizadas y que el uso de antigeno urinario facilita la confir-
macién diagnostica, lo que apoya estrategias de busqueda
activa orientadas por el sindrome y la gravedad®. De manera
similar, nuestros hallazgos para criptococosis son concor-
dantes con la vigilancia nacional basada en laboratorio y con
series hospitalarias en Bogota que muestran predominio de
formas neuro-meningeas asociadas a VIH y perfiles de inmu-
nosupresién profunda’™.

Un aspecto crucial para la interpretacion es el sesgo de selec-
cion por confirmacién diagndstica, particularmente relevante
para PJP. En este estudio se incluyeron Unicamente episodios
con evidencia confirmatoria segun criterios definidos a prio-
ri; por lo tanto, episodios tratados empiricamente sin con-
firmacion microbiolégica o histopatoldgica no quedaron re-
presentados. Esta decision metodoldgica fortalece la validez
interna del diagndstico, pero puede subestimar la frecuencia
de PJP y modificar la distribucion relativa de micosis respecto
a series que incluyen casos presuntivos'?®. Adicionalmente,
aunque el manejo de datos faltantes se abord6 reportando
denominadores por variable y sin imputacién, la ausencia de
CD4 y carga viral en una proporcion de episodios limita la
caracterizacion inmunovirolégica completa y reduce la preci-
sion de algunas estimaciones'’>%26,

Tabla 3. Sistemas comprometidos por la micosis oportunista (por episodio)

Criptococosis

Sistema ene HDP (n=14) extrapulmonar

comprometido  (n=48) n (%) n (%) (n=13) n (%)
Respiratorio 21 (43,8%) 7 (50,0%) 4 (30,8%)
Gastrointestinal 16 (33,3%) 2 (14,3%) 0 (0,0%)
isr:ter’;a neMvioso | 45 (25,0%) 0 (00%) 12 (92,3%)
Médula 6sea 9 (18,8%) 9 (64,3%) 0 (0,0%)
Ganglionar 4 (8,3%) 3 (21,4%) 1(7,7%)
Piel 3(6,3%) 2 (14,3%) 1(7,7%)
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Tabla 4. Métodos diagndsticos utilizados para confirmar micosis oportunistas
(por episodio, n = 48)

Tipo de estudio Resultado n (%)
Hemocultivos No realizado 18 (37,5)
Negativo 29 (60,4)

Candida spp. 121)

Cryptococcus spp. 0(0,0)

Histoplasma spp. 0 (0,0)
Mielocultivo No realizado 39 (81,3)
Negativo 7 (14,6)

Histoplasma spp. 2 (4,2)

Candida spp. 0(0,0)
Cultivo de LCR No realizado 29 (60,4)
Negativo 13 (27,1)

Cryptococcus spp. 5(10,4)

Candida spp. 0(0,0)

Histoplasma spp. 0(0,0)
PCR multiplex en LCR No realizado 38 (79,2)
Negativo 4 (8,3)

nef)?cl)[:rt’:: :;i;u:ttii 6(125)
Tinta china en LCR No realizado 29 (60,4)
Negativo 13 (27,1)

Positivo 6 (12,5)
2:?2;”0 de Cryptococcus No realizado 29 (60,4)
Negativo 7(14,6)
Positivo 12 (25,0)
é:’;ﬁzzziﬁw de No realizado 41(85,)
Negativo 7 (14,6)

Positivo 0 (0,0
ﬁ?st:g;g;;:nario de No realizado 36 (75,0
Negativo 6 (12,5)

Positivo 6 (12,5)
Histopatologia No realizado 21 (43,8)
n:il::f)?:;ici?s 137.1)
isoplaamost @29

e | aw

enitits 000

Los patrones de compromiso por sistemas observados fueron
clinicamente plausibles: predominio de manifestaciones respi-
ratorias y gastrointestinales, y compromiso multisistémico en
histoplasmosis y criptococosis®>'91220-22 E| predominio de las
manifestaciones gastrointestinales y respiratorias es concor-
dante con la inclusion de casos con diagnostico de candidiasis
esofagica y PJP dentro del estudio. En particular, la criptococo-
sis se asocié predominantemente con compromiso del sistema
nervioso central, coherente con lo esperado para enfermedad

oportunista asociada a VIH, mientras que la histoplasmosis se
comporté como enfermedad diseminada con compromiso
frecuente de médula 6sea y respiratorio'®1720-22, Este hallazgo,
sumado a la presencia de coinfeccién micética en una fraccion
no despreciable de episodios, subraya la necesidad de evitar
el anclaje prematuro en un solo patégeno en VIH avanzado
y de mantener una estrategia diagndstica sindromica amplia,
confirmatoria cuando sea posible’2>.

