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RESUMEN

Las manifestaciones clinicas de la malaria en pacientes con VIH pueden ser variables dependiendo del estado
inmunolégico del paciente. La evidencia en relacion a la coinfeccion es escasa a nivel nacional. Se describen cuatro
casos procedentes de un hospital de Iquitos-Pert con diagnéstico de infeccion por VIH y examen de sangre positivo
para malaria. De estos pacientes, dos tenian infeccién por Plasmodium falciparum y dos por Plasmodium vivax. Un
paciente se encontraba en estadio sida con mala adherencia a la terapia antirretroviral combinada (TARVCc) y el resto se
encontraba en estadios tempranos sin recibir TARVc.
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MALARIA IN HIV-INFECTED PATIENTS: A SERIES OF CASES IN A
PERUVIAN HOSPITAL

ABSTRACT

The clinical signs of malaria in HIV patients may vary depending on the immunological status of the patient. Nationally,
evidence regarding co-infection is scarce. This research describes four cases from a hospital in Iquitos, Peru, of patients
diagnosed with HIV infection and a positive blood test for malaria. Two of these patients had Plasmodium falciparum
infection, and two had Plasmodium vivax infection. One of the patients was in the AIDS stage with poor adherence to

combination antiretroviral therapy (cART), and the other three were in the early stages and not receiving cART.

Keywords: Malaria; HIV; Paludisme; Coinfection (source: MeSH NLM).

INTRODUCCION

La presentacion clinica de malaria en pacientes con VIH
puede ser variable dependiendo del estado inmunoldgico del
paciente 4. En regiones de Africa, donde las prevalencias
de malaria e infeccion por VIH suele estar entre 10 a 20% en
promedio “9, la profilaxis con cotrimoxazol puede prevenir
la malaria “9. La manifestacion mas evidente de esta
coinfeccion es la anemia 7®), La coinfeccién VIH y malaria
es diferente en zonas de alta y baja endemicidad, siendo
en las primeras mas frecuente coinfeccién por Plasmodium
falciparum ®919, Existe controversia por los resultados de
diferentes estudios en relacion al estado inmunoldgico ™,
profilaxis con antimalaricos “5™), uso de terapia antirretroviral

combinada (TARVc) ("2 y la presentacion clinica de esta
coinfeccion; ademas, de su severidad y mortalidad @379,

El Perti es considerado como una zona de baja endemicidad
para la transmision de la malaria y no existe evidencia
previa de esta coinfeccién. En la Amazonia peruana (region
Loreto), las provincias El Tigre, Alto Nanay y el Pastaza son
consideradas de alto riesgo para transmision de malaria por
Plasmodium vivax (P. vivax) y por Plasmodium falciparum
(P, falciparum) (3.

El presente estudio describe cuatro casos de pacientes
con malaria e infeccién con VIH atendidos en un hospital
de una zona de baja endemicidad para malaria en Iquitos,
Loreto, Peru.
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Malaria en pacientes con VIH

REPORTE DE CASOS

Se realizé una busqueda retrospectiva de los registros de
pacientes con coinfeccion de malaria y VIH en un hospital
peruano de una zona de baja endemicidad de malaria en
lquitos, Peru, durante el periodo 2011-2016, que fueron
atendidos por presentar sindrome febril. Encontramos
cuatro pacientes que presentaron diagnéstico de infeccidn
por VIH y resultado positivo para malaria por examen de
sangre periférica (gota gruesa).

Todos los pacientes eran adultos, la mayoria (3/4)
estaban en estadio no sida, nunca se habian tratado con
antirretrovirales (naive) y procedian o presentaban estancia
en zona de transmision de malaria. Sélo uno recibia TARVc
con mala adherencia y en estadio sida. De los pacientes
naive, dos presentaron infeccién por VIH como debut de
la enfermedad, estos fueron positivos para P. vivax (uno
con compromiso del sistema nervioso central con probable
malaria cerebral) (Tabla 1).

