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Resumen | as micosis oportunistas son una causa importante de morbimortalidad entre los
pacientes con inmunosupresion severa provocada por el VIH. Presentamos un
estudio de 211 autopsias consecutivas de pacientes con infeccion VIH/sida reali-
zadas por nuestro servicio en un periodo de 10 afios, observando una frecuen-
cia de micosis invasivas del 44,1%. La infeccion por Pneumocystis carinii fue la
mas frecuentemente encontrada (32%) con un predominio de afeccion pulmo-
nar. La candidiasis le sigue en orden de frecuencia con 31,1%, predominando
las manifestaciones bucofaringeas. La criptococosis cerebromeningea o sistémi-
ca resultd un trastorno grave y comun (29%). La histoplasmosis diseminada ocu-
rrid en un 9,6% y en tres casos (3,2%) se diagnostic6 aspergilosis pulmonar
como hallazgo postmortem en lesiones cavitarias. En nuestra serie no han sido
identificadas otras micosis menos comunes asociadas a la infeccién por VIH.
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Opportunistic invasive mycoses in AIDS. An autopsy
study of 211 cases

Summary  The gpportunistic mycoses are an important cause of morbidity-mortality among

patients with severe immunosuppression provoked by HIV. We present a study
of 211 serial autopsies of patients with HIV/AIDS infection carried out by our ser-
vice in a period of 10 years, observing frequency of invasive mycoses of the
44.1%. Pneumocystis carinii infection was the most frequent (32%) with a preva-
lence of lung affection. Candidiasis follows it in order of frequency with 31.1%,
predominantly the oropharyngeal manifestation. Systemic or cerebromeningeal
cryptococcosis were serious and common disorder (29%). Diseminated histo-
plasmosis occurred in 9.6% and in three cases (3.2%) pulmonary aspergillosis
was diagnosed as a postmortem discovery in cavity lesions. In our series, other
less common HIV-associated were not identified.
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La epidemia del sida en Cuba comenzé en el afio avalan el extraordinario valor de la autopsia desde el
1986 con la descripcion de los primeros casos y la primerapunto de vista educativo, investigativo asi como en el
defunciéon por esta causa. Segun los informes decontrol de la calidad de los servicios médicos [1].
Departamento de Control Epidemiolégico Nacional, ubi- La autopsia ha sido un instrumento de gran ayuda
cado en el sanatorio de Santiago de las Vegas, hasta etn el reconocimiento del sida como entidad, en la com-
momento se han confirmado 1.371 seropositivos al VIH, prension de su fisiopatologia y el conocimiento de la fre-
con una poblacion estimada de 11.123.854 representand@uencia y extension de las diversas enfermedades
una tasa de 123,24 por millén de habitantes, de los cuale®portunistas asociadas.
520 han presentado sida y de ellos 359 han fallecido. La caracteristica principal de este sindrome es un
En la Ciudad de la Habana, lugar donde se concen-deterioro progresivo de la inmunidad celular que conlleva
tra la mayor parte de la poblacion infectada, desde el ini-a una disfuncién del sistema linfocito-macréfago. Unido a
cio de la epidemia se procedid a realizar la autopsia en laesto el frecuente empleo de cateterismo venoso profundo
mayoria de los fallecidos logrando hasta diciembre dey la neutropenia asociada a la fase avanzada de la enfer-
1995 un total de 211 que representan un 58,7% del totalmedad hacen que ciertas micosis se presenten con una alta
de fallecidos seropositivos al VIH. Numerosos trabajos frecuencia, gravedad y persistencia. En general su diag-
néstico antemortem es dificil por presentar cuadros clini-
cos inespecificos, inusuales y la superposicion de otros
procesos oportunistas. Esto exige un alto indice de sospe-
cha clinica y una estrecha colaboracion entre los diferen-
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MATERIALES Y METODOS na. Sus caracteristicas anatomopatolégicas principales
consistieron en inflamacién crénica de las leptomeninges
Se estudiaron los expedientes clinicos y los proto- con exudados gelatinosos y abundantes células levaduri-
colos de autopsias de 211 fallecidos cubanos seropositiformes. La respuesta inflamatoria de las meninges fue
vos al VIH, en un periodo de 10 afios que incluye desdeescasa (Figura 3) con excepcion de un caso que mostro
enero de 1986 hasta diciembre de 1995. una meningitis granulomatosa con células gigantes multi-
Las autopsias fueron realizadas en los servicios de
Anatomia Patoldgica de los Hospitales Docentes “Luis
Diaz Soto” y “Miguel Enriquez” y el Instituto de
Medicina Tropical “Pedro Kouri” ubicados en la Ciudad
de la Habana. El protocolo de autopsias en todos los casos
consto de un exhaustivo estudio macroscopico e histopa-
tolégico de todos los érganos incluyendo el encéfalo. Las
muestras seleccionadas fueron fijadas en formol y someti-
das al procesamiento histolégico convencional de inclu-
sion en parafina, cortes y tincion con hematoxilina-eosina.
En los casos con sospecha de infeccion por hongos se
emplearon coloraciones especificas como los métodos de
plata metenamina de Grocotts (PMG) y del acido periédi-
co de Schiff. El diagnéstico en este estudio se baso en las
caracteristicas morfologicas y tintoriales del microorga-
nismo, asi como el tipo de reaccion tisular en cada mico- Figura 2. Corte histolégico de pulmén donde se
SIS. demuestra los quistes de Pneumocystis carinii en el

