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Sarcoma de Kaposi diseminado como manifestacion de un sindrome
inflamatorio de reconstitucion inmune en un paciente con infeccion por VIH
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Resumen

El sarcoma de Kaposi es el cancer mas frecuente entre las personas
que viven con VIH y se presenta asociado generalmente a un estado
inmunolégico deficiente. Es causado por la infeccion de las células
endoteliales por el virus herpes humano tipo 8. Afecta al sistema
tegumentario, aunque puede diseminarse a otros organos. La rapida
progresion de la enfermedad puede darse en el contexto de un sindrome
inflamatorio de reconstitucion inmune, que consiste en el agrava-
miento de las lesiones preexistentes posterior al inicio de la terapia
anti-retroviral. Se presenta el caso de un paciente masculino joven,
con infeccion por VIH, que desarrollé un sarcoma de Kaposi como
manifestacion del sindrome inflamatorio de reconstituciéon inmune.

Palabras clave: Sarcoma de Kaposi diseminado; VIH-SIDA;
sindrome inflamatorio de reconstitucion inmune.

Introduccion

origen vascular asociado a la infeccion por el virus del herpes

humano tipo 8 (VHH-8), que infecta las células endoteliales.
Afecta principalmente al sistema tegumentario, aunque puede compro-
meter también otros 6rganos'. Se denomina SK epidémico cuando se
presenta asociado al VIH, siendo uno de los canceres mas frecuentes
en las personas que viven con este virus'?.

El sarcoma de Kaposi (SK) es un tumor de células fusiformes de
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Abstract

Kaposi sarcoma is the most common cancer among people living
with the human immunodeficiency virus (HIV) and is generally
associated with a poor immune status. It results from infection of
the endothelial cells by human herpes virus 8 and affects the integu-
mentary system, but it can also spread to other organs, being called
disseminated Kaposi’s Sarcoma. The rapid progression of the disease
can occur in the context of an inflammatory reconstitution immune
syndrome (IRIS), which consists of the aggravation of pre-existing
lesions after the start of antiretroviral therapy. The case of a young
male patient diagnosed with HIV with an aggressive Kaposi’s Sar-
coma as a manifestation of the inflammatory reconstitution immune
syndrome is reported.

Keywords: Disseminated Kaposi’s sarcoma; HIV AIDS; inflam-
matory reconstitution immune syndrome.

Laprevalencia de esta enfermedad varia dependiendo de la situacion
geografica. En México hasta 7% de los pacientes con infeccion por VIH/
SIDA padecen de una neoplasia maligna y 70% de los mismos son SK>.
En Ecuador no existen cifras oficiales, sin embargo, en un estudio de
prevalencia de SK en pacientes con infeccion por VIH en un hospital
de Guayaquil se concluy6 que cada paciente con diagnostico de VIH
presentaba un riesgo relativo de 10 de desarrollar SK*.

La terapia anti-retroviral (TAR) es el pilar del tratamiento de esta
patologia, no obstante, en algunos pacientes puede causar un sindrome
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inflamatorio de reconstitucion inmune (SIRI), agravando
paraddjicamente el curso de la enfermedad?.

A continuacion, comunicamos el caso de un paciente
joven con infeccion por VIH que desarrollé un SK dise-
minado como manifestacion de un SIRI.

Caso clinico

Varon de 31 afios de edad, de nacionalidad venezolana,
con antecedentes de actividad sexual con hombres e
infeccion por VIH de ocho afios de evolucion, sin TAR.
Acudi6 al hospital por pérdida de peso marcada de un
mes de evolucion, tos con expectoracion abundante de
dos semanas y aparicion de lesiones cutaneas violaceas.
Al examen fisico se evidencid una palidez generalizada
y compromiso del estado general. En el paladar duro se
observo una lesion muy discreta, de coloracion viola-
cea, ligeramente elevada. En pulmones se ausculté el
murmullo vesicular disminuido en forma bilateral, con
crepitantes bibasales. En la piel, existian varias lesiones
eritemato-violaceas que se distribuian en la cara, tronco
y extremidades. (Figura 1). Se decidi6 su hospitalizacion
para su manejo integral.

