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Resumen

Introduccion: desde los primeros casos de virus de inmu-
nodeficiencia humana (VIH), se conocen manifestaciones
oculares secundarias a la infeccion y estas se han relacio-
nado con el conteo de linfocitos CD4+.

Objetivo: describir la correlacién entre las manifestacio-
nes oculares en pacientes con VIH y el conteo de linfocitos
CD4+.

Material y métodos: estudio transversal analitico de pa-
cientes con VIH, en quienes se analiz6 la correlacion entre
conteo de CD4+ y manifestaciones oftalmolégicas.
Resultados: se incluyeron 21 pacientes entre 26 y 67 afios
de edad. Solo tres no se encontraban en terapia antirretro-
viral. El 67% presentd algun tipo de manifestacion ocular,
42% presento manifestaciones no relacionadas con la infec-
cion, 47% manifestaciones relacionadas y 24% ambas. La
microangiopatia de la conjuntiva fue la manifestacion ocular
mas frecuente (35.7%). Hubo una correlacion estadistica-
mente significativa (r = 0.76, p = 0.0001) entre las manifes-
taciones oculares relacionadas con la infeccion y el conteo
de linfocitos CD4+.

Conclusiones: los pacientes con VIH presentan con fre-
cuencia manifestaciones oculares, la mayoria asociadas a
la infeccién. Existe correlacion entre la presencia de estas
con el conteo de CD4+; sin embargo, un numero similar de
manifestaciones no asociadas a la infeccién se presentaron
sin correlacion con el conteo, por lo que los pacientes con
VIH deberian tener revisiones oftalmoldgicas periddicas, in-
dependientemente del conteo de CD4+.

Abstract

Background: Since the first cases of human immunodefi-
ciency virus (HIV), ocular manifestations secondary to infec-
tion have been known and these have been related to the
CD4+ lymphocyte count.

Objective: To describe the correlation between ocular ma-
nifestations in patients with HIV and the CD4+ lymphocyte
count.

Material and methods: Analytical cross-sectional study of
patients with HIV whose CD4+ count was correlated with the
presence of ophthalmological manifestations.

Results: 21 patients between 26 and 67 years were studied.
Only 3 patients were not on antiretroviral therapy. 67% of the
patients presented some type of ocular manifestation, 42%
presented non-infection related manifestations, 47% rela-
ted manifestations and 24% both. Conjunctival microangio-
pathy was the most frequent ocular manifestation (35.7%).
There was a statistically significant correlation (r = 0.76,
p = 0.0001) between eye manifestations related to infection
and CD4+ lymphocyte count.

Conclusions: Patients with HIV frequently present ocular
manifestations, the majority related to infection; there is a
correlation between the presence of these with the CD4+
count. However, a similar number of manifestations not re-
lated to infection occurred without correlation with the cou-
nt; therefore, HIV patients should have periodic ophthalmo-
logical examinations, independently of CD4+ count.
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Introduccioén

El primer reporte de caso de infeccidon por virus de
inmunodeficiencia humana (VIH) fue en 1981 en Estados
Unidos.! Un afio después se reportaron manifestaciones
oculares relacionadas con la infeccion.234 En México los
primeros casos notificados de VIH fueron en 1983. Segun el
Centro Nacional para la Prevencién y Control del VIH/SIDA,
desde entonces a la fecha se han diagnosticado 210 931
pacientes en México. Tan solo el afio pasado se notificaron
15 653 casos nuevos de VIH.5 El VIH se clasifica en dos
tipos: VIH-1y VIH-2. El VIH-1 es la causa mas frecuente de
enfermedad en todo el mundo.® El virus genera una situa-
cion de inmunodeficiencia y los pacientes se encuentran
en riesgo de desarrollar enfermedades oportunistas, como
infecciones y neoplasias.” La afectacion ocular es frecuente
en pacientes con VIH.8 Holland et al. fueron los primeros
en reportarlas y todos los casos tanto vivos como en autop-
sias que exploraron presentaron anormalidades oculares.3
Hodge et al. determinaron que no todas las infecciones
oculares en pacientes con VIH son oportunistas.® Las mani-
festaciones oculares pueden dividirse por el sitio anatémico
que afectan en: las de anexos, %112 |as de segmento ante-
rior,10.13.14.15 |35 de segmento posterior'®17:18.19 y |as neurof-
talmoldgicas;2%-2122 por su etiologia, pueden ser infecciosas,
no infecciosas y también secundarias a medicamentos. %23
Para el tamizaje de las manifestaciones oftalmoldgicas, se
recomienda realizar fundoscopia indirecta cada tres meses
a los pacientes con CD4+ < 50/uL, ya que el 15% de las
retinitis por citomegalovirus son asintomaticas?* y la terapia
antirretroviral altamente activa ha llevado a reduccion en la
incidencia de retinitis.2526