exudado alveolar. PMG x 400.
RESULTADOS

De las 211 autopsias analizadas en este estudio, emucleadas. Doce casos mostraron una superinfeccion dise-
93 casos fue realizado el diagndstico anatomopatolégicominada con afeccién del sistema nervioso central (SNC) y
de micosis, correspondiendo a un 44,1% de la muestra.otros 6rganos donde se destacan los ganglios linfaticos,
En la figura 1 se observan los tipos de micosis observadagpulmones, higado, bazo y médula 6sea. En cinco casos
en relacion al total de infecciones fungicas. observamos infeccién sistémica sin compromiso del SNC.

La infeccién porPneumocystis cariniocupa el La histoplasmosis se presentd en siete casos
primer lugar con 30 casos (32%) afectando principalmen- (9,6%) como una enfermedad granulomatosa cronica sis-
te los pulmones con un cuadro caracteristico de neumonigémica comprometiendo pulmones y d6rganos del sistema
alveolar (Figura 2) relacionado directa o indirectamente reticuloendotelial. La afeccion cutdnea estuvo presente en
con la causa de muerte por insuficiencia respiratoria. Solotres casos lo que consideramos de especial importancia
un caso presentd una enfermedad sistémica afectand@or ser una via accesible para su diagndstico a través de la
diversos 6rganos ademas del aparato respiratorio. biopsia de piel.

En nuestro estudio, la candidiasis tiene el segundo
lugar en frecuencia con un 31.1% de las micosis, siendo

Micosis (%)

Figura 3. Criptococosis diseminada. Abundantes célu-
las levaduriformes PAS positivas y escasa respuesta
inflamatoria. x 400.

Figura 1. Micosis oportunistas asociadas al sida en
Cuba, distribucién en 211 autopsias realizadas entre
1986 y 1995.

La aspergilosis fue observada en tres casos con
su forma de presentacion la invasion del tracto digestivo sida en fase avanzada como un proceso pulmonar cavita-
superior con inflamacion crénica de la mucosa buco-eso-do clinica y radiolégicamente sugestivo de tuberculosis
fagica, relacionada también con la leucoplasia pilosa de lapulmonar. El diagnéstico no fue sospechado antemortem
lengua. Solo un caso present6 una forma diseminada cory en los tres casos significo un compromiso directo para
afeccion neuroldgica (candidoma), cardiaca y renal [2] la vida del paciente. Las lesiones pulmonares consistieron
guedando directamente relacionada con la muerte delen cavidades limitadas por tejido de granulacion fibropro-
paciente por hipertensién endocraneana. liferativo con calcificaciones, tabicados, con material

