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Importancia epidemiologica de
Pneumocystis jirovecii, a proposito
de la pandemia coviD-19

Julio César Giraldo Forero?
Luis Reinel Vasquez Arteaga®

Pneumocystis jirovecii fue descrito por primera
vez por Carlos Chagas en 1909, pero solo hasta
1988, gracias a estudios moleculares, se clasificé
en el reino Fungi; filo: Ascomycota, clase: Pneu-
mocystidomycetes, orden: Pneumocystidales, y
familia: Pneumocystidacae. Es un hongo atipico,
extracelular, unicelular, no cultivable y con este-
noxenismo, por su especificidad entre el hospe-
dero y el microorganismo; el conocimiento del
ciclo de vida es limitado, debido a la no disponi-
bilidad de un método de cultivo in vitro.

Se ha identificado material genético del pa-
tégeno en el medioambiente, el género solo se
ha aislado de reservorios mamiferos, cada uno
presenta una especie particular y la infeccion
humana es de caracter antroponoético. La pa-
red celular del hongo esta constituida por p-1,3
glucano, glucosa/manosa, N-acetilglucosamina,
galactosa/N acetilgalactosamina y colesterol,
este ultimo hallado fundamentalmente en mem-
branas de mamiferos. Se diferencia del resto de

los hongos por carecer de ergosterol, razén por
la cual presenta resistencia al tratamiento con los
antimicdticos convencionales como Anfoterici-
na B yalos Azoles.

La via de infeccion es la respiratoria, por trans-
mision aérea de aerosoles entre hospederos por el
ingreso de estadios troficos de 2 a 4 um de tamario,
presentes en el 95 % de infectados. Recientemente,
se han publicado evidencias moleculares de posi-
ble transmision transplacentaria en humanos, lo
que lleva a nuevas investigaciones en el campo cli-
nico y epidemioldgico del microorganismo (1,2).

Se presume que la colonizacién humana ocu-
rre a temprana edad, ya que se han identificado
anticuerpos circulantes desde los siete meses de
vida y la seroprevalencia incrementa con la edad
por reinfecciones frecuentes, como se ha obser-
vado en pacientes con viH-sida y neumocistosis
en quienes se han encontrado genotipos dife-
rentes. Adicionalmente, se ha reportado que los
anticuerpos especificos contra P. jirovecii estan
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direccionados en buena parte contra una glico-
proteina mayor de superficie GMs de 120 kpa,
con matrices de manosa. La importancia de la
glicoproteina radica en la variabilidad antigénica
que le concede al hongo para evadir la respuesta
inmunoldgica del huésped. El anticuerpo predo-
minante es IgG, pero también se ha identificado
1gM; la 1gG anti la gms de 120 kpa genera fagoci-
tosis mediada por la fraccion Fc y, ademas, acti-
vacién del complemento (2).

La enfermedad pulmonar obstructiva cronica
(EPOC) que causa tiene una prevalencia en la po-
blacion latinoamericana del 14 % y del 8,9 % en
Colombia. Ademas, es la cuarta causa de muer-
te por enfermedades no transmisibles en el pais
y actualmente la quinta en discapacidad en el
mundo por afios de vida. Estudios recientes en
humanos y modelos animales han permitido do-
cumentar el mecanismo de colonizaciéon del hon-
go v los cambios ocasionados en los pulmones
por obstrucciéon bronquial. La neumonia por P.
jirovecii es una infeccién oportunista potencial-
mente mortal que afecta un amplio grupo de per-
sonas inmunocomprometidas, incluso pacientes
con infeccion por viH-sida con recuento de lin-
focitos T cp4+ < 200 céls/mm?; ademads se pue-
den presentar localizaciones extrapulmonares
diseminadas a ganglios linfaticos, bazo, higado,
corazén, médula dsea, cerebro, pancreas, timo,
tiroides, retina, coroides, oido externo y medio,
apéndice, piel y otros 6rganos, pero gracias al ad-
venimiento de los tratamientos antirretrovirales
se ha presentado disminucion de infecciones por
este agente patdgeno (2, 3, 4).

La principal afeccién pulmonar ocurre en via
aérea de menor calibre con infiltrado inflamatorio
y aumento del grosor de la pared bronquial, lo
que reduce el didmetro e incrementa la resisten-
cia al flujo de aire. La presentacion clinica de la
neumocistosis difiere en sus caracteristicas en
pacientes con infeccion via-sida, de aquellos in-
mucomprometidos por otras etiologias, y cobra
actualmente relevancia en pacientes con cancer,
hemopatias malignas, afecciones inflamatorias
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cronicas, trasplantes de drgano sélido, precurso-
res hematopoyéticos, neoplasias, o bien aquellos
tratados con quimioterapia o glucocorticoides. El
diagnostico de la neumocistosis en estos pacien-
tes presenta mayor dificultad y la gravedad del
cuadro clinico en la enfermedad se caracteriza
por hipoxemia marcada, al alcanzar hasta el 50 %
de mortalidad (2).

En el diagndstico de neumocistosis se han
empleado pruebas de imagenologia como la
Rx-térax util en pacientes con viH-sida con in-
filtrados intersticiales difusos bilaterales y la To-
mografia Axial Computarizada (rac) de mayor
sensibilidad ya que permite apreciar las opacida-
des bilaterales en vidrio esmerilado, generalmen-
te acompaiiadas de multiples pneumatoceles. En
el diagnostico directo microscopico de P. jiro-
vecii, las muestras clinicas empleadas son: lava-
dos broncoalveolares (LBA), esputo espontianeo
o inducido, biopsia pulmonar transbronquial,
lavados orofaringeos, exudados nasales y aspira-
dos nasofaringeos. La observacion sin tincion de
morfologias microscopicas de “panal de abejas”
en exudados espumosos provenientes del alvéolo
pulmonar, es un diagnéstico fiable, rapido y de
bajo costo.

