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RESUMEN

OBJETIVO: Determinar los hallazgos endoscopicos digestivos en pacientes pediatricos con
infeccion por el Virus de inmunodeficiencia humana (VIH). METODOS: estudio
observacional, ambispectivo, transversal y descriptivo cuya muestra fueron 10 pacientes
pediatricos con VIH referidos al Servicio de Gastroenterologia del Hospital de Nifos “JM de
los Rios” con criterios de endoscopia atendidos entre enero 2015 hasta julio 2025.
RESULTADOS: edad promedio 9,6 + 2,9 afios, 90,0% varones, con transmision vertical
90,0% y 8,6 £ 3,6 afos con el diagnostico. Presentaron inmunosupresion no grave 80,0% y
condicidn virolégica detectable e indetectable 40,0% en igual proporcién. El dolor abdominal
cronico fue la principal indicacion de endoscopia en el 50,0%, evidenciando eséfago
macroscopicamente normal 50,0%, microscépicamente con acumulos de neutréfilos y
pseudohifas en el 30,0%; gastropatia nodular el 37,5% y gastritis crénica severa inespecifica e
infeccion por Helicobacter pylori el 40,0%; duodeno normal y duodenopatia congestiva
moderada en 37,5%, con vellosidades aisladas en 40,0%. Se encontraron fisuras anales en el
100,0% de los pacientes a los que se les realiz6 endoscopia baja, con acimulos linfoides en
recto y sigmoides, proctitis cronica y metaplasia escamosa y cambios coilociticos sugestivos
de VPH y LIE bajo grado. Se aisl6 K. pneumoniae en una muestra de fistula anal.
CONCLUSIONES: las manifestaciones gastrointestinales predominaron en varones, el dolor
abdominal crénico fue la indicacion principal de endoscopia digestiva alta, seguido de
disfagia, vomitos y regurgitaciones. El hallazgo histolégico mas frecuente fue la gastritis
cronica y la esofagitis por candida.

PALABRAS CLAVE: Endoscopia digestiva, Manifestaciones Gastrointestinales, Virus de
Inmunodeficiencia Humana, Pediatria.
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DIGESTIVE ENDOSCOPIC FINDINGS IN PEDIATRIC PATIENTS WITH HUMAN
IMMUNODEFICIENCY VIRUS INFECTION

ABSTRACT

OBJECTIVE: To determine digestive endoscopic findings in pediatric patients with human
immunodeficiency virus (HIV) infection. METHODS: Observational, ambispective, cross-
sectional, and descriptive study with a sample of 10 pediatric patients with HIV referred to the
Gastroenterology Service of the JM de los Rios Children's Hospital with endoscopy criteria,
treated between January 2015 and July 2025. RESULTS: average age 9.6 + 2.9 years, 90,0%
male, 90,0% with vertical transmission and 8.6 = 3.6 years with diagnosis. 80,0% presented
non-severe immunosuppression and 40,0% detected and undetectable virological condition in
equal proportion. Chronic abdominal pain was the main indication for endoscopy in 50,0%,
showing macroscopically normal esophagus in 50,0%, microscopically with accumulations of
neutrophils and pseudohyphae in 30,0%; nodular gastropathy 37,5% and severe nonspecific
chronic gastritis and Helicobacter pylori infection 40,0%; normal duodenum and moderate
congestive duodenopathy in 37,5%, with isolated villi in 40,0%. Anal fissures were found in
100,0% of the patients who underwent lower endoscopy, with lymphoid accumulations in the
rectum and sigmoid, chronic proctitis and squamous metaplasia, and koilocytic changes
suggestive of HPV and low-grade SIL. K. pneumoniae was isolated in an anal fistula sample.
CONCLUSIONS: Gastrointestinal manifestations predominated in males, with chronic
abdominal pain being the main indication for upper digestive endoscopy, followed by
dysphagia, vomiting, and regurgitation. The most frequent histological finding was chronic
gastritis and candida esophagitis.

Keywords: Digestive endoscopy, Gastrointestinal Manifestations, Human Immunodeficiency
Virus, Pediatrics.



INTRODUCCION

En la actualidad la infeccién por el Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH) es considerada
una infeccién crénica con afectacion multisistémica que requiere manejo multidisciplinario
especializado, y aunque gracias a los avances en las terapias antirretrovirales (TAR) y al
diagnostico precoz ha disminuido su morbimortalidad en las ultimas décadas, sigue siendo un

problema de salud a nivel global.?

Sin embargo, la infeccion primaria por VIH y el consiguiente desequilibrio inmunoldgico que
acarrea, en conjunto con el uso de TAR durante toda la vida, pueden tener repercusiones
significativas en el delicado equilibrio del sistema gastrointestinal (Gl), pues, se asocia con
enfermedades microbianas intestinales, dishiosis, pérdida de integridad epitelial, translocacién
bacteriana, agotamiento de células T CD4+, activacion del sistema inmune y establecimiento
de un reservorio viral, asi como a inflamacion cronica y trastornos funcionales. Paralelamente,
la enfermedad avanzada por VIH se asocia casi inevitablemente con disfuncion intestinal,
retraso del crecimiento e infecciones oportunistas que afectan el sistema GI en todos los

niveles.?

En este sentido, se ha sefialado que las manifestaciones gastrointestinales son un motivo
frecuente de consulta médica en la poblacion pediatrica, sin excluir aquellos que reciben TAR,
pues la afectacion intestinal esta presente en practicamente todos los pacientes infectados y
aunque en ocasiones suele ser leve y transitoria, puede limitar el cumplimiento del
tratamiento. Se ha descrito, que en entornos de alta prevalencia hasta el 25% de los nifios
infectados que ingresan a los centros hospitalarios presentan diarrea, que mas de un tercio
presentan sintomas abdominales inferiores y mas de la mitad de los que cursan con
enfermedad avanzada presentan deterioro gastrointestinal grave, sindrome de malabsorcion y

retraso del crecimiento.®



Planteamiento y delimitacion del problema

La infeccion por el VIH es un problema de salud puablica mundial que afecta
predominantemente a paises de recursos limitados, y a pesar de la implementacion de
programas de prevencion de la transmision materno-fetal como el cribado y el tratamiento de
la mujer gestante y del recién nacido expuesto, hasta el afio 2023 habia cobrado 42,3 millones
de vidas, mientras que a finales de ese mismo afio 39,9 millones de personas vivian con la
enfermedad y 630 mil murieron por causas relacionadas a la infeccion. En este marco, la
Organizacién Mundial de la Salud (OMS) sefiala que su transmision esta en curso en todos 1os
paises del mundo y que al afio aproximadamente 1,3 millones de personas contraen el virus;
aunque la tasa de infeccion infantil y el impacto en la calidad de vida es cada vez menor

cuando se garantiza el acceso oportuno a la atencioén y al seguimiento adecuado.®*

En este orden, en Venezuela para el afio 2020 la Organizacion de las Naciones Unidas (ONU)
estimé que habian 104 mil personas con VIH en el pais y en el afio 2023 se reportaron 7.647
casos nuevos, de los cuales aproximadamente 4.200 fueron nifios, nifias y adolescentes. Es
oportuno afadir, que el dafio intestinal inducido por el VIH es transversal y afecta
practicamente a todos los componentes del epitelio intestinal a través de mecanismos
citopaticos directos e indirectos. Considerando que en esta enfermedad el virus ataca el tejido
linfoide asociado al intestino, que conlleva a una disregulacién inmune, invasion de
microorganismos oportunistas y efectos adversos de farmacos, siendo esperado que gran parte
de los pacientes infectados presenten manifestaciones GI, las cuales se estiman en

aproximadamente el 80% de los pacientes.®5®

De esta manera, las aftas orales, la disfagia, los vomitos, la diarrea y la dispepsia son las
molestias gastrointestinales superiores frecuentes en los nifios mayores, mientras la
odinofagia, que conduce al rechazo de alimentos y a la pérdida de peso, puede ser el unico
signo de presentacion en nifios pequefios. Por otro lado, el deterioro progresivo de la funcién
inmunitaria se vincula a infecciones por gérmenes oportunistas que pueden afectar el tracto Gl
en cualquiera de sus partes. De tal manera, que los estudios endoscépicos, anatomopatologicos

y microbiologicos del tracto Gl resultan necesarios para garantizar un diagnostico especifico y



el tratamiento adecuado, no obstante, su realizacion rutinaria en estos pacientes es limitada en
este medio.*” Por ello, se plantea la siguiente interrogante: ;Cuales son los hallazgos
endoscopicos digestivos en pacientes pediatricos con infeccion por el VIH atendidos en el
Servicio de Gastroenterologia del Hospital de Nifios “JM de los Rios” entre enero 2015 y julio
2025?

Justificacion e importancia

El tracto gastrointestinal en particular es un sitio anatbmico muy afectado por la infeccion del
VIH, en los ultimos afios ha Ilamado la atencion la creciente prevalencia de sintomas
gastrointestinales en la poblacion pediatrica con esta infeccion, requiriendo en muchos casos
la realizacion de endoscopia digestiva superior o inferior y la toma de muestras para el estudio
anatomopatoldgico y bacterioldgico respectivo, contribuyendo asi a esclarecer la etiologia de
las enfermedades gastrointestinales asociadas a la infeccion por VIH.©®®)

Al revisar la literatura disponible, se encontraron pocos estudios en Latinoamérica y en el
mundo en los que se reporten resultados endoscépicos y anatomopatoldgicos en estos
pacientes, y menos aln en la poblacién pediatrica.”) Tomando en cuenta estas premisas, este
estudio pretende identificar los hallazgos endoscopicos patologicos en una serie de pacientes
atendidos en el Servicio de Gastroenterologia Pediatrica del Hospital de nifios “JM de los
Rios”, cuyo principal motivo de consulta sean sintomas digestivos como disfagia,
regurgitaciones, vomitos, dolor abdominal crénico, sangrado digestivo alto o bajo, diarrea
cronica, dolor perianal persistente y la presencia de lesiones y/o fistulas en regién perianal,
con el fin de confirmar o descartar el diagndstico de procesos infecciosos oportunistas o

tumorales.
Antecedentes
Narvarte G et al en el afio 2001, con el objetivo de determinar si los sintomas digestivos como

odinofagia, disfagia y/o dolor retroesternal se relacionan a compromiso esoféagico en pacientes

con VIH, realizaron en el Hospital Nacional Cayetano Heredia de Peru, un estudio descriptivo



y prospectivo entre mayo de 1996 y junio de 1999, en el cual incluyeron 83 pacientes a los que
se les realizd esofagogastroduodenoscopia, estudio anatomopatolégico y cultivo. Los
resultados muestran que los sintomas digestivos fueron mas prevalentes en varones con
relacion 4:1 sobre las hembras. Se aislo Candida en 84,3% de biopsias, 88,0% de cepillado y
en el 60,2% de la cavidad orofaringea. El hallazgo endoscépico mas frecuente fueron placas
blanquecinas (71,0%), y el grado endoscopico 3 (36,1%). La presencia de disfagia mas
odinofagia predecia en el 89,8% el hallazgo endoscépico de placas blanquecinas en eséfago,
teniendo el 70,0% cifras de CD4 entre 0 a 50. Con lo cual concluyen que la Candida albicans
es el patdogeno mas frecuente en el es6fago de pacientes con VIH y que los sintomas
esoféagicos se presentan con menor conteo de CD4. Encontrando un alto valor predictivo para
infeccion por Céandida cuando el paciente acude con disfagia mas odinofagia, sin haber
diferencia significativa entre las medias de CD4 y el grado de compromiso esofagico
(p>0,05).%9

En este orden, Cooke ML et al, en 2009 documentaron los hallazgos clinicos, radiolégicos y
endoscopicos de todos los nifios infectados por el VIH que se sometieron a una endoscopia del
tubo digestivo superior en el Hospital Infantil de la Cruz Roja de Ciudad del Cabo, Sudéfrica,
entre febrero de 2003 y octubre de 2005. Los resultados sefialan una mediana de edad de 1 afio
(rango: 0,17-10,9 afios). La mayoria tenia la enfermedad avanzada; 69,0% estaban en la etapa
4 de la OMS; con mediana de CD4 de 10,7% (rango: 1-39,8%). Los sintomas de presentacion
incluyeron vomitos persistentes, disfagia y sangrado del tracto gastrointestinal; y los hallazgos
endoscépicos e histolégicos mostraron pobre correlacién. Se identificaron patégenos en 10
nifios: Citomegalovirus (CMV) en 7, 2 con coinfeccion por Cryptosporidium, Candida
albicans en 2 y Helicobacter pylori en 1. La edad y el recuento de CD4 no se asociaron con los
patdgenos. Los hallazgos de la endoscopia influyeron en el manejo clinico en 81,0% casos.
Concluyendo que la endoscopia digestiva superior identific6 un espectro diverso de
enfermedades y proporciond informacion que fue clinicamente relevante para la mayoria de

los nifios infectados por el VIH con sintomas gastrointestinales superiores."