En nuestra casuistica observamos la criptococosisnecrético en su interior en el cual histolégicamente se
en 27 casos (29%) de los cuales 12 presentaron la formabservé el hongo filamentoso con hifas ramificadas que
cerebromeningea con signos de hipertension endocraneapermiten la identificacién presuntiva dspergillussp
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i los reportes internacionales que indican que la gran mayo-
DISCUSION ria de estos pacientes (90-95%)pueden desarrollar lesio-
nes clinicas durante el progreso de la enfermedad [6]. Sin
Los métodos histopatolégicos segun Binford y embargo, nos indica en que medida puede persistir a pesar
Dooley no pueden suplantar la micologia en la determina- de su tratamiento y mostrar invasién de los tejidos contri-
cion de especies, pero con el empleo de tinciones especiabuyendo al desenlace fatal de la enfermedad.
les y la experiencia ganada con las micosis, un La criptococosis tuvo una alta frecuencia en nues-
histopatélogo puede usualmente hacer un diagndésticotras autopsias en relacién con otras micosis y es de las
exacto de una enfermedad micdética y frecuentementemas importantes como causa de mortalidad. Se reconoce
colocar el hongo en su género correcto [3]. gue la meningitis por criptococos ocurre en 5-10% de los
Los avances técnicos en el campo de la biologia pacientes infectados por el VIH y la mortalidad reportada
molecular y el inmunodiagnostico prometen un futuro asciende a un 22% [8]. En nuestro trabajo se evidencia la
alentador en la micologia. Por otro lado, un incremento de afinidad de este agente por el SNC y es frecuente la dise-
las enfermedades y procesos causantes de inmunosupraninacién hematdgena a otros érganos. La abundancia de
sién, especialmente la draméatica epidemia mundial de microorganismos en relacion con la escasa respuesta tisu-
sida, han provocado un aumento de las enfermedadedar indica una superinfeccion en fase de inmunosupresion
oportunistas, entre las que se destacan las micosis aporavanzada. El diagndstico se establecié antemortem en la
tando una larga lista de microorganismos patégenos inu-mayoria de los casos, pero puede ser tardio a causa de su
suales emergentes [4,5]. presentacion incidiosa y su asociacion con otras afeccio-
Considerando estos aspectos preliminares es nuesnes como la encefalitis por VIH, neurotoxoplasmosis y
tro propésito en este trabajo destacar el valor actual de lainfoma cerebral primario.
autopsia y los estudios histopatolégicos en las micosis En 1982 se comunicaron los primeros casos de his-
oportunistas invasivas en pacientes con sida sobreponiéntoplasmosis en el sida, desde entonces cientos de casos
donos al conocido riesgo biologico que implica su ejecu- han sido reportados en Estados Unidos de América,
cion. Europa, Africa y el Caribe, especialmente en zonas endé-
Nuestro estudio indica una alta prevalencia de micas [6]. En nuestro estudio tiene una frecuencia relati-
enfermedades causadas por hongos detectadas postmowvamente alta y en correspondencia con la literatura la
tem, estando su mayor parte relacionada directa o indirec-infeccion fue diseminada con compromiso difuso y fulmi-
tamente con la muerte del paciente. Esta prevalencianante del sistema reticuloendotelial.
puede estar relacionada con el deterioro inmune de la fase La aspergilosis aunque infrecuente se presentd en
avanzada de la infeccion por VIH, lo que explicaria la tres casos como enfermedad pulmonar invasiva cavitada
gravedad y frecuente presentacion de formas diseminadascon compromiso vascular lo cual indica que debe ser sos-
Los géneros encontrados en nuestro trabajo corres-pechada en estos casos, sobre todo en estadio avanzado de
ponden a aquellos reportados con mayor frecuencia asoinmunosupresion y neutropenia.
ciados al sida [6]. Otras micosis oportunistas emergentes no han sido
La inclusion en nuestro trabajo Becarinii dentro encontradas en nuestras autopsias quizas por no existir el
de los agentes de micosis oportunistas esta basada emicroorganismo en nuestro medio, pero el perfecciona-
recientes estudios de genética molecular que ubican a esteiento de las técnicas de estudios microbiolégicos post-
microorganismo en el reino de los Hongos [7]. Ha sido mortem en colaboracion con el laboratorio de micologia
sefialado como una de las complicaciones pulmonarespodria en un futuro cercano descubrir nuevos agentes.
mas importantes del sida desde su descripcion inicial y
debido a la superposicion de diversos agentes patégenos
concomitantes su identificacion clinica continta siendo
un problema diagndstico.
La incidencia de candidiasis en nuestra casuistica
basada en los hallazgos necropsicos, aunque alta, no refle-
ja en su real magnitud la frecuencia de esta micosis en la
poblacién infectada por el VIH, la cual es comparable con
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