Dos pacientes recibieron terapia antimalarica endovenosa
(Caso 2 y 3) con artesunato y clindamicina por malaria
grave, un paciente con infeccion por P. falciparum no
complicada recibi6 artesunato mas mefloquina y el paciente
con infeccion por P. vivax no complicada recibio cloroquina
mas primaquina por via oral.

Solo el paciente con malaria por P. falciparum y en
estadio C (Caso 2) present6 alta densidad parasitaria con
negativizacion de las formas asexuadas en el tercer dia y
de las formas sexuadas en el sexto dia en el examen de
gota gruesa posterior a la terapia antiparasitaria. El resto
de los pacientes obtuvieron negativizacion de las formas
asexuadas y sexuadas en la primera muestra control
posterior al dia de inicio de la terapia antimalarica. El
otro paciente con infeccion por P. falciparum (Caso 1)
con hemoglobina de 9 gr/dl inici6 TARVc con zidovudina,
lamivudina y efavirenz durante el episodio de malaria sin
complicaciones posteriores en los controles mensuales.

DISCUSION

La presente serie describe una baja frecuencia de
presentacion de malaria en pacientes con VIH reportados
en un hospital que atiende pacientes procedentes de zonas
de baja endemicidad para malaria. Las frecuencias de
malaria y VIH varian dependiendo de la region.

Un metaanalisis que incluyd 23 estudios con elevada
heterogeneidad y sesgo de publicacion describié una
prevalencia combinada de 19% de coinfeccion de
malaria y VIH, siendo mayor en adultos y menor en
gestantes y nifios ©.

En Ghana, en 220 pacientes con malaria se reporté una
prevalencia de coinfeccion con VIH de 15,5%, todos con
niveles de CD4 bajos ®. En 761 pacientes infectados
con VIH de un hospital en Nigeria la prevalencia de
coinfeccién con malaria fue 27,7% y cerca de la totalidad
por P. falciparum®). En otro estudio realizado en Nigeria la
frecuencia de malaria en personas no VIH fue de 25,8%,
mientras que en personas con VIH la frecuencia de
coinfeccion fue cerca del 50% 9.

El Sureste asiatico es considerada como una zona de
baja endemicidad para la malaria; en la frontera entre
Tailandia y Myanmar se examinaron a 867 personas
encontrandose una prevalencia de 1,8% para malaria
y tasas de coinfeccién con VIH de 0,8% para P, falciparum
y 1,0% para P. vivax ™. En 858 personas de Gabdn
que fueron tamizadas para malaria la prevalencia de
parasitemia asintomatica fue de 13,5%, menor en personas
con VIH (7,1%) ®. En una cohorte de 336 personas con
malaria por P, falciparum en Soweto, Sudafrica se encontrd
una coinfeccion con VIH de 33,0% y mayor desarrollo
de malaria grave en pacientes con VIH no inmunes a
malaria @. Sudamérica es considerada como zona de baja
endemicidad para malaria y presenta poca evidencia de
esta coinfeccion (", se menciona que la infeccion por VIH
se relaciona con la severidad de la malaria dependiendo del
estado inmunolégico o estadio clinico del VIH 9,

De los casos descritos, dos presentaron diagnéstico de
VIH como debut del episodio de malaria (ambos por P.
vivax); cabe mencionar que en ambos pacientes ninguno
presentd estadio clinico tardio (sida) y los diagndsticos
se realizaron por tamizaje y por descarte de presentacion
inusual de la enfermedad (paciente con malaria grave por
compromiso neurolégico). Los otros dos pacientes tenian
diagndstico previo de VIH (ambos presentaron malaria por P,
falciparum), uno presentd diagndstivo de VIH meses previos
al episodio de malaria, el otro tenia el diagndstivo de VIH un
afo previo con progresion a estadio sida, con estigmas de
inmunosupresion severa, con mala adherencia a la TARVc
y con mayor demora en el aclaramiento parasitolégico de
las muestras de sangre. Ninguno de ellos recibié profilaxis
con cotrimoxazol.