Sobre este respecto, Ravikumar V et al, en el afio 2010 con el objetivo de estudiar los cambios
clinicos, endoscopicos e histopatologicos en pacientes infectados por VIH con sintomas Gl



superiores, evaluaron 50 pacientes que acudieron al Hospital Memorial Ramaiah de la India.
Los resultados sefialan que el 80,0% eran hombres, con vémitos y dolor epigéstrico (36,0%
pérdida de peso y anorexia (34,0%). La esofagogastroduodenoscopia reveld candidiasis
esofagica en 28,0%, esofagitis en 22,0%, gastritis en 20,0%, duodenitis en 14,0% y mucosa
gastrointestinal superior normal en el 18,0% de los pacientes. La candidiasis esofégica fue el
hallazgo méas comun en el estudio histopatologico y la media del conteo de CD4 fue de 157,92
células/ul. Concluyeron que los vomitos, el dolor epigastrico, la pérdida de peso y la anorexia
fueron los sintomas mas frecuentes asociados a la candidiasis esofagica, la esofagitis y las
Ulceras esofégicas. Los pacientes con recuento de CD4 inferior a 200 células/pl tuvieron mas
afectacion de la mucosa gastrointestinal superior que aquellos con recuentos mayores,
afectados principalmente por gérmenes oportunistas. Por lo tanto, la evaluacion endoscopica e
histopatoldgica del tracto Gl superior es aconsejable para el diagndstico precoz y tratamiento

de complicaciones en pacientes con infeccién por VIH.®?

Asi mismo, Takahashi et al, publicaron en el afio 2015, con el proposito de determinar si los
sintomas GI difieren entre pacientes con y sin VIH, realizaron en Tokio, Japon, un estudio
observacional, prospectivo y transversal entre septiembre de 2009 y abril de 2014; en el cual
se incluyeron 6011 pacientes (VIH: 430 y sin VIH: 5581). La endoscopia revel6 enfermedades
Gl organicas en el 33,4%, la prevalencia de esofagitis por candida y esofagitis erosiva fue del
11,2% y el 12,1% en pacientes con VIH, respectivamente, mientras que el 2,9% y el 10,7% en
pacientes sin VIH respectivamente y tras excluir enfermedades Gl orgéanicas, los pacientes con
VIH presentaron puntuaciones significativamente més altas (p<0,05) en los sintomas de
acidez, calambres, nauseas, saciedad precoz, eructos, disfagia y odinofagia; y estos no se
asociaron significativamente con el recuento de células CD4 ni a esofagitis por Candida. Por
otro lado, el analisis multivariable mostré que la disfagia y la odinofagia se asociaron de forma
independiente a esofagitis por Candida en pacientes sin VIH y la pirosis y la regurgitacion
acida con esofagitis erosiva en ambos grupos (p<0,05). Por lo que concluyen que la
endoscopia es adecuada para pacientes cuyos sintomas no mejoran después del tratamiento

empirico para descartar otras etiologias e investigar la gravedad de la esofagitis.*¥



Por su parte, Parvin R et al en el afio 2018, realizaron una revision retrospectiva de las
historias clinicas de 304 pacientes VIH positivos y 199 pacientes VIH negativos que se habian
sometido a una endoscopia superior y/o inferior en un hospital comunitario urbano de New
York, USA, entre los afios 2012 y 2017. Los resultados mostraron que entre los pacientes con
VIH y recuentos de CD4 < 200 células/uL tuvieron tasas mas bajas de diverticulosis y
hemorroides, en comparacion con aquellos con recuentos superiores. En pacientes VIH, la
gastritis, la infeccion por Helicobacter pylori y la esofagitis fueron significativamente menos
comunes, mientras que la esofagitis por Candida fue mas frecuente, aunque otros hallazgos
macroscopicos e histologicos de endoscopia superior o inferior no fueron estadisticamente
diferentes entre estos dos grupos. Entre los pacientes con VIH que tomaban diferentes
regimenes TAR, la prevalencia de Ulceras pépticas fue significativamente mayor en aquellos
que tomaban 2 medicamentos. Concluyen que se debe considerar la posibilidad de que los
sintomas Gl en pacientes con VIH que reciben TAR puedan deberse a una infeccion
oportunista, incluso cuando el recuento de CD4 es superior a 200 células/uL y la carga viral es

baja.¥

De forma semejante, Rivera-Flores AR et al, en 2019, con el propdsito de describir los
hallazgos endoscopicos e histopatoldgicos de pacientes con VIH sometidos a procedimientos
endoscopicos, realizaron un estudio entre diciembre de 2017 a Marzo 2019 en el servicio de
Endoscopia Gastrointestinal del Hospital General Dr. Manuel Gea Gonzélez, en la Ciudad de
México, se realizaron 29 panendoscopias, 23 colonoscopias, 8 rectosigmoidoscopias, 2
colangiopancreatografia retrograda endoscopica (CPRE) y a 62 pacientes a los que se les
realizd biopsia en todos los estudios excepto en la CPRE. Los resultados muestran que el
diagnostico endoscdpico mas frecuente en eséfago, estbmago y duodeno fue sin anomalias en
69,0%, sequido de esofagitis erosiva Grado C y D segun clasificacion de Los Angeles en un
18,0%. En estfago se encontrd candidiasis y esofagitis erosiva en el 15,0% de los pacientes;
en estomago: gastropatia cronica 56,0% y Gastritis por H. Pylori 16,0%; a nivel duodenal se
encontraron cambios benignos normales representados por un 76,0% Yy duodenitis cronica
inespecifica 14,0%. En colon el 80,0% presentd colitis cronica inespecifica y proctitis

inespecifica.



En este mismo estudio, al revisar el informe histopatoldgico, el hallazgo méas reportado en
colonoscopia fue colitis crénica inespecifica y CMV con 33,0% cada uno y en
rectosigmoidoscopia fue CMV. En la CPRE 1 paciente tenia colangiopatia por VIH. Con ello
concluyeron que los hallazgos endoscépicos y patologicos concuerdan con los reportados en la
literatura, llamando la atencion el numero considerable de infecciones oportunistas por
Céndida y CMV, especialmente en el colon y recto. Por lo tanto, recomiendan en pacientes
con VIH/Sida que requieran endoscopia, la toma de biopsias de forma protocolizada y realizar

un mejor diagnéstico y tratamiento en estos pacientes.®

Estudios més recientes, como el de Blaauw J et al, publicado en el afio 2024, teniendo como
objetivo investigar la presencia de enteropatia mediante biomarcadores fecales en nifios de
Malawi infectados por VIH en tratamiento con TAR en diversos estados nutricionales y en
condiciones estables. Encontraron una media de edad de 9,16 + 3,08 afos, 57,4% eran
varones, 43,1% en etapa 3 de la enfermedad segln la clasificacion de OMS, recibiendo
primera linea de TAR 74,6% por un promedio de 72,2 + 38,3 meses y buena adherencia el
54,1%. En esta investigacion se evidencié una mayor prevalencia de retraso del crecimiento
entre los nifios infectados por el VIH, en comparacion con los nifios no infectados; sin
embargo, no se hallaron diferencias significativas en las concentraciones de biomarcadores
entre ambos grupos, lo que implica que no hay indicacién de una posible relacién causal entre
la enteropatia y el retraso del crecimiento en nifios infectados por el VIH. Este estudio invita a
investigar mas a fondo los mecanismos y el papel de la enteropatia en el retraso de crecimiento
en nifios con VIH, que incluya valoracién endoscdpica y biopsia, considerando factores como

la edad, el tratamiento recibido y el estadio de la enfermedad.*®

Finalmente, en Venezuela, Méndez Santos OS et al en afio 2024 publicaron una investigacion
epidemioldgica sobre la patologia Gl en infectados con VIH, con el objetivo de caracterizar
las lesiones endoscopicas del tracto Gl superior en pacientes con VIH/Sida. Realizaron un
estudio descriptivo, comparativo, retrospectivo y transversal en el cual incluyeron 38 pacientes
atendidos en el Servicio de Gastroenterologia del Hospital Universitario de Caracas entre
septiembre 2021 y agosto 2023, cuyos resultados muestran que el promedio de edad fue de
43,47 + 15,15 afios, varones 58,0% entre los cuales 72,94% presentd lesiones GIl. La



proporcion de pacientes con lesiones de estomago (n=30/38), fue significativamente mayor a
la de pacientes con lesiones en es6fago y duodeno (50%, p=0,0158; y 21,05 %, p<0,0001,
prueba exacta de Fisher, alfa=0,05, respectivamente). Se encontré candidiasis en el 30%,
gastropatia erosiva en 43,33% Yy duodenitis inespecifica en el 23,33%. La gastropatia erosiva
fue la lesion mas frecuente en el 73,68% de los pacientes C3 (n=19). Y con ello concluyen que
la presencia de VIH/Sida se asocia con una mayor proporcion de lesiones en las porciones
distales de eséfago y estdbmago, siendo la candidiasis esofagica y la gastropatia erosiva las mas

frecuentes.®

Marco tedrico

De acuerdo a la ONU/Sida desde el inicio de la epidemia por VIH en la década de los 80, mas
de 84,2 millones de personas han contraido la infeccién y 42,3 millones de ellas han muerto
por complicaciones relacionadas con el Sida, en el afio 2022 aproximadamente 39 millones de
personas Vvivian con la enfermedad a nivel global y de ellos 1,5 millones eran nifios entre 0-14
afios de edad. Aunque es oportuno destacar, que la incidencia global de la enfermedad ha
disminuido lenta pero progresivamente gracias a las estrategias de prevencion en la

transmision del virus.®”

En la actualidad se sabe, que el VIH es un virus de ARN que pertenece a la familia de los
lentivirus y se clasifica en dos tipos, VIH-1 y VIH-2; siendo el VIH-1 el causante de la
pandemia mundial de Sida, mientras que el VIH-2 se encuentra confinado principalmente a
zonas del Africa occidental, aunque se han detectado algunos casos en Europa y USA. El virus
del VIH tiene forma de esfera con un didametro de 100-120nm y al igual que en todos los virus
envueltos, la envoltura consiste en una bicapa lipidica tomada de la membrana de la célula
humana durante el proceso de gemacion de nuevas particulas, teniendo como caracteristica
principal una elevada heterogeneidad genética que le confiere una especial virulencia. Es bien
conocido que esta infeccidn viral se transmite a través del intercambio de liquidos corporales
de la persona infectada, como la sangre, la leche materna, el semen o las secreciones
vaginales, pero en la edad pediatrica su principal ruta de transmision es vertical, durante el

embarazo o el parto."®?
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Desde un punto de vista evolutivo, el VIH se ha adaptado para infectar selectivamente los
linfocitos CD4, en los que se replica con una cinética muy agresiva. Este linfotropismo
provoca una profunda inmunosupresion en el hospedador, debido tanto a la destruccion
linfocitaria como a distintos mecanismos de interferencia con el sistema inmune, generando
como resultado la infeccion por gérmenes oportunistas, el desarrollo de neoplasias y la

afectacion neuroldgica que definen el sindrome de inmunodeficiencia adquirida (Sida).®”