Aunque bien conocidas y previamente descritas en otras
poblaciones, hasta ahora no se ha documentado el com-
portamiento de las manifestaciones oculares en pacientes
con VIH en nuestro pais. En este estudio se pretende des-
cribir las manifestaciones oculares que se presentan en
pacientes con VIH y su correlacion con el conteo de CD4+
en nuestra poblacion.

Material y métodos

Se realizé un estudio transversal analitico de tipo corre-
lacional del conteo de linfocitos CD4+ con las manifesta-
ciones oculares en una serie de casos de 21 pacientes con
diagnostico de VIH en un hospital de tercer nivel del Centro
Médico Nacional de Occidente del Instituto Mexicano del
Seguro Social (IMSS) en Guadalajara. Se revisaron pacien-
tes durante el periodo comprendido entre julio y diciembre
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de 2019. El Comité de Etica del IMSS aprobd este estudio
(R-2019-1301-047), el cual se apegdé a la Declaracion de
Helsinki.

El tamafio de la muestra se obtuvo mediante una férmula
para correlacién simple en la que se supuso que se podria
encontrar una correlacion de alrededor de 0.6 con nivel de
significacion de 0.05 y poder de 80%, por lo que se requirio
un tamafo minimo de 16 sujetos para el estudio. El muestreo
fue no probabilistico de casos consecutivos. Se incluyeron
pacientes vigentes del IMSS con el diagnéstico confirmado
de infeccion por VIH, mayores de 16 afios, que contaban
con conteo de linfocitos CD4+ reciente o disponibilidad
para realizarlo el dia de la valoracion oftalmoldgica y que,
ademas, aceptaron participar en este estudio y firmaron su
consentimiento informado para hacerlo.

Se excluyeron aquellos pacientes que previo al
diagndstico de VIH tuvieran antecedente de trauma, cirugia
oftalmolégica o alguna patologia ocular previa, como
glaucoma, estrabismo, retinopatia diabética o uveitis. Se
eliminarian aquellos casos en cuya exploracion se hiciera el
hallazgo de alguna secuela secundaria a un trauma previo
0 cirugia que por sesgo de memoria no fuera mencionado
previamente por el paciente, asi como casos en los que no
fuera posible recabar conteo de CD4+.

Previo consentimiento informado, se realiz6 interrogatorio
directo a los pacientes para conocer su edad, el tiempo
de diagnostico de VIH, si se encontraban bajo terapia
antirretroviral o alguna otra complementaria y el tiempo de
las mismas; también se inquirié acerca de comorbilidades
asociadas y antecedentes oftalmoldgicos. Se realizd una
exploraciéon oftalmolégica completa que consistio en la
medicion de agudeza visual con cartilla de Snellen; pruebas
de vision al color con tablas de Ishihara; test de Amsler;
valoracion de los reflejos pupilares, con iluminacién directa
en condiciones escotépicas y fotépicas; evaluacion de los
movimientos oculares mediante exploracién directa y en
caso de detectar desviacion, medicion de las dioptrias con
prismas; evaluacion del segmento anterior mediante biomi-
croscopia con lampara de hendidura; medicion de la presion
intraocular con tonémetro de aplanacion de Goldmann; eva-
luacién del angulo iridocorneal con lente de cuatro espejos
tipo Sussman, y fondoscopia indirecta con lente de 20 diop-
trias y directa con lente de tres espejos. Se documentaron
los hallazgos del segmento posterior mediante fotografia de
fondo de ojo y en casos necesarios se realizé6 tomografia
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de coherencia 6ptica (OCT) de macula y ultrasonido ocular
modo B. También se hizo interconsulta con el Servicio de
Infectologia para ver si se requeria abordaje y manejo de
patologias infecciosas agregadas.