Con respecto a los métodos diagndsticos utilizados, es im-
portante resaltar que, en un nimero importante de casos,
continda siendo esencial el diagndstico clinico e histopatolé-
gico, con una baja frecuencia de confirmacién microbioldgica
por serologia o cultivo, en especial en pacientes sin sospe-
cha de compromiso en sistema nervioso central. Esto destaca
la necesidad de insistir en la toma de muestras para estudio
microbioldgico que permitan un diagnostico mas temprano
con terapia dirigida. La evidencia regional respalda que es-
trategias sistematicas de diagnostico temprano pueden au-
mentar la deteccion de infecciones oportunistas: por ejemplo,
programas de tamizaje con CrAg han mostrado positividad
relevante incluso con CD4>200, lo que sugiere que esquemas
restrictivos de tamizaje podrian omitir casos en riesgo, y apo-
ya considerar estrategias adaptadas al perfil local de enfer-
medad avanzada'®'. De forma analoga, revisiones recientes
destacan la histoplasmosis como micosis endémica subdiag-
nosticada en VIH avanzado, y sefialan que la deteccién por
antigeno puede acortar el tiempo al diagnéstico cuando esta
disponible?*-22, En Colombia, ademas, la coinfeccién tubercu-
losis—histoplasmosis se ha asociado con alta mortalidad y re-
tos terapéuticos, reforzando el valor de estrategias integradas
de busqueda etioldgica en escenarios hospitalarios®. En ese
sentido, iniciativas regionales de “paquetes de atencion” para
VIH avanzado con pruebas rapidas en el punto de atencion
han demostrado mejorar la deteccion de infecciones opor-
tunistas y podrian orientar intervenciones institucionales de
mejora de calidad en contextos similares.

Respecto a los desenlaces, la mortalidad intrahospitalaria glo-
bal fue menor a lo reportado en algunos estudios para mi-
cosis especificas; no obstante, este trabajo no fue disefiado
para atribuir mortalidad por etiologia ni para identificar fac-
tores prondsticos, y el tamafo muestral limita comparaciones
internas'?2. Futuras cohortes multicéntricas prospectivas en
Colombia y Latinoamérica—idealmente con protocolos diag-
nésticos estandarizados (incluyendo acceso a antigenos), me-
dicion sistematica de severidad y seguimiento postegreso—
podrian precisar la carga real de enfermedad, factores pronds-
ticos y puntos de intervencion clinica y de politica sanitaria.

Entre las fortalezas del estudio se destacan el periodo reciente
(2018-2023), el uso de definiciones diagnosticas a priori y la
caracterizacién microbioldgica/histopatoldgica detallada en
un centro de referencia, lo cual aporta informacién aplicable a
la practica clinica sobre el desempefio diagndstico real. Las li-
mitaciones incluyen el disefio retrospectivo de un solo centro,
el posible subregistro de episodios tratados empiricamente
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sin confirmacion (especialmente PJP), la variabilidad en dis-
ponibilidad/uso de pruebas (en particular antigenos) y la pre-
sencia de datos faltantes en algunas variables de laboratorio.
En consecuencia, la generalizacion debe hacerse con cautela:
estos resultados describen el espectro de micosis oportunis-
tas confirmadas en un hospital de alta complejidad en Bogota
y son particularmente informativos para centros con perfiles
asistenciales y capacidades diagnosticas similares.

En conclusién, en este estudio hospitalario, la presentacion
de micosis oportunistas en personas con VIH se caracterizd
por un contexto clinico compatible con enfermedad avanza-
da y por la coexistencia de entidades con manifestaciones
superpuestas, lo que refuerza la necesidad de una aproxi-
macién diagnostica temprana y sindrémica, basada en toma
activa de muestras y uso oportuno de pruebas especificas
disponibles. Estos hallazgos apoyan priorizar estrategias
diagnosticas dirigidas a VIH avanzado (incluyendo pruebas
antigénicas cuando estén indicadas) y fortalecen la pertinen-
cia de iniciativas multicéntricas prospectivas que permitan
estimar con mayor precision la carga real de enfermedad,
identificar factores prondsticos y optimizar rutas diagnosti-
cas y terapéuticas en Colombia y Latinoamérica.
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