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Lesiones mucocutaneas y recuento total de linfocitos en pacientes
infectados con el virus de la inmunodeficiencia humana

Mucocutaneous lesions and total lymphocyte count in HIV infected patients

Jenny Valverde'? Angélica Garcia®?, Segundo Cruz**

RESUMEN

Antecedentes: El virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) esta asociado a un gran numero de manifestaciones dermatologicas, que
muchas veces pueden ser la presentacion inicial de la enfermedad. Cerca del 90% de las personas infectadas con el VIH viven en paises sub-
desarrollados donde el alto costo de ciertos marcadores dificulta su uso y acceso, por lo que el nimero total de linfocitos podria servir como
un marcador potencial de inmunosupresion.

Objetivo: Determinar la relacion entre el numero de lesiones mucocutdneas y el nimero total de linfocitos en pacientes VIH positivos.
Material y método: Estudio analitico, se identifico el numero y tipo de lesiones mucocuténeas, asi como el nimero de linfocitos en sangre,
determinandose la relacion entre éstos mediante el analisis de varianza.

Resultados: Se observaron 77 pacientes, 54 de sexo masculino, en su mayoria alrededor de los 27 afios. El numero total de leucocitos vario
de 1100 a 18 800/mm?y los linfocitos totales de 140 a 2 639/mm?®. EI 4550 presentaron linfopenia. El nimero de lesiones oscild entre uno'y
seis. EI 84.4% tuvieron dos o mas lesiones. Las lesiones de tipo mixta e infecciosa predominaron (83.1%). La dermatitis seborreica y el prurigo
fueron las dermatosis inflamatorias mas frecuentes; dentro de las infecciosas las de origen micdtico y viral. La xerosis fue la patologia mas
comun en el grupo misceldneo. Segiin combinacion de patologias las de tipo inflamatoria o infecciosa o neoplésica y xerosis o alopecia fueron
las mas frecuentes (44.2%).

Conclusion: No se encontrd asociacion entre el nimero de lesiones mucocutaneas y el nimero total de linfocitos.

Palabras clave: Lesiones mucocutaneas, Numero total de linfocitos, VIH, SIDA.

SUMMARY

Background: The human immunodeficiency virus (HIV) is associated with a large number of dermatologic manifestations, which may often be
the initial symptoms of the disease. About 90% of HIV-infected persons live in developing countries, where access to the several markers for
HIV disease is often prohibitively expensive and not widely available, and for that reason the total lymphocyte count could serve as a potential
marker for immunosupression.

Objective: To evaluate the relationship between the number of dermatologic lesions and the total lymphocyte count in HIV-infected patients.
Methods: Analitic study. We identified the number and type of mucocutaneous lesions and the total lymphocyte count in blood, and deter-
mined the relationship between them by analysis of variance.

Results: The study included 77 patients, 54 men. The the most common age was 27 years. The range of total leukocyte count was between 1
100 and 18 800/mm3 and the total lymphocytes count 140-2 639/mm3. The number of lesions ranged between 1 and 6. Eighty-four percent of
all patients had two or more skin lesions. Forty-five percent had lymphopenia. The more frequently observed dermatoses were infectious and
mixed, in 83.1%. Seborrheic dermatitis and prurigo were the most common inflammatory disorders, and within the infectious lesions, those
of fungal and viral origin. Xerosis was the most common skin disorder in the miscellaneous group. According to the combination of diseases,
inflammatory or infectious or neoplastic and xerosis or alopecia were more frequent (44.2%).

Conclusion: We found no association between the number of mucocutaneous lesions and the total lymphocytes count.
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INTRODUCCION

Actualmente 65 millones de personas han sido infectadas
por el VIH y la infeccion ha cobrado 22 millones de vidas en
el mundo; habiéndose reportado 33.2 millones de personas
que viven con el VIH/SIDA (PWS) en el 2007, de las cuales
mas del 969% viven en paises en vias de desarrollo. Se estima
que cada dia mas de 7 400 personas contraen la infeccion
por el VIH y mas de 5 500 fallecen a causa del SIDA. Africa,
con 25 millones de personas infectadas, es el continente mas
afectado por la enfermedad’.

