¥y ¥ ¥y

Universitas Médica

ISSN: 0041-9095
revistascientificasjaveriana@gmail.com
Pontificia Universidad Javeriana
Colombia

Pulido Arenas, Jorge; Tobon-Trujillo, Manuela; Garzén, Javier R.
Linfocitopenia T CD4+ idiopatica: reporte de caso
Universitas Médica, vol. 57, nim. 4, octubre-diciembre, 2016, pp. 502-507
Pontificia Universidad Javeriana
Bogotéa, Colombia

Disponible en: http://www.redalyc.org/articulo.oa?id=231051147011

Como citar el articulo (€ &\ \( //.'» @

Numero completo Sistema de Informacién Cientifica

Mas informacion del articulo Red de Revistas Cientificas de América Latina, el Caribe, Espafia y Portugal
Pagina de la revista en redalyc.org Proyecto académico sin fines de lucro, desarrollado bajo la iniciativa de acceso abierto


http://www.redalyc.org/revista.oa?id=2310
http://www.redalyc.org/revista.oa?id=2310
http://www.redalyc.org/articulo.oa?id=231051147011
http://www.redalyc.org/comocitar.oa?id=231051147011
http://www.redalyc.org/fasciculo.oa?id=2310&numero=51147
http://www.redalyc.org/articulo.oa?id=231051147011
http://www.redalyc.org/revista.oa?id=2310
http://www.redalyc.org

502

REPORTES DE CASO @ ®

doi: 10.11144/Javeriana.umed57-4.ltci

Linfocitopenia T CD4+ idiopatica:
reporte de caso

JORGE PULIDO-ARENAS', MANUELA TOBON-TRUJILLO?, JAVIER R. GARZON?

Coémo citar: Pulido Arenas J, Tobon-Trujillo M, Garzon JR. Linfocitopenia T CD4+ idiopatica: reporte de caso.
Univ Med. 2016;57(4):502-7. doi: http://doi.org/10.11144/Javeriana.umed57-4.1Itci

Resumen

Este articulo presenta el caso de un hombre mayor que ingresé con cuatro meses de
evolucion de hemiparesia izquierda progresiva con sospecha de etiologia neoplasica.
Se le realizé una biopsia cerebral estereotactica que revelo lesiones granulomatosas
con estructuras micoticas intracelulares compatibles con histoplasma. Adicionalmente,
el paciente habia requerido una orquidectomia debido a una masa testicular con una
biopsia que evidencio lesiones granulomatosas. La prueba del VIH y la carga viral
fueron negativas, el recuento de linfocitos CD4+ fue inferior a 300 células/ul, y fue
positiva la reaccion en cadena de la polimerasa para M. tuberculosis en el tejido
testicular. Se realiz6 un nuevo recuento de linfocitos T CD4+ después de seis semanas
del diagndstico que nuevamente fue inferior a 300 células/ul, lo cual confirmé el
diagnéstico de linfocitopenia T idiopatica de CD4+.

Palabras clave: linfocitopenia T CD4+ idiopatica, linfopenia, infecciones oportunistas,
seronegatividad para VIH.

1 Médico internista, Hospital Universitario San Ignacio, Bogota, Colombia. Profesor instructor, Pontificia Uni-
versidad Javeriana, Bogota, Colombia.

2 Médico internista, Pontificia Universidad Javeriana, Bogota, Colombia.

3 Médico internista-infectologo, Hospital Universitario San Ignacio-Pontificia Universidad Javeriana, Bogota,
Colombia.

Recibido: 23/07/2016 Revisado: 03/05/2016 Aceptado: 08/08/2016

Jorge Pulido-Arenas, Manuela Tobon-Trujillo, Javier R. Garzon. Linfocitopenia T CD4+ idiopatica: reporte de caso



Title: Idiopathic T CD4+ Lymphocyto-
penia. Case Report

Abstract

We present the case of an elder man who was
admitted for four months of left progressive
hemiparesis with suspected neoplastic etiol-
ogy. A stereotactic brain biopsy was performed
with pathological findings of granulomatous le-
sions and intracellular fungal structures compat-
ible with histoplasma. Additionally, the patient
previously had an orchidectomy because of a
testicular mass with a biopsy showing a granu-
lomatous lesion. The HIV test and the viral load
were negative, the CD4+ lymphocyte count was
below 300 cells/ul and a M. tuberculosis PCR on
testicular biopsy was positive. We performed a
new CD4+ lymphocyte count after six weeks of
diagnosis that once again were below 300 cells/
pl, confirming the clinical suspicion of idiopath-
ic T CD4+ lymphocytopenia.

Key words: T-lymphocytopenia, idiopathic
CD4-positive, lymphonenia, opportunistic infec-
tions, HIV seronegativity.

Introduccion

La linfocitopenia T CD4+ idiopatica
es una rara entidad no relacionada con
infeccion por el virus de la inmunodefi-
ciencia humana (VIH), que predispone
a inmunosupresion y a multiples com-
plicaciones infecciosas, la mayoria por
gérmenes oportunistas. A continuacion
describiremos un caso de linfocitopenia
T CD4+.

Descripcion del caso

El caso corresponde a un hombre de
sesenta anos de edad sin antecedentes
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patologicos relevantes, quien consulto
por un cuadro clinico de cuatro meses
de evolucion, consistente en parestesias
de los miembros inferior y superior iz-
quierdos, acompanadas de disminucion
de la fuerza muscular ipsilateral. En el
ingreso al centro de remision, una tomo-
grafia axial computarizada mostr6é una
lesion ocupante de craneo, por lo que
remitieron al paciente a nuestro hospi-
tal, para que el servicio de neurocirugia
lo evaluara, por una alta sospecha de
etiologia neoplasica. Adicionalmente,
se describio el hallazgo de una lesion
nodular testicular derecha, por lo cual
se le habia realizado una orquidectomia.
No se disponia del resultado de patolo-
gia cuando ingresd a nuestro hospital.