Se realizaron examenes de laboratorio, en que destacd
un hemograma con neutropenia, linfopenia y anemia leve.
Los reactantes de fase aguda fueron bajos, y los perfiles
metabolico, hepatico y renal estaban dentro de parametros
normales. Las serologias para TORCH fueron negativas;
la carga viral para VIH fue de 266.000 copias/ml y los
linfocitos T-CD4 de 57 céls/mm?, por lo que se le catalogo
en fase SIDA. Se realiz6 un estudio histopatologico de las
lesiones cutaneas, que fue compatible con una neoplasia
mesenquial de origen vascular, y que confirmo la sospecha
clinica de un SK (Figura 2).

Por la sintomatologia respiratoria se efectudé una
tomografia de torax que mostrd un proceso inflamatorio/
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infeccioso parenquimatoso pulmonar bilateral en los
lobulos superiores e inferiores. Se realizd un estudio de
GenXpert® MTB/RIF en esputo que fue positivo para
Mpycobacterium tuberculosis no resistente a rifampicina.
Adicionalmente, la prueba de lipoarabinomanano (LAM)
en orina resultd positiva, confirmando una afectacion
extrapulmonar. El paciente no present6 ningun sintoma o
signo que orientara al 6rgano extrapulmonar afectado, por
lo que no se realizaron mas estudios, segtin el protocolo
nacional de manejo de tuberculosis (TB).

En el contexto de un paciente inmunocomprometido
con TB sensible se inicid tratamiento anti-tuberculoso de
primera linea con un esquema de cuatro farmacos (isonia-
zida [H], rifampicina [R], pirazinamida [Z] y etambutol
[E]) administrandose con la pauta 2HRZE/4HR; sin
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Figura 2. Corte histolégico de lesiéon
cutdnea del brazo derecho: A nivel
dérmico se aprecia proliferacién me-
senquimal irregular de origen vascular
estromal con formacién de hendidu-
ras y luces revestidas por células con
atipia, nucleo irregular y nucleolo pro-
minente (4rea circunscrita entre fle-
chas), distribuidos en varios focos su-
perficiales y profundos, acompanados
de extravasacion de eritrocitos. Los
hallazgos fueron compatibles con un
sarcoma de Kaposi (estadio de placa).
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Figura 3. A: Lesion de sarcoma de Kaposi en cavidad oral, dos semanas después del inicio de la
TAR. B: Tres semanas de iniciada la TAR; se aprecia el incremento marcado del tamano de la lesion
ocupando gran parte de la orofaringe con sobreinfeccién candidiasica anadida.

embargo, debid suspenderse en dos oportunidades por
alteraciones marcadas en la funcioén hepatica.

Un mes después de su ingreso y debido al fallo hepatico
mencionado, en decision conjunta con el comité de TB
se dio inicio primero a la TAR con esquema tenofovir
300 mg/ lamivudina 300 mg/ dolutegravir 50 mg, una
vez al dia. Una semana después se reinicié la terapia
anti-tuberculosa, esta vez con esquema 9HRE debido a
los efectos adversos presentados con el esquema previo;
este tratamiento tuvo buena respuesta clinica y tolerancia.