La epidemia en Latinoamérica al igual que en
Norteamérica y Europa presenta un aumento de casos
atribuidos a la transmision heterosexual con un incremento
en la proporcion de infeccién en mujeres?.

El Pert no es ajeno a este problema mundial, desde el
inicio de la epidemia en nuestro pais en el afio 1983° hasta
junio del 2009 se han notificado 58 655 casos de VIH/SIDA*.
En La Libertad, desde 1989, en que se reporto el primer caso de
SIDA, también se ha observado un incremento de la infeccion,
sobre todo en los Ultimos afios, habiéndose notificado 1 272
PWS hasta el 2008°.

En el Peru la epidemia ha tenido un dramatico ascenso,
con un acumulado de 8 071 casos de SIDA a noviembre del
1998. Cifra que dista largamente de la realidad, debido a
la subnotificacion y a un inadecuado funcionamiento del
sistema de registros, de modo que es probable que el numero
real de casos sea tres a cinco veces mayor®.

En nuestro pais la epidemia de VIH/SIDA ha afectado a
las ciudades mas densamente pobladas de la costa y selva.
Los departamentos de mayor incidencia en los ultimos afos
son: Lima, Callao, Ica, Moquegua, Tacna, Loreto, Tumbes,
Ancash, Madre de Dios, Arequipa y La Libertad*. En La Libertad
contamos con una incidencia acumulada para el 2001 y
2002 de 4.6 y 7.4, respectivamente®. Durante el afio 2007 se
detectaron en el Hospital Regional Docente de Trujillo 103
casos de VIH®.

La prevalencia de problemas dermatologicos, durante
el curso de la infeccion por VIH, hace que el conocimiento
de estas manifestaciones sea imprescindible en la practica
dermatologica. En algiin momento del curso de la infeccion,
mas del 90% de pacientes desarrollan trastornos de piel y
membranas mucosas’'%. Desdrdenes especificos de la piel
ocurren en relacion al deterioro de la funcién inmune, por
lo que podrian ser usados como predictores en pacientes
infectados con el VIH, constituyendo asi un método
de monitorizacion sensible y util de la progresion de la
infeccion®™. Las manifestaciones pueden ser infecciosas o
no infecciosas; entre las primeras las oportunistas pueden
ser causadas por patégenos virales, bacterianos, fungicos o
protozoarios. Las enfermedades no infecciosas de la piel son
también comUnmente asociadas con infeccion por el VIH y
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pueden ser inducidas por agentes externos, tales como drogas
o factores enddgenos como prurito®.

Las diversas fases de la infeccion por VIH estan asociadas
a hallazgos de laboratorio, los cuales son cuantificables
y pueden constituirse en marcadores. Estos marcadores
pueden ser especificos como el antigeno p24 vy la carga
viral o inespecificos como la neopterina, el dosaje de ciertas
citoquinas y el recuento de células CD4+/CD8+, que reflejan el
estado inmunologico del individuo infectado. Dichas pruebas
permiten también la identificacion de pacientes en alto riesgo de
progresion, estiman la duracion de la enfermedad, determinan
el estadio, predicen el desarrollo de indicadores de enfermedad
(infecciones oportunistas) y por ultimo hacen un sequimiento
de la eficacia y eficiencia del tratamiento antiretroviral™. Asi
tenemos que el estadio de la infeccion por VIH, indicada por el
recuento de células CD4, determina en parte el tipo de lesion
mucocutanea. Ciertas lesiones como la leucoplasia vellosa y
la dermatitis seborreica se presentan cuando el recuento de
CD4 es menor de 400/ml, otras lesiones como el sarcoma de
Kaposi, angiomatosis bacilar, linfoma cutaneo y criptococosis
se presentan en estadios tardios de la enfermedad'.