Fisiopatoldgicamente, el virus entra en las células mediante la interaccion secuencial con
receptores CD4 y los receptores de quimiocinas CCR5 y CXCR con la glicoproteina 120
(gp120), lo que induce una serie de cambios conformacionales que exponen el dominio V3'y
regiones adyacentes que forman el dominio de unién de la gpl20 a los receptores de
quimiocinas. Esta segunda interaccion induce nuevos cambios en la estructura de la gp4l que
expone en la region N-terminal un dominio altamente hidrofobico que se ancla en la
membrana plasmatica. Esta estructura inestable genera un movimiento de union de los
dominios heptaméricos de la gp41 y durante este proceso de cierre o plegamiento la membrana
plasmatica y viral se aproximan y fusionan; con ello se internalizan la nucleocapside y la
decapsidacion del genoma virico. En este proceso, las proteinas de la capside se desensamblan

y liberan el genoma viral.®”

Seguidamente, el proceso de sintesis de ADN a partir del ARN viral o retrotranscripcion es
realizado por el complejo enzimatico de la transcriptasa inversa. Sin embargo, en un linfocito
inactivo la retrotranscripcién se produce de forma incompleta y es necesario activarlo para que
el proceso finalice. Si la activacién no se produce, el ARN y el ADN incompletamente
retrotranscritos son degradados entre 3 y 15 dias por las nucleasas celulares. Una vez
sintetizado, el ADN proviral se acopla a una serie de factores celulares y virales formando el
complejo de preintegracion, que es transportado al nacleo, donde se integra en el genoma del
hospedador, constituyendo la forma proviral del VIH. A partir de alli, puede permanecer
latente, replicarse de forma controlada o experimentar una replicacion masiva con el
consiguiente efecto citopatico y citolitico sobre la célula infectada. Cuando se transcribe el

genoma viral, la maduracion de los viriones y el ensamblaje correcto de las proteinas se
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produce durante el proceso de gemacion a través de la membrana celular mediante la accion
de la proteasa viral que procesa las poliproteinas gag y gag-pol y permite formar particulas
virales maduras. Una vez que se produce la gemacion de los viriones, éstos son liberados al

espacio extracelular desde donde se introducen en la siguiente célula.%?V

En este sentido, se han descrito diferentes mecanismos de linfocitopenia CD4 como son
aquellos que producen alteracion en la homeostasis de los linfocitos CD4, bien sea por efecto
citopatico directo, redistribucion y blogueo en la regeneracion linfocitaria, asi como por
mecanismos indirectos de destruccion de CD4 que involucra la respuesta inmunitaria mediada
por linfocitos CD8 y células asesinas naturales (NK) y por apoptosis por proteinas toxicas del
virus. Otro mecanismo de deterioro inmunitario involucra la hiperactivacion y agotamiento del
sistema inmunitario, la replicacion persistente del virus, la presencia de reservorios, la

translocacién microbiana y la reactivacion de virus endégenos.®”

Lo que justifica, que estadios finales de la enfermedad se caractericen clinicamente por la
aparicion de infecciones oportunistas, con el descenso del numero de linfocitos CD4 y
elevacion de la carga viral. Como consecuencia del progresivo deterioro del sistema
inmunitario se produce un incremento persistente de la replicacion viral; lo que se relaciona a
una mayor generacion de mutaciones virales y aumenta las posibilidades de evasion viral y la
seleccién de variantes mas citopaticas. La elevacion de la carga viral y un rapido descenso en
la cifra de linfocitos CD4 son, por tanto, los principales marcadores de la replicacion salvaje
del virus debido al escaso control de un sistema inmunitario progresivamente deteriorado tanto

desde el punto de vista humoral como celular. ?©

De acuerdo a estos basamentos, los Centros para el Control y la Prevencién de Enfermedades
(CDC) clasifica la infeccion por el VIH en pacientes pediatricos en tres estadios de acuerdo al
recuento de células CD4 y edad del paciente. El estadio o categoria inmunologica se basa
principalmente en el recuento de CD4, el cual tiene prioridad sobre el porcentaje de CD4 vy el
porcentaje se considera solo cuando falta el recuento. El estadio | representa los valores
normales. (CD4 = linfocito T CD4).®9
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- Estadio 1: En <1 afio el recuento de células CD4 es >1.500 células por microlitro y/o >34%,
de 1 afio a <6 afios el recuento de células CD4 es >1.000 células por microlitro y/o >30% y en
los >6 el recuento de células CD4 es >500 células por microlitro y/o >26%.

- Estadio 2: En <1 afio el recuento de células CD4 es 750 - 1.499 células por microlitro y/o 26
- 33%, de 1 afio a <6 afios el recuento de células CD4 es 500 - 999 células por microlitro y/o
22 - 29% y en los >6 el recuento de células CD4 es 200 - 499 células por microlitro y/o 14 -
25%.

- Estadio 3: En <1 afio el recuento de células CD4 es <700 celulas por microlitro y/o <26%, de
1 afio a <6 afios el recuento de células CD4 es <500 células por microlitro y/o <22% y en los
>6 el recuento de células CD4 es <200 células por microlitro y/o <14%.

En relacion con las categorias clinicas se mencionaran a continuacion someramente, éstas son

tomadas en conjunto con las inmunoldgicas para indicar el tratamiento adecuado.™®

- N: corresponde al nifio infectado asintomatico.

- A: corresponde al nifio infectado con signos y sintomas leves, incluye nifios con
manifestaciones inespecificas como linfadenopatias, parotiditis, hepatoesplenomegalia,
sinusitis u otitis media recurrente o permanente.

- B: corresponde al nifio con signos y sintomas moderados, es decir, con neumonitis
intersticial linfoide (NIL) y una serie de disfunciones o infecciones de diversos 6rganos.

- C se refiere a nifios con enfermedades graves, Sida.

Lo anterior hace evidente, que la expresion clinica de esta patologia es multisistémica,
caracterizada por una alta tasa metabdlica y elevado catabolismo. Aunque en recién nacidos
infectados por transmision vertical suelen ser asintomaticos en algunos casos puede
presentarse como adenomegalias, hepatomegalia, esplenomegalia, ictericia, sindrome
purpdrico e infecciones perinatales; en ausencia de tratamiento, el periodo de incubacion y
progresion de la enfermedad es més corto que en adultos, ocurriendo la progresion a Sida entre
4-6 afnos. Por otro lado, los lactantes y nifios mayores infectados aunque pueden presentar
inicialmente clinica inespecifica, pueden progresar a formas mas graves de enfermedad con

infecciones oportunistas por Pneumocystis jirovecii, especies de Candida y bacterias
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encapsuladas y Gram negativas potencialmente mortales. Siendo imperante descartar la
enfermedad en todo nifio con infecciones bacterianas recurrentes, estancamiento
pondoestatural, hepatoesplenomegalia, linfopenia, diarrea persistente, fiebre prolongada y
elevacion de las transaminasas. Aunque en adolescentes, cuando la trasmision es por contacto
sexual, puede presentarse como un sindrome mononucledsico o junto con otras infecciones de

transmision sexual, con un curso de la enfermedad mas parecido al del adulto.*??

En este contexto se han descrito manifestaciones oOrgano-especificas como alteraciones
renales, producidas por deposito de inmunocomplejos y complemento en la membrana
glomerular, afectacion hepética con elevacion de transaminasas es frecuente y debe
descartarse coinfeccion con otros virus (virus de la hepatitis B [VHB] y C [VHC]). Algunos
nifios presentan afectacion cardiaca, hematologica con anemia y trombocitopenia siendo estas
las alteraciones mas frecuentes, generalmente por mecanismo inmune. También est4 descrita

la enteritis por el efecto directo del VIH y el sindrome malabsortivo secundario.®

Sobre este Gltimo punto, se ha descrito que entre el 50-70% de las personas infectadas por el
VIH presentan sintomas Gl, cifras que ascienden en los paises de bajos ingresos. Estas pueden
justificarse, en primer lugar, ya que el virus es capaz de infectar directamente las células del
tejido linfoide asociado a las mucosas (MALT) presentes en el intestino, esto conduce a una
disminucion en la respuesta inmune local y a la pérdida de la integridad de la barrera mucosa,
lo que favorece la translocacion bacteriana y productos microbianos hacia la circulacion
sanguinea. Se ha descrito que la infeccién por VIH puede provocar inflamacion intestinal
cronica, lo que da lugar a una mayor permeabilidad, disfuncion de la microbiota intestinal y
alteraciones en la produccion de mediadores inflamatorios. Todo esto contribuye al desarrollo
de enfermedades GI como la diarrea cronica, el sindrome de malabsorcién de nutrientes y la

enteropatia asociada al VIH. %329

Adicionalmente, el VIH también puede afectar el sistema nervioso entérico, lo que puede dar
lugar a trastornos motores como la dismotilidad gastrointestinal o la gastroparesia, que se
caracterizan por la alteracion en la motilidad intestinal y la dificultad en el vaciamiento

gastrico; no obstante, la diarrea es el sintoma mas comun y causa mas frecuente de

14



hospitalizacién, tanto durante la infeccion aguda como en la enfermedad avanzada. De igual
manera, pueden ocurrir infecciones oportunistas cuando el recuento de células T CD4 cae por
debajo de 100 a 200 células/mm? por patégenos virales, bacterianos, fingicos y parasitarios.
Entendiendo que la patogénesis de la enteropatia por VIH es el resultado de efectos directos e
indirectos del virus, ya que la gp120 afecta negativamente la despolimerizacion de tubulina y
la induccidn de citocinas locales como interleucina (IL) -6, IL-10 y factor de necrosis tumoral

que provocan alteraciones del equilibrio i6nico epitelial y apoptosis de los enterocitos.*

Estos cambios resultan en anomalias tanto estructurales como inmunoldgicas y que se reflejan
en el muestreo histoldgico del intestino delgado y el colon como atrofia de las vellosidades,
hiperplasia de las criptas, hipoproliferacion epitelial y disminuciéon de CD4+
(CD4+CD45RA—CD69+CCR5+) dentro de la lamina propia. Igualmente, la inflamacion
asociada, el aumento de la permeabilidad y la malabsorcion de &cidos biliares y vitamina B12
contribuyen a la diarrea con la que se manifiesta la enteropatia por VIH. ®

Lo anterior resalta, la necesidad de realizar estudios como la endoscopia, biopsia y cultivos,
para determinar un diagnostico preciso y dirigir la atencién médica. Se ha descubierto que la
mayoria de los pacientes con VIH con sintomas Gl tienen infecciones frecuentes y gastritis
activa persistente, asi como anomalias de la mucosa del tracto gastrointestinal superior, que
pueden estar presentes aun en aquellos pacientes con TAR, especialmente en los primeros
meses. Los estudios han demostrado que la evaluacion endoscopica e histoldgica puede ayudar
en la deteccién temprana y el tratamiento de problemas que afectan el tracto digestivo superior

e inferior y que limitan significativamente la calidad de vida de estos pacientes.*%)