La utilidad de las técnicas de tincién conven-
cionales como: hematoxilina-eosina, plata me-
tenanima de Grocott-Gomori, giemsa, azul de
toluidina O, Papanicolaou, violeta crisol y blanco
de calcoflior en material de biopsia es un exce-
lente referente para el diagnodstico. La plata me-
tanamina de Grocott-Gomori es considerada la
técnica de referencia para la identificacion de P.
jirovecii en el LBA. Los métodos moleculares ac-
tuales presentan mayor sensibilidad y especifici-
dad como la RT-PCR, lo cual permite cuantificar la
carga del patdgeno y la deteccion de pacientes con
bajos niveles; otros métodos como la Inmunofluo-
rescencia Directa (1FD) con sensibilidad y espe-
cificidad del 100 y 96 %, respectivamente, es un
método de eleccion diagnodstica. Algunos autores
manifiestan que la deteccion de niveles elevados
de 1,3-D-glucano en sangre en pacientes de alto
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riesgo y con cuadro clinico compatible de neumo-
cistosis es suficiente para el diagnostico (3, 5, 6, 7).

En pacientes con neumocistosis el tratamien-
to y la profilaxis de eleccién por su eficacia y
disponibilidad en forma oral e intravenosa son
trimetoprim y sulfametoxazol (Cotrimoxazol).
En caso de presentarse reacciones adversas por
alergia a las Sulfamidas, como alternativa se pue-
de medicar Dapsona, Pentamidina y Atovacuo-
na, entre otras (3, 4, 8).

En la actual condiciéon de pandemia a causa
del SARS-CoV-2 se han conocido los primeros
reportes de coinfeccién con P. jirovecii, en los
cuales los autores argumentan que la infeccién
por el virus condujo a un estado de inmunosu-
presion ya que en el caso clinico la paciente no
presentaba inmunodeficiencia o comorbilidad
conocida, ni factores de riesgo clasicos asociados
para la condicién de neumonia por el hongo. Es
de conocimiento que las infecciones virales respi-
ratorias predisponen el desarrollo de infecciones
bacterianas y fingicas invasivas secundarias en
pacientes inmunocomprometidos, ademas se han
notificado casos de neumonia por coinfeccion de
H1N1 y P. jirovecii en pacientes inmunocompe-
tentes y sumado a esto la condiciéon de que mu-
chas personas son portadoras sanas del hongo (9).

Lo anterior se puede corroborar con lo repor-
tado por Alanio et al. (10), quienes manifiestan
que cada vez es mayor el nimero de pacientes con
COVID-19 que requieren ser ingresados a la Uni-
dad de Cuidados Intensivos (ucr), los cuales pue-
den presentar cuadro de neumonia secundaria
por coinfeccion con P. jirovecii. Esto lo argumen-
tan con base en la evaluacion de doce pacientes
ingresados a la uc1 y a quienes se les realiz6 LBA
y en cuatro de ellos (17 %), se identifico material
genético (ADN y RNA) de P. jirovecii, que confir-
mo la coinfeccion. Los autores sefialan que nin-
guno de los pacientes present6 condicion previa
de inmunocompromiso al ingreso hospitalario
y que los pacientes que presentaron coinfeccion
desarrollaron sindrome de dificultad respiratoria
aguda (spra), y fueron medicados con esteroides

en dosis altas para evitar las complicaciones,
acompanados de tratamiento profilactico para
evitar neumocistosis y el incremento de la infla-
macion pulmonar. Al respecto recomiendan que
a los pacientes con covip-19 en UCI se les debe
realizar examenes complementarios para detec-
cion de P. jirovecii y que ademds del tratamiento
con esteroides deben recibir medicacion profilac-
tica anti-P. jirovecii, debido al elevado porcentaje
de mortalidad que se presenta en etos pacientes
(10, 11).

La coinfeccién por agentes fuingicos conco-
mitantes en pacientes con cuadro de neumonia
por coviD-19 es otra condiciéon que se puede
presentar, como el caso reportado por Shaozhe
et al. (12), en el cual refieren que una paciente
con prescripcion de hidroxicloroquina y leflu-
nomida por presentar historia clinica de artritis
reumatoide y a quien se le traté con el medica-
mento biolégico Tocilizumab para la infecciéon
por covip-19 y la artritis reumatoide, presentd
deterioro de su condicidn clinica después del su-
ministro de este, y se le diagnosticé por RT-PCR
una coinfeccién por P. jirovecii y Aspergillus fu-
migatus. Varios autores han explicado que pro-
bablemente las coinfecciones fungicas invasivas
en pacientes con covID-19 pueden estar sub-
diagnosticadas, y han establecido como posibles
factores de riesgo los asociados a tratamientos
con corticosteroides, la intubacién y la tormenta
de citoquinas, entre otros, por lo que recomien-
dan realizar pruebas complementarias para la
identificacion de posible coinfeccién por hongos
en los pacientes hospitalizados con cuadro de
neumonia por COviDp-19 (12).

La neumonia por covip-19 y la neumocistosis
pueden compartir caracteristicas clinicas simila-
res como infiltrados multifocales bilaterales e hi-
poxemia profunda. La coinfeccién con P. jirovecii
puede no ser detectada en pacientes con infeccion
grave por SARS-CoV-2, y la condicién puede re-
vestir mayor gravedad si estos presentan inmu-
nodeficiencia previa a la infeccion viral (9, 10, 12).
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