El manejo de un paciente infectado por VIH requiere,
por lo tanto, de un seguimiento constante por métodos de
laboratorio, que permitan evaluar su estado inmunologico
y medir la respuesta a los farmacos antiretrovirales's%.
Lamentablemente, debido al alto costo que representa,
se han visto reducidos al uso de muy pocos marcadores,
principalmente en los paises en vias de desarrollo'®20-24,
Diversos estudios, asi como la Organizacion Mundial de
la Salud (OMS), han sugerido que el recuento total de
linfocitos podria servir como un potencial marcador para
inmunosupresion en paises como el nuestro, donde no se
puede acceder facilmente a otras pruebas, jugando un rol
importante por su bajo costo y facil acceso®. Los linfocitos
CD4 son una variedad de leucocitos originado de los 6rganos
linfaticos, forman alrededor del 1% de los globulos blancos?.

Teniendo en cuenta que el recuento de linfocitos
puede ser util como predictor de infecciones oportunistas y
para monitorizar la terapia antiretroviral®®?, se piensa que
el recuento total de linfocitos podria también ser util para
predecir la aparicion de lesiones mucocutaneas relacionadas
con la capacidad inmunologica del enfermo, esperandose que
las mismas aparezcan conforme ésta disminuya.

El presente trabajo tuvo por objetivo estudiar la relacion
entre el numero de las manifestaciones mucocutaneas vy el
recuento total de linfocitos en pacientes infectados por el VIH.

MATERIALY METODO

Se incluyeron en el estudio pacientes infectados por
el VIH, sequn diagnostico seroldgico (ELISA y Western Blot
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o inmunofluorescencia indirecta) que acudieron a los
consultorios y hospitalizacion de medicina y/o dermatologia
del Hospital Regional Docente de Trujillo (HRDT), durante un
aflo y que aceptaron voluntariamente participar del estudio,
se excluyeron a los pacientes en tratamiento antirretroviral.

Dado el tipo de estudio y la delimitacion del problema,
el tamano muestral considerado correspondio al mismo de la
poblacion objetivo.

A los pacientes que ingresaron al estudio se les realizo
un examen fisico para determinar la presencia de lesiones
mucocutaneas, luego fueron evaluados mensualmente
si presentaron cualquier signo o sintoma dermatoldgico,
en caso de considerarse necesario se realizo el estudio
anatomopatoldgico, cultivo o examen microscopico directo.
Se definio lesiones mucocutaneas, dermatosis cuando por
causa de una agresion externa o interna, se origina una
enfermedad en la piel.

Se obtuvo también una muestra de sangre mediante
venopuncion, en ayunas, dentro de las 48 horas de la
primera visita y cuando se detectd una lesion mucocutanea,
la muestra se anticoaguld con EDTA y fue analizada en el
contador hematoldgico Sysmex KX-21N para determinar el
numero total de leucocitos. El numero total de linfocitos se
obtuvo mediante la siguiente formula: Total de linfocitos =
Numero de leucocitos x porcentaje de linfocitos/100, donde
el porcentaje de linfocitos se obtuvo mediante microscopia
Optica con coloracion Wright.

Para demostrar si hubo o no alguna asociacion entre
el numero de lesiones mucocutaneas y el recuento total
de linfocitos, se realizo el analisis de varianza (ANOVA),
considerando un p menor de 0.05 como significativo.

RESULTADOS

Se estudiaron 77 pacientes, 54 de sexo masculino
(70.1%), la edad mas frecuente fue 27 afiosy la mediana 32
con rango de 20 a 59 afios de edad.

El numero de leucocitos totales vario de 1 100 a 18 000
con una media y desviacion estandar de 5 861.6+2 819.3, en
cuanto a los linfocitos totales se encontrd un minimo de 140
y un maximo de 2 639, con un promedio de 1 366.52+689.6,
se observd linfopenia (definida como cuenta de linfocitos
menor de 1 200/mm?) en 35 (45.5%) pacientes. El numero
de lesiones por paciente oscild entre uno y seis, todos los
pacientes examinados tuvieron lesiones en piel y/o mucosas.