Sobre la base de lo anteriormente expuesto, Ortiz AG et al® en el afio 2007 publicaron una
revision sistematica de las manifestaciones clinicas del paciente con VIH organizadas

topograficamente de la siguiente manera:

- Manifestaciones orales: Hay que tener presente que el 40% de los signos y sintomas
iniciales de la infeccion por VIH se presentan en cabeza y cuello y que el 95% de estos

individuos desarrollan manifestaciones intrabucales. Destacando entre las infecciones
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micoticas la candidiasis bucal que puede manifestarse como candidiasis pseudomembranosa y
candidiasis eritematosa u atrofica. Entre las infecciones virales, se encuentra las lesiones por
Virus Herpes Simple, que se manifiesta como erosiones redondeadas friables, bien delimitadas
que luego se ulceran y se infectan secundariamente, dejando costras; asi como infecciéon por
Virus de Herpes Zoster caracterizado por vesiculas y Ulceras en lengua, dolorosas y
pruriginosas; e incluso Virus de Papiloma Humano que se aprecia como papilomas,

condilomas e hiperplasia epitelial focal.?®

De igual manera, en la cavidad oral pueden evidenciarse lesiones neoplasicas como el
Sarcoma de Kaposi que en su forma inicial se observa una mécula roja o morada, ubicada con
frecuencia en el paladar duro y es habitualmente asintomatica. Y el linfoma no Hodgkin que se
manifiesta como tumoraciones grandes con tendencia a la ulceracion y a la infiltracion

profunda y difusa. %

- Manifestaciones esofagicas: como la disfagia y odinofagia son muy frecuentes en los
pacientes infectados por VIH y se observan en no menos de un tercio de los casos en algun
momento de la evolucién de la enfermedad, bien sea por esofagitis o Ulceras esofagicas de
causas infecciosa 0 secundaria a reflujo gastroesofagico y al uso de ciertos farmacos. Estudios
prospectivos han concluido que aproximadamente 16-50% de los pacientes con Sida tendran
candidiasis esofagica, con o sin enfermedad concomitante. Ademas, es frecuente la presencia
de CMV como infeccion oportunista, y sintomas esofagicos por patologias neoplasicas,
producidas por Sarcoma de Kaposi y Linfoma No Hodgkin.”

Pues bien, las enfermedades infecciosas del esdéfago son una de las complicaciones mas
importantes en pacientes que tienen el VIH y dentro de las infecciones micéticas, la Candida
albicans es el patdgeno oportunista por excelencia en el paciente inmunocomprometido y la
primera causa de esofagitis infecciosa, que puede afectar desde la orofaringe hasta el eséfago
distal y aunque otros agentes flngicos son raros, se ha descrito esofagitis por histoplasmosis.
Por otro lado, entre las infecciones virales destacan el CMV vy el Virus Herpes Simple, que se
presentan como disfagia, odinofagia, dolor retroesternal, hemoptisis y pérdida de peso y

endoscopicamente con Ulceras unicas o multiples, de tamafio variable generalmente en eséfago
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distal. Mientras que las esofagitis bacterianas no son frecuentes, y se relacionan a patégenos
que forman parte de la flora oral como Streptococcus viridans, staphylococcus, y otros bacilos,

cuyas lesiones pueden ser tlceras eritematosas, placas, pseudomembranas o hemorragias. 422"

- Manifestaciones gastroduodenales: pueden ser variadas y pueden estar relacionadas o0 no con
la patologia de base. Las que tienen naturaleza infecciosa pueden ser por CMV que se
caracterizan por lesiones tipo gastritis eritematosa inespecifica, o lesiones nodulares no
ulcerativas en cuerpo y fundus, asi como también engrosamiento de pliegues del cardias,
hemorragias subepiteliales localizadas o difusas, petequias confluyentes, o erosiones lineales
en antro. Por Tuberculosis como parte de la afectacion diseminada en la que el ileon terminal
y ciego son los sitios mas frecuentes de aparicion, presentandose endoscépicamente como
inflamacion severa y ulceracion de la mucosa del bulbo duodenal distal, con la presencia de un

puente mucosal.®%®

Asimismo, la Criptosporidiasis se puede presentar como edema de mucosa, gastritis antral
severa, multiples erosiones y como placas blanquecinas y exudativas en la mucosa. Mientras
la leishmaniasis gastrica se caracteriza por edema de mucosa, nodularidad, erosiones
superficiales multiples y ulceras, pero hasta en un 45% de los casos la mucosa puede aparecer
normal. Toxoplasma gondii puede generar engrosamiento de los pliegues gastricos y ulceras
en fundus y cuerpo gastrico y la criptococosis Gl se pueden observar como mdultiples nddulos
géstricos bien circunscritos con erosiones centrales, semejantes a pélipos inflamatorios, asi
como areas focales de gastritis con erosiones centrales en el cuerpo gastrico, mientras en el
duodeno se puede observar mdultiples placas blancas en la primera y segunda porcion, que

asemejan las lesiones de Candida.®?%

Aunque, las infecciones oportunistas pueden ser de cualquier naturaleza y de etiologia
multifactorial debido a bajo apego terapéutico, resistencia bacteriana y disminucion en la
disponibilidad de las drogas del TAR. Pero se sabe que la prevalencia de la infeccidén por
Helicobacter pylori en pacientes con Sida es menor que en la poblacion general, posiblemente
debido a la hipoclorhidria de estos pacientes, asi como el consumo frecuente de antibidticos de

amplio espectro.®=
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Por otra parte, entre las manifestaciones neoplésicas, el sarcoma de Kaposi, debe ser
sospechada en pacientes VIH con lesiones en piel quienes presentan sintomas Gl, este puede
generar lesiones en la mucosa gastroduodenal como maéculas rojas o violaceas, lesiones
nodulares y ulcerativas. Mientras, el linfoma no Hodgkin aparece con mayor frecuencia en
estdbmago y suele verse como una masa o como infiltracion ulcerativa de la mucosa. Pudiendo

todas estas patologias manifestarse con hemorragia digestiva superior.®

- Manifestaciones digestivas bajas: clinicamente se caracterizan por diarrea, hemorragias
digestivas inferiores y dolor abdominal. En pacientes infectados con VIH con inmunidad
preservada, la causa mas comun de colitis es bacteriana, pero a medida que la
inmunodeficiencia se agrava, patdgenos oportunistas como CMV, protozoarios, micobacterias,
hongos y las neoplasias se hacen més frecuentes. La diarrea cronica es una causa frecuente de
basqueda de atencidn médica, esta puede ser causada por patdgenos habituales como
Salmonella, Shigella, Campylobacter, Escherichia coli; por infecciones virales oportunistas
como CMV, Adenovirus, Virus de Herpes Simple, o patdgenos como Mycobacterium avium

complex, Balantidium coli, Blastocystis spp.©%*"

Hay que mencionar, que individuos con una cuenta de células CD4 menor a 100 células/mm3
son mas factibles a tener un patégeno identificado por endoscopia, ya que en diarrea por CMV
el espectro de hallazgos endoscopicos inferiores van desde Ulceras grandes penetrantes hasta
Ulceras superficiales pequefias, hemorragias sub-mucosales, colitis leve en parches, o incluso
mucosa normal, con biopsias positivas. En caso de Adenovirus la apariencia colonoscopica es
variable, y usualmente se limita a eritema leve, granos finos o sangrados por contacto de la
mucosa. En caso de Herpes se evidencian lesiones perianales tipo Glceras cutaneas crénicas,
acompariadas de proctitis, que se puede manifestar como dolor ano-rectal severo, tenesmo,
estrefiimiento y linfadenopatia inguinal, a la endoscopia, las lesiones se presentan inicialmente
como vesiculas pequefias que progresan a erosiones que frecuentemente confluyen en Ulceras
difusas. Y en el caso de Mycobacterium avium los cambios observados en la mucosa, incluyen

eritema, edema, friabilidad, y en algunos casos, erosiones pequefias y nédulos blancos finos.®
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Otro rasgo de estas manifestaciones, son la hemorragia digestiva inferior de etiologia multiple
y en algunos casos idiopatica, aunque la presencia de nodulos oscuros azulados levemente
elevados rodeados de mucosa de apariencia sana en la colonoscopia debe llevar a la sospecha
de sarcoma de Kaposi. Otras expresiones de la afectacion digestiva baja puede ser la proctitis
por Chlamydia y la tuberculosis intestinal que sucinta un reto diagnostico ya que las lesiones
endoscopicas son muy semejantes a otras enfermedades como la enfermedad de Crohn.®%3?

En resumen, la fisiopatologia de las manifestaciones gastrointestinales en pacientes con
infeccion por VIH involucra la afectacion directa del sistema inmunitario intestinal, la
inflamacién cronica, la disfuncion de la microbiota intestinal y el dafio en el sistema nervioso
entérico, lo que puede resultar en una amplia variedad de sintomas gastrointestinales. Es
importante tener en cuenta estos mecanismos fisiopatologicos para poder abordar de manera
adecuada y efectiva el tratamiento de las complicaciones gastrointestinales en pacientes con
VIH.®)

Por estas observaciones, la ruta de transmision del VIH incluye una serie de mecanismos que
afectan no solo al sistema inmunolégico, sino también a diversas funciones organicas, siendo
el tracto Gl notablemente vulnerable. A medida que la comprension sobre el virus ha
evolucionado, se ha reconocido que la patogénesis del VIH involucra interacciones complejas
entre el virus, el huésped y la microbiota intestinal. El sistema GI es un reservorio donde el
virus puede replicarse y donde la respuesta inmune se manifiesta de manera decisiva, la
invasion del tejido linfatico intestinal es un fendmeno manifiesto en etapas tempranas de la
infeccion, lo que conduce a una desregulacion de la funcién del sistema inmunolégico local.
Este fendmeno se traduce en un estado de inmunosupresion donde las barreras defensivas del
intestino se ven comprometidas, permitiendo asi una mayor vulnerabilidad a infecciones
oportunistas y enfermedades GI, como la diarrea cronica y la enteropatia. En adicion, los
cambios en la composicion del microbioma pueden influir en la progresion de la infeccion y
en las respuestas inflamatorias del huésped, ya que el microbioma desequilibrado podria
exacerbar la inflamacion y contribuir a la disfuncion intestinal, afectando negativamente la

absorcion de nutrientes esenciales y, en consecuencia, la salud general del paciente.®3®
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Si bien, la mortalidad de las personas con VIH ha mejorado significativamente en las Gltimas
tres décadas, aun existen diferencias entre distintas poblaciones y zonas geogréficas. Este
aumento en la esperanza de vida se debe en gran parte a la amplia disponibilidad y a la mejora
de la eficacia y la seguridad de la TAR, a la optimizaciéon del tiempo para conseguir la
supresion virolégica y la recuperacion inmunoldgica, y al seguimiento especifico de
comorbilidades. Por todo ello, se hace imperante un enfoque multidisciplinario que incluya un
manejo tanto medico como nutricional, y entre ellos es vital el abordaje no solo de los
sintomas Gl, sino también las causas subyacentes que podrian estar amplificando el malestar

del paciente.®®

Es bien sabido, que el uso de tratamientos antirretrovirales puede ayudar a restaurar la barrera
intestinal y mejorar la funcién inmunoldgica; no obstante, es necesario monitorizar
cuidadosamente los efectos de estos tratamientos en el contexto GI, ya que algunos
medicamentos pueden tener efectos adversos en la mucosa intestinal que podrian agravar las
complicaciones, de tal manera que la realizacion de estudios endoscépicos, histoldgicos y
microbiologicos se hace imperante en todo paciente con manifestaciones Gl

independientemente del tratamiento y el estadio de la enfermedad.®?