Se menciona que el estado inmunoldgico predispone
a una mayor coinfecciéon de malaria y VIH; asi, niveles
bajos de CD4 se relacionan a mayor presentacion de
malaria 498); ademas, la coinfeccion de malaria y VIH puede
relacionarse a una disminucion de los niveles de CD4 ©), lo
que aumenta el riesgo y gravedad de la infeccién, la carga
parasitaria y facilita la tasa de transmision. La infeccion por
malaria también se asocia con una fuerte activacion de las
células CD4+ y una regulacién positiva de las citocinas
proinflamatorias, proporcionando un microambiente ideal
para la propagacion del virus entre las células CD4+ y una
rapida replicacion del VIH, y con ello un aumento en la
progresion de la enfermedad ©.
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Tabla 1. Caracteristicas demograficas, clinicas y de diagndstico de los pacientes con coinfecciéon malaria-VIH en un
hospital de Iquitos. lquitos, Peru

Caracteristicas Caso 1 Caso 2 Caso 3 Caso 4
Edad (afios) 55 30 35 43
Sexo Masculino Masculino Femenino Masculino
Procedencia lquitos Punchana, Iquitos lquitos lquitos
Historia de viajes Capg;lﬁgﬁ';y;;a\(?[gr\gt'o) No No No
Trabajo Policia Lefiador Labor doméstica Desconocido
Tiempo diagnéstico VIH (meses) 12 5 Epls((zj((ielgue:;:tual Epls((()j(:guz:;:tual
CD4 (células/mm?) 204 80 350 -
Carga viral (copias/mm?) 3203 967 346 141 105 000 -
Estadio clinico (OMS) B (¢} A A
Historia previa de TARVc No AZT+3TC+EF (No adherente) No No
Profilaxis No No No No
Historia previa de malaria No No No No
T No No No No
Caracteristicas clinicas

Inicio de sintomas (dias) 1" 6 6 7

Manifestaciones generales Fiebre + escalofrios Fiebre + diaforesis Fiebre + escalofrios Fiebre + diaforesis

Sintomas respiratorios No Disnea No No

Cefalea + trastorno de
Sintomas neurolégicos Cefalea No sensorio Cefalea leve
Convulsiones+ Glasgow 6/15
SiiiEs ahaliiEbs Dolor epigastrio, Dolor epigastrio, Dolor abdominal,

Examenes de laboratorio
Hemograma

Hemoglobina (g/dL) /

Hematocrito (%)

Leucocitos (A, S, L)

Plaquetas (unidades/ml)

Tiempo Protrombina (s)

Perfil Hepatico

Albumina

Transaminasas AST/ALT

Bilirrubina total (mg/dL)

Bilirrubina directa (mg/dL)

Perfil Renal

Creatinina (mg/dL)

Urea (mg/dL)
Complicaciones condicionantes

Diagnostico de malaria

Tratamiento

Inicio TARVc

Evolucién Parasitolégica

Evolucién clinica

Serologia
Dengue
Hepatitis B
Leptospirosis

Otros

hepato-esplenomegalia

9,0/26,3

2900 (0, 35, 56)
133 000
16

24
91/56
0,36
0,16

1,0
21,0
No

Diarrea crénica

-115,0

5300 (4, 62, 30)
419 000
12

2,8
/7
0,45
0,20

1,1
33,0
No

diarrea aguda

10,5/33,0

7720 (0, 43, 40)
176 000

3.9

0,89

Sistema nervioso central

P. falciparum (++) (Quinto dia de P, falciparum (+++) (Primer dia P, vivax (++) (Dos dias antes

hospitalizacion)
Artesunato+ mefloquina
SMX -TMP + clindamicina
Ceftriaxona
Transfusion de eritrocitos
AZT+3TC+EFV
(Sexto dia hospitalizacion)