Andlisis estadistico

Se uso el sistema SPSS, version 25, para el analisis de
los datos y se utilizé la prueba de Spearman para la correla-
cion de la variable cuantitativa continua, que es el conteo de
linfocitos CD4+ con la variable cualitativa nominal dicotomica,
que es la presencia o0 ausencia de manifestaciones oculares,
y se considerd una p < 0.05 como estadisticamente significa-
tiva. Las manifestaciones oculares se agruparon en aquellas
conocidas como atribuibles a la infeccién y aquellas no atri-
buibles a esta. Se definieron como manifestaciones ocula-
res atribuibles a la infeccién por VIH aquellas indicativas de
deterioro de la inmunidad celular, condiciones oportunistas o
aquellas cuyo curso se complica por la presencia de VIH. Se
analizo la correlacion del conteo de CD4+ con la presencia y
la ausencia de manifestaciones oculares; también se analizé
la correlacion con el tipo de manifestacion oftalmologica.

Resultados

Se incluyeron 21 pacientes, de los cuales 17 fueron hom-
bres (80%). La mayoria de los casos se encontraban en
terapia antirretroviral altamente activa (cuadro 1).

En 14 pacientes (67%) se encontr6 alguna manifestacion
oftalmoldgica. En los pacientes con manifestaciones ocula-
res, estas se dividieron en aquellas atribuibles al virus y en
no atribuibles, y estuvieron presentes en 10 (47%) y nueve

Cuadro | Caracteristicas demograficas de los pacientes

Manifestaciones
oculares

atribuibles al virus

[ o [ % [ o [ %« | [ % o [ %

Manifestaciones
oculares no
atribuibles al virus (n

(43%) de los casos, respectivamente. En cinco pacientes
(24%) se encontraron ambos tipos de manifestaciones
(cuadro II).

Cuadro Il Frecuencia de manifestaciones oculares

Casos con VIH %

Sin manifestaciones oculares 7 58
Con manifestaciones oculares 14 67
Manifestaciones oculares atribuibles al virus 10 47
Manifestaciones oculares no atribuibles al virus 9 43

Manifestaciones oculares atribuibles y no
atribuibles al virus

Entre las manifestaciones no atribuibles, la mas fre-
cuente fue la blefaritis, que se encontré en cinco casos
(7.14%). Entre las atribuibles al virus, la microangiopatia de
la conjuntiva fue la mas frecuente y se encontré también
en cinco casos (35.7%). La retinitis por citomegalovirus fue
diagnosticada en uno de los casos (7.14%) (cuadro IlI).

Cuadro lll Manifestaciones oculares en los pacientes

Blefaritis 5 35.7

Hiperplasia de glandula lagrimal 1 714
Ojo seco 2 14.28
Catarata 1 714
Coroidopatia serosa central 1 714
Microangiopatia de la conjuntiva 5 35.7

Epiescleritis por sifilis 1 714
Panuveitis por sifilis 2 14.28
Retinitis por citomegalovirus 1 714

Correlacién

Si ifestaci
in manifestaciones con CD4+

oculares

Sexo
Hombre 8 38 8 5 238 17 81 0
Mujer 1 47 1 47 2 95 4 19 :

TARAA
Si 6 205 5 23 8 7 33 8 18 85 -04

14.2

I S P S N

Edad (en afios) 35.4+7.9 505+ 12.2 46139 425+12.9

Tiempo con diagnostico de 19.5 + 24 133.8 + 78.4 150.8 + 101.07 87.6 + 93.02 0.6

VIH (en meses)

Conteo de CDA4+ 269.4 + 185.5 1015.9 + 532.5 719.2 + 209.3 5971 + 446.2 1

(en células/pL)

TARAA: terapia antirretroviral altamente activa; DE: desviacion estandar
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La presencia de manifestaciones oculares se correla-
ciond débilmente con el conteo de CD4+ (r= 0.4, p = 0.036)
(figura 1).