La mayoria de los pacientes (84.4%) tuvieron dos o
mas lesiones en piel y /o mucosas y tan sélo 15.6% tuvieron
una unica lesion. Las lesiones de tipo mixto (62.3%) y las
infecciosas (20.8%) fueron las mas comunes (Grafico 1).
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Grafico 1. Distribucion de lesiones dermatologicasen pacientes VIH segun tipo.

Dentro de las lesiones de tipo inflamatorias la dermatitis
seborreica (76.09%) vy el prurigo (23.91%) fueron las
dermatosis mas frecuentes. Con respecto a las de origen
infeccioso, las micoticas (57.89%) v virales (14.04%) fueron las
de mayor incidencia tanto de forma aislada como asociadas
(14.04%). La xerosis fue la patologia predominante en el
grupo miscelanea (73.68%). La distribucion de los pacientes
segun combinaciones de patologias cutaneas fueron
predominantemente de etiologia inflamatoria o infecciosa o
neopldsica y xerosis o alopecia con un 44.2% (Tabla I).

Tabla L. Distribucion de pacientes VIH positivos, segun el tipo de combina-
ciones de lesiones cutaneas.

Combinacion n %
Ninguna combinacion 30 39.0
Inflamatoria e infecciosa 12 15.6
Infecciosa y neoplasica 1 13
Lr;ilsen;?:oria 0 infecciosa o neopldsica y xerosis o 2 149
Total 77 100.0

Los valores del recuento linfocitario segun lesiones
dérmicas variaron segun el numero de lesiones siendo en
promedio 1 415.5+650 en caso de lesion unica 'y 1 477+819
para el maximo de seis lesiones (Grafico 2). Observamos
un comportamiento variable en la distribucion del numero
absoluto de linfocitos, sin correspondencia entre los valores de
las medianas y el mayor numero de linfocitos. La comparacion
de las medias mediante el ANOVA no mostrd diferencias
estadisticamente significativas entre los grupos ni dentro
de los grupos (F=0.655; p=0.66); el test de homogeneidad
de varianzas mediante el estadistico de Levene mostro un
valor de p=0.55 por lo que se aceptd que las varianzas eran
homogéneas y se prosiguio con el analisis.
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Grafico 2. Distribucion del numero de linfocitos segun numero de lesiones
dérmicas.

DISCUSION

La prevalencia de problemas dermatoldgicos, durante el
curso de la infeccion por VIH, hace imperativo el conocimiento
deesasmanifestacionescutaneasen la practicadermatoldgica.
Ademas la deteccion temprana es parte de la terapia efectiva,
ya que permite retardar la progresion de la inmunodeficiencia
inducida por el VIH y prevenir las infecciones oportunistas’.

La predominancia del sexo masculino en nuestro estudio
fue del 70.1% dato concordante con trabajos realizados
anteriormente por diversos autores como Goldstein et al. y
Mufoz-Pérez et al., sin embargo otras publicaciones indican
un mayor predominio de sexo masculino llegando hasta
un 96.2%*"?7. Actualmente la transmision heterosexual ha
aumentado, consecuentemente, la proporcién de mujeres y
nifios que se infectan con el VIH. Dicho cambio del patron de
transmision se refleja en la razdn hombre-mujer la cual ha
descendido de 15:1 en 1990 a menos de 3.5:1 en 1999*.

Al inicio de la epidemia, los grupos etarios mas afectados
fueron los mayores de 30 afios, pero actualmente existe un
incremento de la incidencia en los grupos mas jovenes (20
a 39 afios) de la poblacion, quienes adquieren la infeccion
en etapas tempranas de su vida sexual*'®?, dato confirmado
en nuestro estudio pues la edad mas frecuente encontrada
fue de 27 afios. De manera que la infeccion por VIH se
presenta cada vez en gente mas joven y al mismo tiempo,
con un incremento de la poblacién femenina entre sus filas,
lo cual reafirma lo que se dijo acerca del SIDA en el Perti: una
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enfermedad con rostro joven y cada vez con mayores rasgos
de mujer’.