Por otro lado, desde el afio 2016 se recomienda TAR universal cuanto antes a todas las
personas diagnosticadas o expuestas al VIH, independientemente de su estado inmunoldgico y
virologico. Esta estrategia mejora el control de la infeccion, reduce la transmision y reduce
significativamente la progresion a Sida y la muerte, es decir, ofrece beneficios individuales y
colectivos; aunque existen excepciones puntuales que justifican retrasar el inicio del TAR,
como que la persona no esté preparada psicolégicamente para un tratamiento de por vida, o el

diagnéstico de algunas infecciones oportunistas, como la criptococosis meningea.®*

De esta manera, el control completo y mantenido de la replicacion viral permite evitar el
deterioro del sistema inmune o0 conseguir su reconstitucion y garantizar el crecimiento, la
maduracion sexual y el desarrollo cognitivo de los nifios infectados. Debido a la elevada tasa
de replicacion viral, debe ser un tratamiento combinado y ha de mantenerse de por vida. El

tratamiento precoz antes de los tres meses de vida, ademés, ha demostrado reducir el
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reservorio con potencial implicacion en las futuras estrategias terapéuticas. La infeccién por
VIH cursa, por lo tanto, como una infeccién cronica y, como tal, suele acomparfiarse de otras
comorbilidades y también los pacientes pueden presentar efectos secundarios del TAR. En los
pacientes pediatricos, estos pueden tener impacto en su desarrollo, con potencial implicacion
en la vida adulta, por lo cual el manejo multidisciplinario no es solo significativo sino

necesario.®?
Objetivos
General

Determinar los hallazgos endoscépicos digestivos en pacientes pediatricos con Infeccién por
el VIH atendidos en el Servicio de Gastroenterologia Hospital de Nifios “JM de los Rios”
entre enero 2015 y julio 2025.

Especificos
- Describir las caracteristicas demograficas de la poblacion.
- Establecer las caracteristicas clinicas e inmunoldgicas de la infeccion por VIH.
- Identificar las indicaciones para la realizacion de estudio endoscépico digestivo.
- Relacionar los hallazgos endoscdpicos, histologicos y microbioldgicos con las

manifestaciones digestivas.
Aspectos éticos

El estudio se efectué de acuerdo con los principios establecidos en la declaracion de
Helsinki® y con la aprobacién del comité de bioética del Hospital de Nifios “J.M. de los
Rios”, cumpliendo con los principios basicos de la bioética: Beneficencia debido a que la
informacién obtenida, contribuy6 al diagnéstico y tratamiento preciso de los pacientes y al
conocimiento de las patologias digestivas asociadas a la infeccion por VIH.

Los procedimientos endoscOpicos tienen sus propios riesgos y complicaciones de baja

frecuencia y en este tipo de pacientes existen riesgos adicionales por su condicion
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inmunologica. Estos riesgos se evaluaron en cada caso y se trataron de minimizar. Es
importante aclarar que las exploraciones endoscépicas forman parte del plan de trabajo de
estos pacientes y deberdn realizarse aunque el paciente no haya sido incluido en la
investigacion para cumplir de esta manera con dos reglas fundamentales del cdédigo de
Naremberg®®: “No hacer dafio y hacer el maximo de beneficio logrando el minimo de

posibles dafios”.

Se respetd la Autonomia, ya que una vez que los pacientes y/o padres deliberaron, pudieron
actuar de acuerdo a las decisiones que quisieron tomar y esto se ratifico con la firma del
consentimiento informado del representante y el asentimiento informado de los pacientes con
edades de 8 o mas afios. Tal y como se establecié en ambos documentos, se manejaron los
datos de identificacion para uso exclusivo de los investigadores, respetando asi la autonomia y

confidencialidad de los pacientes.
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METODOS

Tipo de estudio

Se desarrollé una investigacion observacional, ambispectiva, transversal y descriptivo.

Poblacion y muestra

La poblacién estuvo constituida por todos los pacientes pediatricos con infeccion por el VIH
referidos al Servicio de Gastroenterologia del Hospital de Nifios “JM de los Rios” durante el
lapso comprendido desde enero 2015 hasta julio 2025, por presentar manifestaciones de
enfermedad gastrointestinal, con criterios para la realizacion de endoscopia. Para la
recoleccion de datos, se trabajé con una muestra no probabilistica de tipo intencional,
conformada por pacientes pediatricos con infeccion por el VIH que cumplieron con criterios
de inclusion para realizacion de endoscopia digestiva superior o inferior:

- Disfagia

- VOmitos o regurgitaciones persistentes que no mejoren con procinéticos por 1 semana

- Dolor abdominal crénico que no mejore con inhibidores de bomba de protones por 4

semanas.

- Sangrado digestivo alto o bajo

- Diarrea cronica

- Lesiones o fistulas perianales

- Dolor perianal persistente.
Y criterios de exclusion:
- Pacientes con antecedente de enfermedad gastrointestinal conocida o con

compromiso hemodinamico, respiratorio o neurolégico.

Estos pacientes se dividieron en 2 grupos:

Grupo retrospectivo: desde enero 2015 hasta diciembre 2024.
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Grupo prospectivo: incluidos desde enero hasta julio 2025, quienes firmaron el consentimiento

y asentimiento informado de padres y de pacientes segln corresponda.

Variables

Las variables del estudio fueron las siguientes:

- Caracteristicas demogréficas de la poblacion: edad, sexo, institucion de procedencia.

- Caracteristicas clinicas e inmunoldgicas de la enfermedad de base: mecanismo de
adquisicién del virus, tiempo con el diagnostico, tratamiento antirretroviral, estado nutricional,
condicion inmunoldgica y condicion viroldgica.

- Caracteristicas de la patologia gastrointestinal: indicaciones de la endoscopia,

hallazgos endoscdpicos macroscopicos, histoldgicos y microbioldgicos.

Procedimientos

Los pacientes seleccionados para el estudio fueron aquellos con infeccion por el VIH que
tuvieran los siguientes criterios de endoscopia digestiva: disfagia, vomitos o regurgitaciones
persistentes (sin mejoria con procinéticos por 1 semana), dolor abdominal crénico (sin mejoria
con tratamiento oral como inhibidores de bomba de protones por 4 semanas), sangrado
digestivo alto o bajo, diarrea crénica, lesiones o fistulas perianales y dolor persistente en zona

perianal.

Los datos de los pacientes estudiados en forma retrospectiva se obtuvieron mediante la
revision de las historias clinicas del departamento de Historias Médicas de la Institucion

(previa autorizacion de la direccion general del centro).

Para los pacientes captados en forma prospectiva se requirid el consentimiento informado y
segun la edad también el asentimiento informado (Ver anexo 2 y anexo 3). Para la endoscopia
digestiva tanto alta como baja, el paciente debia tener ayuno desde la noche anterior de 12

horas. En caso de colonoscopia, ademas de realizar dieta liquida el dia previo al estudio,
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cumplir una preparacion via oral recibiendo polietilenglicol (segun dosis correspondiente para

la edad) y la colocacion via rectal de 2 enemas de fosfato de sodio.*?

Los procedimientos endoscopicos se realizaron usando una torre de endoscopia Olympus CV
180, gastroscopio Olympus GIF Q180 y colonoscopio Olympus GIF Q180. Ambos equipos
fueron sometidos previamente a los procedimientos estandar requeridos para la desinfeccion

de alto nivel.®”

En la endoscopia digestiva alta se explord desde es6fago hasta la segunda porcién de duodeno.
El hallazgo de esofagitis se reportd segin la escala de Los Angeles y para candidiasis se
incluyé también el reporte segin la escala de Kodsi, igualmente, se describieron las
caracteristicas endoscépicas y se determinaron los diagndsticos correspondientes 8. Una vez
encontradas las lesiones se tomaron minimo cuatro biopsias. De no se observarse lesiones
macroscopicas, se tomaron por protocolo 2 muestras de es6fago distal, 2 en estbmago y 2 en
duodeno %) En la endoscopia digestiva baja se estudi6 desde el canal anal hasta el ciego y
se determinaron los diagndsticos macroscépicos. Se tomaron al menos 4 biopsias de las
lesiones. Ante el hallazgo macroscopico normal se tomaron por protocolo 4 biopsias: 2 en el

colon derecho y 2 en el colon izquierdo ©?.

Para el estudio histologico, las muestras se fijaron en frascos con formol al 10% (respetando la
proporcién minima de formol/muestra de 10/1) y se procesaron mediante las tinciones de

a(3,40,41)

hematoxilina eosina, Zielh Neelsen, Periodic Acid Schiff (PAS) y Giems . Para el

estudio microbiolégico de bacterias, hongos o0 micobacterias, las muestras se colocaron en

(131542) " Tanto el andlisis histolégico como el

frascos con solucion fisiolégica al 0,9%
microbioldgico se realizaron en la Policlinica Metropolitana (Institucién médica privada de la

ciudad capital, que hizo el procesamiento como donativo).
Toda la informacién obtenida en ambas fases del estudio (retrospectiva y prospectiva) se

registr6 en el Formulario de recoleccion de datos (Ver anexo 4). El estudio conté con la

aprobacion de la Comision de Bioética de la Institucion.
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Tratamiento estadistico

Los datos se registraron y tabularon en el programa Microsoft Office Excel 2015 y analizados
con el paquete estadistico SPSS version 25 para Windows. Para el andlisis de las variables
cuantitativas se realiz6 medidas de tendencia central, mientras que para las cualitativas se

obtendran frecuencias y porcentajes. Los datos se organizaron en cuadros y gréficos.
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RESULTADOS

El grupo de estudio estuvo constituido por 10 pacientes, con edades comprendidas entre los 6
meses y los 14 afios, promedio de 9,6 £ 2,9 afios de edad, encontrando que el 0,0% (0/10)
tenian < 1 afio, entre 1-2 afios y entre 3-5 afios de edad, mientras el 50,0% (5/10) tenian entre
6-9 afios y > 9 afios en igual proporcién. Por otro lado, en referencia al sexo el 90,0% (9/10)
eran varones y el 10,0% (1/10) hembras (Cuadro 1). En este orden, se evidencia que el 90,0%
(9/10) procedia del Hospital de Nifios y el 10,0% (1/10) del Hospital Universitario de Caracas
(Gréfico 1).

Seguidamente, en relacién a las caracteristicas de la enfermedad de base se encontr6é que el
mecanismo de transmision fue vertical en el 90,0% (9/10) de los casos y horizontal en el
10,0% (1/10). Asi mismo, el 0,0% (0/10) tenia < 2 afios con la enfermedad, el 10,0% (1/10)
entre 2-5 afios y el 90,0% (9/10) > 5 afios; promedio de 8,6 + 3,6 afios. Recibiendo como
tratamiento el 90,0% (9/10) Lamivudina + Tenofovir + Dolutegravir, el 10,0% (1/10)
Efavirenz + Emtricitabina + Lamivudina y el 0,0% (0/10) Lamivudina + Abacavir +

Dolutegravir (Cuadro 2).

De forma semejante, en referencia al estado nutricional el 70,0% (7/10) tenia desnutricion
grave, el 30,0% (3/10) desnutricion no grave y el 0,0% (0/10) tenia estado nutricional normal.
(Gréfico 2). Presentando inmunosupresion no grave 80,0% (8/10), sin inmunosupresion 20,0%
(2/10) e inmunosupresion grave el 0,0% (0/10); mientras la condicion virolégica fue
detectable e indetectable en el 40,0% (4/10) en igual proporcion, sin encontrarse disponible en
el 20,0% (2/10) (Cuadro 3).