Dos semanas después del inicio de la TAR el paciente
present6 un aumento paulatino en el numero y el tamafio
de lesiones cutaneas, con un rapido y agresivo aumento
del tamafio de la lesion del paladar duro, la cual llegé a
comprometer gran parte de la orofaringe (Figura 3). Con-
comitantemente, el paciente empez6 a presentar disfagia
progresiva a solidos por lo que se realizé una endoscopia
digestiva alta, en que se visualiz6 una gran masa en la
hipofaringe que obstruia 80% del lumen, hallandose en
esofago y estdmago varias lesiones violaceas. Se efectuo

Figura 4. A: Corte histold-
gico de lesion del paladar: |
mucosa con neoplasia mesen-
quimal de origen vascular, ca- I
racterizada por un infiltrado
difuso de vasos de morfologia
variable, algunos forman cor-
dones, otros ovoides y otros |
son irregulares, dentados
con ramificaciones. B: Corte
histologico de lesién de eso-
fago: neoplasia mesenquial
de origen vascular, hallazgos
histolégicos similares a los
descritos anteriormente.
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el estudio histopatologico de las lesiones del paladar y
tracto gastrointestinal obteniendo resultado concordante
con SK (Figura 4).

Tomando en cuenta la progresion de las lesiones del SK
posterior al inicio de la TAR, se interpretd este proceso
al SIRI. Se mantuvo el tratamiento antituberculoso, sin
signos de deterioro de la funcion respiratoria, descartan-
dose un SIRI secundario a TB. Asimismo, se realizaron
examenes que no encontraron otras enfermedades opor-
tunistas. Un control inmunoldgico evidencié una carga
viral de VIH de 58 copias/ml y un recuento de CD4 en
240 céls/mm?, lo que apoy¢ la sospecha clinica del SIRI.

Al no disponer de una evaluacion oncologica inme-
diata, y debido al compromiso de la via respiratoria alta
y disfagia se considerd la administracion de terapia con
corticoesteroides para disminuir el edema circundante a la
masa en la hipofaringe; recibi6 prednisona 40 mg por 10
dias, y posteriormente 10 mg al dia por otros 10 dias mas,
con una buena respuesta clinica, y mejoria considerable
de la deglucion.

Tres semanas después fue valorado por Oncologia.
Recibié quimioterapia con paclitaxel, manteniéndose la
terapia anti-tuberculosa y anti-retroviral, sin complicacio-
nes. Después de tres meses de hospitalizacion y debido a
la notable mejoria en su estado de salud fue dado de alta.

Acudi6 a control en consulta externa un mes después
donde se aprecid con ganancia de peso notable y dismi-
nucion del nimero de lesiones cutaneas; la carga viral
fue indetectable y las células CD4 se mantenian sobre
200 céls/mm?. Dos meses después y posterior a dos ciclos
de quimioterapia se aprecié una disminuciéon marcada del
tamafio de la lesion en cavidad oral y la remision casi
completa de las lesiones cutaneas (Figura 5). El paciente
finalmente concluyo ocho ciclos de quimioterapia y sus
lesiones desaparecieron por completo. No fue posible la
realizacion de una EDA de control, aunque inferimos una
mejoria de las lesiones digestivas y de la hipofaringe dada
la buena evolucion del resto de lesiones.
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Discusion

El SK es un tumor asociado a la infeccion por VHH-
8, conocido también como virus herpes asociado al
sarcoma de Kaposi (HVSK), el cual es capaz de infectar
varios tipos de células incluidas células B, monocitos, y
células endoteliales®. Se presenta con mayor frecuencia
en pacientes con infeccion por VIH no controlada, aunque
puede aparecer en pacientes con recuentos de células
CD#4 altos'”.

Las lesiones cutaneas clasicas suelen ser elevadas o
planas, pigmentadas (variando entre un color rosa palido
apurpura vivo sin palidecer), multiples e indoloras; estas
aparecen de manera independiente y no como resultado
de una metastasis por lo que se considera al SK como
una enfermedad multifocal®s. A pesar de la apariencia
caracteristica de la lesion es mandatorio confirmar
el diagnodstico mediante una biopsia®®. En el estudio
histopatologico se describe una proliferacion vascular
en la dermis con formacion de espacios sin revestimiento
de endotelio, células tumorales proliferativas en forma
de huso, hemorragia extravascular, infiltracion infla-
matoria linfoplasmocitica y proliferacion de células
fusiformes®’.