Figura 1 Correlacion de las manifestaciones oculares con el conteo
de CD4+

Ausente o

Presente fes—e

Manitestacion ocular

0 500 1000 1500 2000
Conteo de CD4+

Las manifestaciones oculares se presentaron con mayor frecuencia
en pacientes con menor conteo de CD4+ (r= 0.4, p = 0.036)

Las manifestaciones atribuibles al virus se correlaciona-
ron de forma significativa con el conteo de CD4+ (r=0.763,
p = 0.0001); cuanto menor fue el conteo de CD4+, las mani-
festaciones oculares atribuibles a la infecciéon fueron mas
frecuentes (figura 2).

Figura 2 Correlacion de las manifestaciones oculares atribuibles al
virus con el conteo de CD4+

Ausente ore

Presente te—s

Manifestacion ocular atribuible
a la infeccién por VIH
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Las manifestaciones oculares atribuibles al virus se presentaron en

casos con menor conteo de CD4+ (r=0.763, p = 0.0001)

Las manifestaciones oculares no atribuibles al virus
se presentaron independientemente del conteo de CD4+
(figura 3).
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Figura 3 Correlacion de las manifestaciones oculares no atribui-
bles al virus con el conteo de CD4+
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Las manifestaciones oculares no atribuibles al virus se presentaron
sin una correlacion con el conteo de CD4+ (r=0.11, p =0.317)

Discusion

Desde la era de la terapia antirretroviral altamente
activa, las manifestaciones oculares clasicas han dismi-
nuido; sin embargo, en pacientes con diagnodstico tardio o
pobre apego al tratamiento todavia las encontramos en la
actualidad. Las guias recomiendan revision oftalmolégica
cuando el conteo de CD4+ es < 50/uL y se han basado
en la opinién de expertos.?”28 Nishijima et al. recomiendan
revision de rutina cuando el conteo de CD4+ es < 200/uL.2°
En este estudio los pacientes con VIH presentaron con
frecuencia manifestaciones oculares, de las cuales el 47%
fueron atribuibles a la infeccion y existe correlacion entre la
presencia de estas con el conteo de CD4+, lo cual ha sido
descrito ampliamente con anterioridad; sin embargo, un
numero similar de manifestaciones no atribuibles a la infec-
cién se presentaron sin correlacién con el conteo. Los resulta-
dos de este estudio nos sugieren que todos los pacientes con
VIH deberian tener evaluaciones oftalmoldgicas. El presente
estudio tiene debilidades, como el hecho de que se realizé
en una poblacién muy pequefa; que se analizaron pacientes
con diferente tiempo de diagnodstico, asi como de tratamiento;
que se realizd en solo un centro hospitalario, ademas de su
naturaleza transversal. Una fortaleza es que se valoraron
casos consecutivos de pacientes con VIH y se encontraron
pacientes de los que no se sabia que padecian patologia
oftalmoldgica, dado que eran asintomaticos y a la exploracion
oftalmoldgica se encontraron hallazgos patologicos.

Conclusiones

Recomendamos tamizaje oftalmolégico al momento
del diagnéstico de VIH, asi como revisiones periédicas sin
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importar el conteo de CD4+ y estas deben ser mas frecuen-
tes en los primeros tres afos del diagndstico, ya que la
mayoria de las manifestaciones se presentaron en los pri-
meros afos, posiblemente debido a la ausencia de terapia
antirretroviral altamente activa al momento del diagnéstico,
asi como a pobre adherencia en los primeros meses de ini-
ciada la terapia. Incluso con la evidencia que tenemos, seria
conveniente realizar estudios longitudinales que incluyan

una mayor muestra para modificar las guias de referencia a
oftalmologia de los pacientes con VIH.

Declaracion de conflicto de interés: los autores han completado y
enviado la forma traducida al espafiol de la declaracién de conflic-
tos potenciales de interés del Comité Internacional de Editores de
Revistas Médicas, y no fue reportado alguno que tuviera relacién
con este articulo.
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