La indicacion de endoscopia mas comun fue el dolor abdominal cronico en el 50,0% (5/10),
disfagia y vomitos o regurgitaciones persistentes en el 20,0% (2/10), con sangrado digestivo
alto, sangrado digestivo bajo, diarrea cronica y dolor perianal persistente 10,0% (1/10) y
lesiones o fistulas perianales en el 0,0% (0/10) (Gréafico 3). Realizandose endoscopia digestiva
alta en el 80,0% (8/10) y baja en el 20,0% (2/10) (Gréafico 4). Con hallazgos variados en todos

los pacientes del estudio. (Cuadro 4 y 5).
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En relacién a los hallazgos de la endoscopia alta, en eséfago el 50,0% (4/8) se reportd como
normal, con candidiasis esofagica el 37,5% (3/8), Kodsi | 25,0% (2/8), Kodsi IV 12,5% (1/8) y
esofagitis Grado A segln Los Angeles 12,5% (1/8). En estomago el 37,5% (3/8) presentd
gastropatia nodular, siendo leve + polipo géstrico el 12,5% (1/8), moderada el 12,5% (1/8)
gastropatia nodular moderada + reflujo biliar 12,5% (1/8); gastropatia congestiva leve en el
25,0% (2/8), con hallazgos normales el 12,5% (1/8), gastropatia eritematosa y nodular leve
12,5% (1/8) y gastritis erosiva moderada + ulcera gastrica Forrest 111 12,5% (1/8). En
duodeno, el 37,5% (3/8) presento hallazgos normales y duodenopatia congestiva moderada en
igual proporcion, mientras el 12,5% (1/8) duodenopatia nodular leve y duodenopatia granular

moderada (Cuadro 6).

Por otra parte, sobre los hallazgos de la endoscopia digestiva baja, en ano el 100,0% (2/2)
presentd fisuras anales; fistula anal, condiloma anal e hipertrofia papilar anal en el 50,0%
(1/2). Con hallazgos normales del colon en el 50,0% (1/2) e hiperplasia nodular linfoide en
recto y sigmoides 50,0% (1/2). (Cuadro 7).

En este sentido, entre los hallazgos histologicos, en esofago el 30,0% (3/10) presentd
acumulos de neutrofilos con pseudohifas y acantosis irregular el 10,0% (1/10), en estomago se
reportd gastritis cronica severa inespecifica y Helicobacter pylori en el 40,0% (4/10), con
gastritis crénica moderada, hemorragia reciente en corion interglandular, gastritis crénica
antral y gastritis cronica superficial en el 10,0% (1/10). En duodeno, se reportaron
vellosidades aisladas en el 40,0% (4/10) y giardiasis en el 20,0% (2/10). Mientras, en recto y
sigmoides se encontraron acimulos linfoides, proctitis cronica y metaplasia escamosa con
cambios coilociticos sugestivos de VPH como lesion intraepitelial de bajo grado en el 10,0%
(1/10). Se encontro, que a un paciente de la muestra retrospectiva no se le realizo estudio
histoldgico (Cuadro 8).

Finalmente, se encontr6 que el 90,0% de los pacientes incluidos no tenian indicacién para
estudio microbioldgico y en el 10,0% (1/10) se reportd Klebsiella pneumoniae productora de
betalactamasa de espectro extendido en muestra de secrecion de fistula anal (Cuadro 9).
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DISCUSION

La revision de la literatura indica que las manifestaciones GI son frecuentes entre pacientes
con VIH, pudiendo alcanzar hasta el 80,0% de los infectados, y aunque se presentan
especialmente en aquellos con enfermedad avanzada, no excluyen a los pacientes con carga

viral indetectable que reciben tratamiento antirretroviral.®>®

En esta investigacion se encontrd que el 50,0% de los pacientes tenian entre 6-9 afios y > 9
afios de edad en igual proporcion, con promedio de 9,6 + 2,9 afios, similar a lo reportado por
Blaauw J et al*® quienes describen una media de edad de 9,16 + 3,08 afios y por Oberto MG
et al? al estudiar nifios con VIH en Cérdoba, Argentina encontraron una media de 8,87 + 5,0
afios; no obstante discrepan de los resultados de Cooke ML et quienes reportan una mediana
de edad de 1 afio (rango: 0,17-10,9 afios).

En este orden, se encontrd que el 90,0% de la muestra de este estudio eran varones, 90,0%
procedentes del Hospital de Nifios “JM de los Rios”, o que es semejante a lo descrito por
Ravikumar V et al*? en donde el 80,0% eran hombres, por Blaauw J et al*® indicando que el
57,4% eran varones y por Méndez Santos OS et al™® quienes reportan que la mayoria era

igualmente varones en el 58,0%.

En relacion a las caracteristicas clinicas, se hallé que la transmision fue vertical en el 90,0%, y
de estos el 90,0% tenian > 5 afios con la enfermedad, promedio de 8,6 + 3,6 afios con el

1“9 quienes reportan que la

diagnostico. Similar a lo hallado por Carvalho Martins | et a
transmision fue materno-fetal en el 93,6%, con un promedio de 10,1 = 5,1 afios con el
diagnostico de la enfermedad. Sin embargo estos resultados difieren de lo sefialado por
Teasdale CA et al“® quienes al estudiar adolescentes con VIH en Nampula, Mozambique,
encontraron transmision horizontal en el 65,0% de las hembras y vertical en el 83,0% de los
varones, con una mediana de 16 afios (Rango: 12-18 afios) con el diagndstico y recibiendo

TAR.
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En este sentido, se encontré que recibian Lamivudina + Tenofovir + Dolutegravir el 90,0% de
la muestra, similar a lo reportado por Carvalho Martins | et al? donde el 80,6% recibia
inhibidores de la transcriptasa inversa analogos de nucledsidos/nucleétidos, pero en contraste
de lo sefialado por Teasdale CA et al® donde el 76,0% recibia una combinacién de Tenofovir,

Lamivudina y Efavirenz.

De forma semejante, se encontré que el 70,0% presento desnutricion grave, resultados que
discrepan de los Carvalho Martins | et al*? quienes reportan nutricién normal con adecuado
consumo de micronutrientes en el 71,0%, a los de Oberto MG et al*® donde el 25,0%
presentaron riesgo de bajo peso y bajo peso con talla baja en la misma proporcion y a los de
Intiful FD et al“® donde se reporta que la prevalencia de retraso del crecimiento, bajo peso y
emaciacion se dio en el 28,0%, 16,0% y 13,0% respectivamente. Resultados que guardan
relacion, de acuerdo a la opinion de la autora, con situacion socioeconémica familiar, un
estado hipercatabolico por la propia patologia e infecciones frecuentes, aunado a la presencia

de manifestaciones GI que se pueden asociar a hiporexia y pérdidas digestivas.

Desde esta perspectiva, en relacion a las caracteristicas inmunoldgicas, se encontro
inmunosupresion no grave en el 80,0% de la muestra con condicion viroldgica detectable e
indetectable en el 40,0% en igual proporcion, diferente a lo descrito por Cooke ML et al™
donde el 69,0% estaban en la etapa 4 de la clasificacion de la OMS; con mediana de CD4 de
10,7% y a lo reportado por Blaauw J et al “* donde el 43,1% estaban en etapa 3. Sin embargo,
son similares a los descritos por Carvalho Martins et al“® quienes indican que de acuerdo al
conteo de CD4+ el 67,7% era categoria 1y a lo expuesto por Oberto et al® donde el 91,07%
pertenecieron a la misma categoria 1. En nuestro medio, la cuantificacion de la carga viral es
posible, gracias a su realizacion gratuita por convenios con el Instituto Nacional de Higiene y
otras fundaciones, mientras la determinacion de CD4 no se realizo en la mayor parte de la

muestra, por su baja disponibilidad y altos costos.

En esta investigacion, el dolor abdominal cronico fue la principal indicacion de endoscopia en
el 50,0%, que se asocié a hallazgos endoscopicos macroscopicos e histoldgicos variados,
diferente a lo encontrado por Cooke ML et al®™ quienes sefialan que los sintomas de
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presentacion incluyeron vomitos persistentes, disfagia, y sangrado del tracto gastrointestinal
en la mayoria de los pacientes aunque con pobre correlacién endoscopica, mientras Takahashi
et al® sefialan que los pacientes con VIH presentaron puntuaciones significativamente mas
altas en los sintomas de acidez, calambres, nauseas, saciedad precoz, eructos, disfagia y
odinofagia que los pacientes negativos (p<0,05); pero estos no se asociaron significativamente
con el recuento de células CD4, aunque la disfagia y la odinofagia se asociaron de forma
independiente a esofagitis por Candida en pacientes sin VIH y la pirosis y regurgitacion acida
con esofagitis erosiva en ambos grupos (p<0,05). Mientras, Parvin R et al*® reporta el dolor
abdominal sélo en el 23,0% de la muestra seguido de acidez en el 10,0%, lo cual también
contrasta con los resultados de este estudio.

Los hallazgos macroscopicos e histoldgicos en la endoscopia alta, mas frecuentemente
encontrados en este estudio fueron, es6fago macroscépicamente normal en el 50,0% seguido
por la observacién de placas blanquecinas compatibles con candidiasis esofagica en el 37,5%,
mientras que histoldgicamente se reportaron cumulos de neutréfilos y pseudohifas y acantosis

irregular en el 10,0%. Diferente de lo reportado por Ravikumar V et al*?

quienes revelaron
que tenian candidiasis esofagica el 28,0% y esofagitis en 22,0% de los pacientes con VIH,
mientras Takahashi et al™ encontraron esofagitis por candida y esofagitis erosiva en el 11,2%
y el 12,1% de los pacientes respectivamente. Por su parte Narvarte G et al®® realizan el
diagnostico de candidiasis esofagica en el 84,3%, observando placas blanquecinas en el 71,0%
y Parvin R et al¥ reportan la presencia de placas blanquecinas en el 4,0% con diagndstico
histoldgico de esofagitis en el 10,0% Yy esofagitis por candida en el 3,0%; lo cual también

contrasta con los resultados de esta investigacion.

Seguidamente, en estdbmago se evidencid gastropatia nodular en el 37,5% de los pacientes y
microscopicamente gastritis cronica severa inespecifica e infeccion por Helicobacter pylori en

el 40,0%. Diferente de los hallazgos de Ravikumar V et al™?

quienes reportan gastritis en el
20,0% de la muestra, pero similar a lo descrito por Parvin R et al ‘% donde se presentd eritema

gastrico en el 45,0% e histolégicamente gastritis en el 48,0% de los pacientes estudiados.

31



A este respecto, en duodeno se observd normal y con duodenopatia congestiva moderada en el
37,5% en igual proporcion, mientras histologicamente se reportaron vellosidades aisladas en el
40,0%. Resultados que discrepan de los de Ravikumar V et al*? quienes sefialan la presencia
de duodenitis en el 14,0%, pero que son similares a los Rivera-Flores AR et al © quienes
reportan esofago, estomago y duodeno sin anomalias en 69,0% e histolégicamente en es6fago
cambios benignos normales 66,0% y 76,0% del duodeno, con gastropatia cronica en el 56,0%.

Igualmente, similares a los de Méndez Santos OS et al*®

quienes sefialan que el 72,94% de la
muestra present0 lesiones GI, y la proporcion de pacientes con lesiones de estomago
(n=30/38), fue significativamente mayor a la de pacientes con lesiones en es6fago y duodeno
(50%, p=0,0158; y 21,05 %, p<0,0001), encontrando candidiasis en el 30,%, gastropatia

erosiva en 43,33% Yy duodenitis inespecifica en el 23,33%.