El numero promedio de diagndsticos encontrado en el
trabajo de Rosatelli et al en Brasil fue de 2.45 con un rango
de uno a seis diagndsticos, concordante con nuestro estudio
pues solo el 15.6% de pacientes tuvo una lesion unica.

La OMS ha propuesto un numero total de linfocitos
menor a 1 200/uL como indicador para iniciar la terapia
antiretroviral, ademds se ha encontrado wuna alta
correlacion entre el nimero total de linfocitos y el CD4 en
pacientes infectados con el VIH, tanto sintomaticos como
asintomaticos®, en nuestro estudio la mayoria de pacientes
(54.5%) no presentaron linfopenia.

En la distribucion de nuestros pacientes segun el tipo
de lesion predomino la mixta (inflamatoria o infecciosa
o neoplasica y xerosis o alopecia) y la infecciosa, dato
registrado en estudios similares®79101819.28-33 | o5 diagndsticos
dermatologicos en estos pacientes en la mayoria de los casos
fueron clinicos.

Dentro de la distribucion de las lesiones inflamatorias
hubo predominio de la dermatitis seborreica (DS) y el prurigo,
este ultimo parece ser un importante marcador clinico de la
infeccion® encontrandose en el 14.3% de nuestros pacientes
estudiados. Se ha comunicado DS en el 40-80% de pacientes
con SIDA, en nuestro estudio el 45.5% la tuvo, y también se la
considera como un marcador no especifico de la evolucion de
la fase de VIH a SIDA. Alessi et al. reportd que la deplecion de
CD4 implica un crecimiento en la frecuencia de DS. Un analisis
de los lipidos de la barrera de la piel reveld una reduccion en
la excrecion de los acidos grasos libres y un incremento en
los triglicéridos y escualeno en SIDA, sin correlacién con la
intensidad de la DS*.

En las dermatosis infecciosas las micoticas fueron
las mas frecuentes con un 42.9% dato concordante con la
mayoria de estudios publicados’®1018.28-3032-36

La xerosis ha sido asociada con los ultimos estadios de Ia
enfermedad. Factores nutricionales podrian contribuir, ya que
generalmente los pacientes sufren considerable pérdida de
peso y caquexia'®, en nuestro estudio reportamos un 36.45%
de pacientes con esta dermatosis.

En pacientes con infeccion por VIH, el desarrollo de
enfermedades autoinmunes aunque no son amenaza de
vida aparecen como resultado de la disfuncion inmune o
por infeccion de las células B. El vitiligo y la alopecia son
reportadas por Cho et al.® como las mas comunes, mientras
que el 6.5% de nuestros pacientes presentaron alopecia, y de
éstas la alopecia difusa fue la mas comunmente encontrada.

La OMS ha sugerido que el numero total de linfocitos
puede servir como un marcador de inmunosupresion
cuando el numero de CD4 no estd disponible. Diversos
estudios han reportado que un numero total de linfocitos
menor de 350/mm? equivale a un CD4 aproximado menor
de 200/mm?. Esto podria utilizarse como un parametro de
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rutina, de bajo costo, del estatus inmune y posteriormente
como seguimiento, incluso al momento de decidir utilizar
farmacos como profilaxis?*®. Otros estudios publicados
indican que aunque existe una correlacion estadistica entre
el numero total de linfocitos y el CD4, el primero no es un
buen predictor del sequndo?.

En nuestro estudio aunque se intento establecer alguna
correlacion entre el numero de lesiones y el numero total de
linfocitos no se encontro tal asociacion. Cabria la posibilidad
que en estudios posteriores y complementarios al realizado
se determine las dermatosis que nos sirvan de marcadores
clinicos de progresion de la enfermedad. La mayoria de estas
dermatosis no afectan el prondstico pero contribuyen a
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