Negativo en muestras control

Afebril y alta el dia 14 luego de
hospitalizacion

NR
IgM (-) /' 19G (-)
No

de hospitalizacién)

Artesunato+clindamicina
Ceftriaxona
Transfusion de eritrocitos

Previo a la hospitalizacion

Segundo dia tratamiento: F
(+++)
Cuarto y quinto dia: Fg (15y 5)
Sexto a décimo dia: negativo

Afebril y alta el dia 11 luego de
hospitalizacion

No

de la admision)

Artesunato+clindamicina
Ceftriaxona

No en hospitalizacion

Negativo en muestras control

Mejoria neurolégica
(dia 3)

Afebril y alta el dia 7 luego de

hospitalizacion
IgM (-)

IgM (-)
Raquicentesis: pleocitosis

mononuclear, proteinorraquia®

diarrea aguda

14,1/ -

4670 (-)
67 000

0,87

No
P, vivax (+) (Enla
admision)

Cloroquina +
primaquina

No en hospitalizacién

Negativo en
muestras control

Alta el dia 2 luego de
hospitalizacién

IgM ()

IgM Indeterminado
RPR: NR

A: Abastonados, S: segmentados, L: linfocitos, TARVc: Terapia antirretroviral combinada, F: formas asexuadas, Fg: formas gametociticas, AZT:
zidovudina, 3TC: lamivudina, EFV: efavirenz; RPR: serologia sifilis, SMX-TMP: sulfametoxazol-trimetoprima (cotrimoxazol), NR: no reactivo
* Liquido cefalorraquideo: leucocitos: 22 células/mm? por campo (L: 70%), proteinas: 163 md/dL, glucosa: 63 mg/dL, gram, Ziehl Neelsen y tinta china

negativos, guion: dato no disponible
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Algunos estudios refieren que el uso de TARVc evidencia
menores tasas de infeccion por malaria en pacientes con
VIH 612 en nuestra serie los pacientes con diagndstico
previo de VIH (ambos con malaria por P. falciparum)
recibieron TARVc en el episodio actual de malaria (El caso
2 referia mala adherencia y no control virolégico con estadio
clinico C, el caso 1 inici6 al sexto dia de hospitalizacion). El
caso 2 evidencid retraso en aclaramiento parasitoldgico en
relacion a los otros casos, y el caso 1 no presenté mayores
complicaciones, posterior al inicio de TARVc. En ambos,
el esquema que recibieron fue zidovudina, lamivudina y
efavirenz.

El uso de la profilaxis es discutible, se ha evidenciado
que en regiones endémicas la profilaxis con cotrimoxazol
reduce la presentacion e incidencia de malaria en personas
con VIH®*9. Un subanalisis del estudio COSTOP en adultos
ugandeses con VIH con CD4 =250 células/uly que recibian
TARVc evalud grupos para continuar o suspender la
profilaxis con cotrimoxazol se evidencio que la incidencia de
malaria fue de cuatro episodios/100 afios-persona en los
tratados con cotrimoxazol y 14 episodios/100 afios-persona
en tratados con placebo (V. En nuestra serie, ningun
paciente recibio profilaxis previa con cotrimoxazol, pero en
el manejo hospitalario todos reportaron su uso, inclusive al
alta. En el seguimiento ambulatorio no se evidencio recidiva
a los seis meses. Una revision en gestantes con VIH no
encontrd inferioridad en el riesgo de malaria placentaria en
los grupos que usaron profilaxis con cotrimoxazol solo, en
relacién con aquellas que usaron, ademas, mefloquina; en
estos Ultimos se evidencidé una reduccién de la carga
parasitaria placentaria sin diferencia en la incidencia o
complicaciones. No obstante, la evidencia es limitada y los
efectos de la administracién son mayores en el grupo
que utilizé mefloquina .
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