Por otro lado, de los hallazgos en la endoscopia baja, se encontraron fisuras anales en el
100,0% de los pacientes a los que se les realizo el estudio (20,0% de la muestra) y condiloma
anal en el 90,0% (10,0% de la muestra), observandose recto y colon normal e hiperplasia
nodular linfoide en recto y sigmoides en el 50,0%, histolégicamente cumulos linfoides en
recto y sigmoides, proctitis cronica y metaplasia escamosa con cambios coilociticos sugestivos
de VPH y LIE bajo grado. Diferente a lo reportado por Parvin R et al ™ donde el 49% tenian
hemorroides y el 20% pélipos colénicos; y a lo descrito por Rivera-Flores AR et al® quienes
reportan colitis inespecifica en el 54,0% como principal hallazgo macroscépico y el 33,0% de
los microscopicos, mientras en la rectosigmoidoscopia se encontrd proctitis inespecifica en
37,0%. En relacion a los resultados antes mencionados de los hallazgos en la endoscopia
digestiva baja, los dos pacientes presentaban como antecedente sospecha de abuso sexual,
siendo evidente la vulnerabilidad de estos pacientes desde el punto de vista biolégico y

psicosocial.

Finalmente, en el estudio microbioldgico, que fue realizado a un solo paciente, se aislo K.
pneumoniae en muestra de fistula anal, en contraposicion de lo encontrado por Cooke ML et
al™ quienes identificaron patégenos en 10 nifios de su muestra, predominando CMV en 7 de
ellos, caso similar a lo ocurrido con Rivera-Flores AR et al® quienes desde el punto de vista

microbiologico aislaron CMV en el 61,0% de los casos.

32



Conclusiones

- Las caracteristicas demograficas de esta investigacion arrojaron que la mayoria de los
pacientes tenian entre 6 - 9 afios y méas de 9 afos, predominando el sexo masculino,

procedentes del Hospital de Nifios “JM de los Rios.

- En las caracteristicas clinicas de la enfermedad de base, se reportdé en mayor
proporcion que el mecanismo de transmision fue el vertical y que la mayoria de los
pacientes tenian > 5 afios con el diagndstico; al momento del estudio gran parte estos,
recibian tratamiento con Lamivudina + Tenofovir + Dolutegravir. EI mayor nimero

fueron desnutridos graves.

- De las -caracteristicas inmunoldgicas, se encontr6 que la mayoria tenian
inmunosupresion no grave y condicion virologica detectable e indetectable en igual

proporcion.

- El dolor abdominal cronico fue la principal indicacion de endoscopia digestiva alta,
seguido de disfagia, vomitos y regurgitaciones; siendo la gastroscopia el estudio mas
realizado y en menor numero la endoscopia digestiva baja, presentando estos pacientes

dolor perianal y hemorragia digestiva inferior.

- Al relacionar los hallazgos endoscOpicos macroscopicos e histolégicos en la
endoscopia alta, se comprobd que todos los pacientes en los que se observaron placas
blanguecinas en esofago histologicamente cursaron con la presencia de hifas y
pseudohifas compatibles con Candidiasis esofagica. Los que tuvieron como sintoma
dolor abdominal, presentaron en estbmago algun tipo de gastropatia y desde el punto
de vista histologico gastritis cronica, algunos relacionados con H. pylori. En duodeno
se encontr6 como hallazgo incidental frecuente vellosidades aisladas y en menor

ndmero Giardia lamblia.
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- En la endoscopia digestiva baja, se encontraron fisuras anales en los 2 pacientes
estudiados; condiloma anal, fistula perianal e hiperplasia nodular linfoide en recto y
sigmoides en 1 sblo, observandose en la histologia acimulos linfoides en recto y
sigmoides, proctitis cronica y metaplasia escamosa con cambios coilociticos sugestivos
de VPH y LIE bajo grado.

- EIl estudio microbiologico, fue realizado a un solo paciente, donde se aislo K.

pneumoniae en muestra de fistula anal.

Recomendaciones

La realizacion de este estudio permitié determinar los hallazgos endoscopicos macroscopicos,
histol6gicos y microbiol6gicos en los pacientes con VIH que presentan manifestaciones
gastrointestinales, y con ello generar recomendaciones y estrategias oportunas en cuanto al
manejo de estos pacientes desde el punto de vista médico/cientifico y humano. Con base a esto

se sugiere:

- Educar al paciente y personal sanitario sobre las complicaciones de esta enfermedad y su
tratamiento, haciendo hincapié en las manifestaciones gastrointestinales, que ameritan estudios
endoscopicos, en base a indicaciones claras y estandarizadas, en todos los nifios cuyo estado

general e inmunitario lo permitan.

- Solicitar evaluacion especializada, multidisciplinaria y oportuna en todo paciente con
infeccion por VIH, de acuerdo a los sintomas que presenten, garantizando el derecho a la salud
integral, bajo el principio de equidad, igualdad, beneficencia y no maleficencia. Permitiendo el

acceso a estudios de laboratorio, imagenes y tratamientos.
- Promover la investigacion médica y cientifica en pacientes pediatricos con VIH, para ampliar

sus posibilidades diagnosticas y terapéuticas y lograr de esta manera mejorar su calidad de

vida.
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ANEXOS

ANEXO 1: OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

VARIABLES DIMENSIONES INDICADORES
Sexo Vardn — Hembra
Caracteristicas demograficas de Edad Afos
la poblacion Institucion de Hospital de Nifios
procedencia Otra Institucion
Mecanismo de

L Vertical — Horizontal
transmision

Tiempo con la infeccion | Afos

Lamivudina + Abacavir + Dolutegravir

Tratamiento Lamivudina + Tenofovir + Dolutegravir

antirretroviral

Otros
Caracteristicas clinicas e Nutricién normal
inmunoldgicas de la Estado nutricional Desnutricion no grave
enfermedad de base Desnutricién grave

Sin inmunosupresion
Inmunosupresion moderada
Inmunosupresion grave

No disponible

Condicién inmunoldgica

Detectable
Condicidn virolédgica Indetectable
No disponible

o Disfagia
e Vomitos o regurgitaciones persistentes
gue no mejoren con procinéticos por 1

semana
e Dolor abdominal crénico que no mejoren
Indicaciones de con inhibidores de bomba de protones por
endoscopia 4 semanas

Sangrado digestivo alto
Sangrado digestivo bajo
Diarrea crénica

Lesiones o fistulas perianales
e Dolor perianal persistente

Caracteristicas de la Normal
enfermedad gastrointestinal Eritema

Hallazgos endoscopicos | Sangrado
macroscopicos Placas

Ulceras

Tumor

Normal
Displasia
Hallazgos histolégicos | Infiltracién
Neoplasia
Otros

Visualizacion en frotis directo
Identificacion de material nuclear
Aislamiento de microrganismos

Hallazgos
microbiol6gicos
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ANEXO 2:

CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA REPRESENTANTES DE LOS NINOS CON
DIAGNOSTICO DE VIH QUE AMERITAN REALIZACION DE ESTUDIO ENDOSCOPICO.

Yo, Dra. Yeniffer Bermudez CIl V-20.833.458, quiero invitarlo, para que su representado

participe en la investigacion titulada “HALLAZGOS ENDOSCOPICOS DIGESTIVOS EN
PACIENTES PEDIATRICOS CON INFECCION POR EL  VIRUS DE
INMUNODEFICIENCIA” el cual se realizard como trabajo especial de grado para optar por el titulo
de Gastroenterélogo Pedidatrica, este estudio pretende ilustrar los hallazgos endoscépicos y patoldgicos
de una serie de pacientes atendidos en el Servicio de Gastroenterologia de nuestra institucion, que
tienen como principal motivo de consulta los sintomas digestivos, con el fin diagnosticar enfermedades
digestivas, procesos oportunistas o tumorales y por ende tratamiento oportuno segun cada caso.
Si acepta participar a su representado se le realizara una endoscopia digestiva, ésta es una técnica cuyo
proposito es visualizar el tracto digestivo superior (es6fago, estomago y duodeno) o inferior (recto y
colon), ameritando sedacion previo al procedimiento con Midazolam. Consiste en introducir un tubo
flexible por la boca o ano, para lo que es necesario instilar aire y agua, que pueden producir nauseas y
distension abdominal. El paciente debe cumplir ayuno de 12 horas. El objetivo es el diagnostico de
enfermedades digestivas y el tratamiento de ellas por medio del endoscopio, es necesario tomar algunas
muestras (biopsias) las cuales se procesaran de forma GRATUITA. A pesar de realizar la técnica
adecuada, dentro de los riesgos frecuentes se pueden presentar: hemorragias, perforacion, infeccion,
hipotensién, dolor abdominal, nduseas y vémitos, incluso secundario a la sedacion, puede presentarse
depresion respiratoria, éstas complicaciones son poco frecuentes, se describe una tasa global de 0,1 a
0,2%. Cualquier complicacién sera atendida de inmediato por el personal del hospital, y en caso de
ameritarlo, serd hospitalizado en la institucion. Debe notificarse previamente si su representado
presenta alergia a medicamentos, alteraciones de la coagulacion, enfermedades cardiovasculares,
cardiopulmonares, uso de medicamentos actuales o cualquier otra circunstancia que aumente los
riesgos.

En caso de ser necesario puede contactarse con la investigadora Yeniffer Bermldez TIf:
04146409583 Email: yeni_bf@hotmail.com.

Usted posee la libertad de no aceptar o retirarse luego de haber aceptado, sin afectar la atencion
de su representado en el servicio.

Los resultados del estudio podran ser publicados en revistas o presentados en eventos
cientificos. Sin embargo, en cuanto a los datos personales de los pacientes nos comprometemos a
mantener la confidencialidad en el manejo de los mismos.

Luego de haber leido, comprendido y recibido las respuestas a mis preguntas con respecto a
éste formato de consentimiento: 1. Acepto las condiciones estipuladas en el mismo y a la vez doy mi
consentimiento al equipo de investigadores a realizar las evaluaciones ya descritas. 2. Me comprometo
a colaborar con el cumplimiento de las indicaciones por parte de mi representado 3. Me reservo el
derecho de revocar este consentimiento en cualquier momento sin que conlleve alglin tipo de

consecuencia negativa para mi representado
Edad Cl. :

Representante: C.I.No. Firma:
Investigador: C.I: Firma:
Testigo: C.L Firma:

En Caracas a los dias del mes de de 20
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ANEXO 3:

ASENTIMIENTO INFORMADO PARA LOS NINOS MAYORES DE 8 ANOS CON
DIAGNOSTICO DE VIH QUE AMERITAN REALIZACION DE ESTUDIO ENDOSCOPICO.

Hola, mi nombre es Yeniffer Bermlidez y estoy realizando una investigacion titulada
“HALLAZGOS ENDOSCOPICOS DIGESTIVOS EN PACIENTES PEDIATRICOS CON
INFECCION POR EL VIRUS DE INMUNODEFICIENCIA” el cual se realizara como trabajo de
grado del postgrado que estoy cursando en Gastroenterologia Pediatrica, con este estudio se pretende
mostrar cOmo se ven tus drganos por dentro, el es6fago, estomago, duodeno y el colon a través de un
instrumento llamado endoscopio en pacientes pertenecientes al programa de VIH, que sufren de
sintomas digestivos, con el fin de conocer la causa y colocarte tratamiento oportuno.

Si aceptas participar se te realizard una endoscopia digestiva, es un procedimiento que consiste
en introducir un tubito por la boca o ano, al realizar este estudio puede que te genere nauseas,
distension abdominal y otras complicaciones, sin embargo, estards un poco dormido y no recordaras
nada al terminar. No debes comer 12 horas antes del procedimiento, durante el mismo se tomaran
algunas muestras (biopsias), las cuales se procesaran de forma GRATUITA. Ante cualquier
complicacion de inmediato seras atendido por los médicos del hospital. Debes notificar previamente si
presentas alergia a medicamentos o si sufres de alguna enfermedad.

En caso de ser necesario puedes contactarme, este es mi nimero de TIf: 04146409583 y mi
Email: yeni_bf@hotmail.com.