Cuando existe un grado profundo de inmunosupresion
(linfopenia marcada de células T CD4) a menudo las
lesiones tienden a diseminarse. En estos casos, las lesio-
nes pueden aparecer en cavidad oral, ganglios linfaticos
o en organos viscerales, como el tracto gastrointestinal
o los pulmones, denominandose SK diseminado®®. La
afectacion oral ocurre en 71% de los pacientes con SK
asociado a VIH en fase SIDA y constituye la presentacion
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Figura 5. Evolucion de las lesiones
de sarcoma de Kaposi después de
dos ciclos de quimioterapia con pa-
clitaxel.

inicial del SK en un 22% de los casos’. Las lesiones
viscerales pueden ocurrir con frecuencia en pacientes en
fase SIDA y SK cutaneo (mas de 50% de pacientes con
compromiso gastrointestinal)®*. En un estudio descriptivo
realizado en Colombia, entre los afios 2011 y 2020, se
encontr6 que 33% de 135 pacientes con SK presentaba
lesiones gastrointestinales concomitantes y de ellos,
41% presentaban una lesion en la orofaringe, 20,8% en
el estomago y 16,7% en el colon’. En el presente caso,
el paciente presentd una discreta lesion en la cavidad
oral en su primera valoracion la cual hizo sospechar de
una afectacion gastrointestinal. Debido a los limitados
recursos en ese primer momento no fue posible la reali-
zacion de una EDA, la cual hubiese definido la afectacion
gastrointestinal desde un inicio.

Las lesiones del SK pueden diseminarse de manera
mas rapida en el contexto del SIRI. Esta consiste en
una respuesta hiperinflamatoria desregulada contra
infecciones oportunistas con agravamiento de la con-
dicion preexistente y ocurre posterior a la mejoria en
el recuento de los linfocitos CD4 y la respuesta inmune
una vez iniciada la TAR'*'2. Es imperativo el estudio de
todas las posibles enfermedades oportunistas que puedan
desarrollar un SIRI, asi como su manejo oportuno''. En
el presente caso, posterior al inicio de la TAR y mejoria
de la inmunidad, las lesiones aumentaron rapidamente en
nimero y tamafo, situaciones que apoyaron la sospecha
clinica de este sindrome.

Cabe destacar, que frente a un SIRI, en el contexto del
SK, el uso de corticoesteroides se encuentra desaconse-
jado por el riesgo del progresion de la enfermedad'?, no
obstante, en este caso particular se sopeso entre el riesgo/
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beneficio de su accion antiinflamatoria en disminuir el
edema cercano a la masa hipofaringea y asi impedir una
obstruccion inminente de la via aérea. En uiltima instancia,
el resultado fue satisfactorio ya que mejoro la sintomato-
logia, sin ocasionar una progresion del SK.

Existen varios factores de riesgo para el desarrollo
de un SIRI, tales como: inicio de la TAR en pacientes
de sexo masculino y edades tempranas, un valor bajo de
linfocitos CD4 al momento de inicio del tratamiento y/o
un incremento rapido de los mismos posterior a la TAR'?;
todos estos factores se presentaron en nuestro paciente. Al
tratarse de un agravamiento de una condicion sintomatica
preexistente se catalogod a este paciente como un SIRI de
tipo “paraddjico”™®.

El SIRI puede ser desencadenado por otras enfer-
medades oportunistas. Las manifestaciones clinicas
de un SIRI secundario a una TB se manifiestan por un
empeoramiento de los sintomas respiratorios, cambios
en el patron radiografico o aumento del tamafio de los
ganglios linfaticos, que causan obstruccion respirato-
ria. Igualmente podria presentarse como una hepatitis
aguda, resultando dificil la diferenciacion con una to-
xicidad inducida por medicamentos'?. Nuestro paciente
tenia una TB pulmonar y extrapulmonar. Posterior al
reinicio de la terapia anti-tuberculosa'® el paciente tuvo
una buena respuesta clinica, sin deterioro respiratorio
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