Es tu decision participar o no en el estudio, es decir, aun cuando tus padres o
representantes hayan dado su autorizacion, si td no quieres ser incluido puedes decir que no y
se respetara tu decision. También es importante que sepas que puedes cambiar de opinion y
retirarte del estudio luego de haber aceptado o dejar de responder alguna pregunta, sin que esto
te ocasione ningun problema.

Toda la informacion que nos proporciones sera manejada en forma-confidencial; esto
quiere decir que no diremos a nadie tu nombre y datos personales, tus respuestas, ni resultados
de mediciones, s6lo lo sabran las personas que forman parte del equipo de este estudio.

Si aceptas participar, te pido que por favor pongas una sefial (v') en el cuadrito de
abajo que dice “Si quiero participar” y escribe tu nombre.

Si no quieres participar, no pongas ninguna (¥), ni escribas tu nombre.

[] Si quiero participar

Nombre del paciente:

Edad Cl. :

Investigador: C.I: Firma:
Testigo: C.L Firma:

En Caracas a los dias del mes de de 20
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ANEXO 4 )
FORMULARIO PARA LA RECOLECCION DE DATOS.
Fecha: ne:

I. Caracteristicas demogréficas de la poblacion

- Edad: afos
- Sexo: Varon: Hembra:
-Institucion de procedencia: Hospital de nifios Otros:

I1. Caracteristicas clinicas e inmunoldgicas de la enfermedad de base
- Mecanismo de transmision: Vertical: Horizontal:
- Tiempo con la infeccion: Afios
Tratamiento antirretroviral: Lamivudina + Abacavir + Dolutegravir
Lamivudina + Tenofovir + Dolutegravir

Otros:

-Estado nutricional: Normal Desnutrido no grave: Desnutrido grave:
- Condicién inmunoldgica: Sin inmunosupresion Inmunosupresién moderada
Inmunosupresion grave: No disponible:

- Condicidn virologica: Detectable Indetectable No disponible:

I11. Caracteristicas de la enfermedad gastrointestinal

- Indicaciones de endoscopia:

e Disfagia

e VOmitos o regurgitaciones persistentes que no mejoren con procinéticos durante 1

semana

e Dolor abdominal crénico que no mejoren con inhibidores de la bomba de protones
durante 4 semanas
Sangrado digestivo alto
Sangrado digestivo bajo
Diarrea cronica
Lesiones o fistulas perianales
Dolor perianal persistente
- Hallazgos endoscopicos macroscépicos:
- Endoscopia digestiva alta:
Eso6fago:
Estémago:
Duodeno:
Diagnéstico:
- Endoscopia digestiva baja:

Diagnostico:
- Hallazgos endoscépicos histoldgicos:

- Hallazgos endoscépicos microbioldgicos:
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CUADROS

CUADRO 1. CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS

*Edad (afos) fa (10) %
<1 0 0,0
1-2 0 0,0
3-5 0 0,0
6-9 5 50,0
>9 5 50,0
Total 10 100,0
Sexo fa (10) %
Varon 9 90,0
Hembra 1 10,0
Total 10 100,0

*En afios: Media: 9,6 Desviacién estandar: 2,9 Moda: 6,0 Mediana: 9,5 Minima: 6,0 Maxima: 14
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CUADRO 2. CARACTERISTICAS DE LA ENFERMEDAD DE BASE.

Mecanismo de transmision fa (10) %
Vertical 9 90,0
Horizontal 1 10,0
Total 10 100,0
Tiempo con la enfermedad fa (10) %
<2 0 0,0
2-5 1 10,0
>5 9 90,0
Total 10 100,0
Tratamiento antirretroviral fa (10) %
Lamivudina + Tenofovir + Dolutegravir 9 90,0
Efavirenz +Emtricitabina+ Lamivudina 1 10,0
Lamivudina + Abacavir + Dolutegravir 0 0,0
Total 10 100,0

45



CUADRO 3. CONDICION INMUNOLOGICA Y VIROLOGICA.

Condicién inmunoldgica fa (10) %
Inmunosupresién no grave 8 80,0
Sin inmunosupresion 2 20,0
Inmunosupresién grave 0 0,0
Total 10 100,0
Condicién virologica fa (10) %
Detectable 4 40,0
Indetectable 4 40,0
No disponible 2 20,0
Total 10 100,0
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CUADRO 4. RELACION ENTRE LA INDICACION DEL ESTUDIO ENDOSCOPICO
Y SUS HALLAZGOS.

Indicacion
del estudio
endoscopico

Hallazgos

Endoscdpicos: Macroscopico

Histoldgicos/Microbioldgicos

Gastropatia nodular leve + po6lipo
gastrico

Gastritis cronica severa inespecifica + H. pylori

Gastropatia congestiva leve y

Dolor . . Gastritis cronica antral y vellosidades aisladas
. duodenopatia congestiva
abdominal en duodeno
s moderada
cronico Esofagitis Grado A Los Angeles - .
(3/10) . . " | Acantosis irregular, gastritis cronica severa
gastropatia congestiva moderada | . o ! ;
. . inespecifica, vellosidades aisladas en duodeno y
y duodenopatia congestiva A
Giardia
moderada
Dolor . Gastropatia nodular moderada, P . - .
abdominal + h : Gastritis cronica severa inespecifica + H. pylori
. reflujo biliar y duodenopatia S
Diarrea y Giardia en duodeno

cronica (1/10)

granular moderada

Dolor
abdominal +
Sangrado
digestivo alto
(1/10)

Gastropatia erosiva moderada +
Ulcera gastrica Forrest 111

Gastritis cronica severa, hemorragia reciente en
el corion interglandular + H. pylori

Esofagitis por candida
complicada con estenosis Kodsi

Acumulos de neutrofilos y pseudohifas en

Disfagia . eso6fago, gastritis cronica moderada, H. pylori,
IV. Gastropatia nodular L

(1/10) . con edema del corion interglandular y
moderada y duodenopatia nodular llosi io|
leve vellosidades aisladas en duodeno

Disfagia +

VVomitos Esofagitis por candida Kodsi | Acumulos de neutrofilos y pseudohifas

(1/10)

Voémitos o

regurgitacion
es
persistentes
(1/10)

Esofagitis por candida

Kodsi I. Gastropatia eritematosa
y nodular leve con duodenopatia
congestiva moderada

Acumulos de neutrofilos y pseudohifas en
esofago, gastritis cronica superficial y
vellosidades aisladas en duodeno.

Sangrado
digestivo bajo
(1/10)

Fisura anal, fistula perianal,
condiloma anal e hipertrofia
papilar anal. Hiperplasia nodular
linfoide en recto y sigmoides.

Acumulos linfoides en recto y sigmoides,
proctitis cronica, metaplasia escamosa con
cambios coilociticos sugestivos de VPH, LIE
bajo grado/ Klebsiella pneumoniae BLEE

Dolor
perianal
persistente
(1/10)

Fisuras anales

No tomado
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CUADRO 5. RELACION ENTRE SINTOMAS PRINCIPALES Y SUS HALLAZGOS.

Indicacién del
estudio
endoscopico

Hallazgos

Endoscopicos macroscopicos

Histologicos/Microbioldgicos

Dolor
Abdominal
(5/10)

Gastropatia nodular leve + pélipo
gastrico

Gastritis cronica severa inespecifica + H.
pylori.

Gastropatia congestiva leve y
duodenopatia congestiva
moderada

Gastritis cronica antral y vellosidades
aisladas en duodeno.

Esofagitis Grado A Los Angeles,
gastropatia congestiva leve y
duodenopatia congestiva
moderada

Acantosis irregular, gastritis cronica
severa inespecifica, vellosidades aisladas
en duodeno y Giardia.

Gastropatia nodular moderada,
reflujo biliar y duodenopatia
granular moderada

Gastritis cronica severa inespecifica + H.
pylori y Giardia.

Gastropatia erosiva moderada +
Ulcera gastrica Forrest 111

Gastritis cronica severa, hemorragia
reciente en el corion interglandular + H.

pylori

Disfagia (2/10)

Esofagitis por candida
complicada con estenosis Kodsi
IV Gastropatia nodular moderada
y duodenopatia nodular leve

Acumulos de neutrdéfilos con pseudohifas
en esofago, gastritis cronica moderada, H.
pylori, con edema del corion
interglandular y vellosidades aisladas en
duodeno

Esofagitis por candida Kodsi |

Acumulos de neutréfilos y pseudohifas

Vémitos o
regurgitaciones
persistentes
(2/10)

Esofagitis por candida Kodsi |

Acumulos de neutréfilos y pseudohifas

Esofagitis por candida

Kodsi |

Gastropatia eritematosa y nodular
leve con duodenopatia congestiva
moderada

Acumulos de neutréfilos y pseudohifas en
esofago, gastritis cronica superficial y
vellosidades aisladas en duodeno
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CUADRO 6. HALLAZGOS MACROSCOPICOS DE LA ENDOSCOPIA DIGESTIVA

ALTA
Endoscopia digestiva alta fa (8) %
Esofago
Normal 4 50,0
Candidiasis esofagica 3 37,5
Kodsi | 2 25,0
Kodsi IV 1 12,5
Esofagitis Grado A Los Angeles 1 12,5
Estémago
Gastropatia nodular 3 37,5
Leve + pdlipo géastrico 1 12,5
Moderada 1 12,5
Moderada + Reflujo biliar 1 12,5
Gastropatia congestiva leve 2 25,0
Normal 1 12,5
Gastropatia eritematosa y nodular leve 1 12,5
Gastropatia erosiva moderada + Ulcera gastrica Forrest I11 1 12,5
Duodeno
Normal 3 37,5
Duodenopatia congestiva moderada 3 37,5
Duodenopatia nodular leve 1 12,5
Duodenopatia granular moderada 1 12,5
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CUADRO 7. HALLAZGOS MACROSCOPICOS DE LA ENDOSCOPIA DIGESTIVA

BAJA

Endoscopia digestiva baja fa(2) %
Ano

Fisuras 2 100,0
Fistula 1 50,0
Condiloma 1 50,0
Hipertrofia papilar anal 1 50,0
Recto y Colon

Normal 1 50,0
Hiperplasia nodular linfoide en recto y sigmoides 1 50,0
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CUADRO 8. HALLAZGOS HISTOLOGICOS.

Hallazgos histoldgicos fa (10) %
Estfago

Actmulos de neutréfilos y pseudohifas 3 30,0
Acantosis irregular 1 10,0
Estomago

Gastritis cronica severa inespecifica 4 40,0
Helicobacter pylori 4 40,0
Gastritis cronica moderada 1 10,0
Hemorragia reciente en corion interglandular 1 10,0
Gastritis cronica antral 1 10,0
Gastritis cronica superficial 1 10,0
Duodeno

Vellosidades aisladas 4 40,0
Giardiasis 2 20,0
Recto y sigmoides

Acumulos linfoides en recto y sigmoides 1 10,0
Proctitis cronica 1 10,0
Metaplasia escamosa con cambios coilociticos sugestivos de VPH. LIE 10.0
bajo grado 1 ’
No tomado 1 10,0

VPH: virus de papiloma humano. LIE: lesion intraepitelial
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CUADRO 9. HALLAZGOS MICROBIOLOGICOS.

Hallazgos microbioldgicos fa (10) %
Sin indicacion 9 90,0
Klebsiella pneumoniae BLEE en fistula anal 1 10,0
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GRAFICOS

GRAFICO 1. INSTITUCION DE PROCEDENCIA.
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GRAFICO 2. ESTADO NUTRICIONAL.
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GRAFICO 3. ESTUDIO ENDOSCOPICO REALIZADO.
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GRAFICO 4. INDICACION DE ENDOSCOPIA DIGESTIVA.
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