Luego de ser remitido, se ampliaron
los estudios con una resonancia magné-
tica (figura 1) cerebral, que evidenciod
una lesion nodular cortical de 6 mm en
la circunvolucion precentral del 16bulo
parietal izquierdo. Por tal razon, el pa-
ciente se llevd a biopsia esterotaxica.
Los hallazgos quirtirgicos macrosco-
picos fueron sugestivos de una lesion
neoplasica. El reporte preliminar de la
patologia mostrd lesiones granuloma-
tosas, con estudios de la reaccion en
cadena de la polimerasa (PCR) para
Mycobaterium tuberculosis y Toxoplas-
ma gondii, negativos y con tinciones
positivas para histoplasma (figura 2),
con lo que se diagnostico histoplas-
mosis cerebral. Al paciente se le inicio
manejo con anfotericina B y se le rea-
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lizaron estudios de inmunosupresion
con ELISA VIH, el cual no fue reacti-
vo, y TAC toraco-abdominal que, como
unico hallazgo, evidencid pequefias
lesiones nodulares en ambos campos
pulmonares, las cuales no se estudiaron,
por considerarse elevada la probabili-
dad de ser secundarias al mismo agente
infeccioso.

Figura 1. Resonancia magnética cerebral
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Figura 2. Coloracion de plata. Aumento 100X
con aceite de inmersion. Se reconocen las es-
tructuras micoéticas, pequeiias, intracelulares
correspondientes a histoplasma, algunas en
gemacion

Teniendo en cuenta la alta probabi-
lidad de que esta presentacion de histo-
plamosis se debiera a una reactivacion,
y ante la negatividad del examen de
ELISA para VIH, se solicito el recuen-
to de linfocitos CD4+. Asi se obtuvo
un resultado de 190 células/pl. Tenien-
do en cuenta estos resultados y con la
sospecha de linfocitopenia idiopatica
de CD4+, consideramos descartar que
la lesion testicular no se debiera a otro
microrganismo diferente. Por esta ra-
z6n, se obtuvo el bloque de parafina de
tejido testicular extraido en el hospital
de remision, en el cual se realiz6 PCR
para M. tuberculosis, que fue positiva,
y por esto se comenzd a manejar con
isoniazida, rifampicina, pirazinamida y
etambutol, el cual toler6é de manera exi-
tosa. Ante la evidencia de dos agentes
infecciosos oportunistas, se realiz6 nue-
vamente el examen ELISA para VIH
de cuarta generacion, con un resultado
no reactivo, y se ampliaron los estudios
con carga viral para VIH, que también
fueron negativos.

Durante la estancia hospitalaria,
el paciente tuvo dos complicaciones
infecciosas adicionales: 1) una bacte-
riemia por Staphylococcus aureus me-
ticilino resistente (SAMR), complicada
con endocarditis de la valvula tricuspi-
de, la cual se tratdé de modo satisfactorio
con daptomicina, durante seis semanas.
2) Una bacteriemia por Acinetobacter
baumanni tratada de manera exitosa
con cefepime y tigeciclina.
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Después de completar seis semanas
de anfotericina B, se cambid el medica-
mento a itraconazol. Ademas, hubo un
nuevo recuento de linfocitos T CD4+ en
293 células/pl, por lo que se confirmé el
diagnostico de linfocitopenia T CD4+
idiopatica. La evolucion fue satisfactoria
y el paciente fue dado de alta en buenas
condiciones; pero con secuelas neurolo-
gicas de hemiparesia izquierda.

Discusion

La linfocitopenia T CD4+ idiopatica se
define como un recuento de linfocitos
CD4+ menor de 300 células/ul o menor
del 20% del recuento total de linfocitos,
en dos tomas con un minimo de seis se-
manas entre cada una de ellas, en ausen-
cia de evidencia paraclinica de infeccion
por VIHI o VIH2, alguna inmunodefi-
ciencia conocida o terapias que predis-
pongan a disminucion en recuento de
células CD4 [1].

Aunque su fisiopatologia no esta cla-
ramente definida, se han descrito algunas
teorias al respecto, entre ellas un descen-
so en la produccion de precursores de
células T en la médula [2], secundario a
una produccién defectuosa de citocinas
como el factor de necrosis tumoral alfa
(TNF-0) e interferon gamma (IFN-y)
[3,4], que lleva a disminuir su produc-
ciéon o aumento en su apoptosis, con un
aumento en las concentraciones de inter-
leucina 7 (IL-7), probablemente como
mecanismo compensatorio [3]. Otras de
las teorias propuestas hacen referencia a
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la destruccion mediada por anticuerpos
de las células circulantes o disfuncion
bioquimica del receptor de células T
CD3 [2.4,5].

Lo descrito favorece la caracteristica
fenotipica de esta entidad, caracteriza-
da por un leve descenso de linfocitos T
CD8+, por la disminucion de la relacion
CD4:CD8 y porque los linfocitos B pue-
den estar disminuidos en algunos pacien-
tes; sin embargo, en todos se encuentran
concentraciones normales de inmuno-
globulinas [2]. Dentro de las células
CD4, aquellas que se consideran virge-
nes CD45RA" son las que se encuentran
gravemente disminuidas, comparadas
con aquellas denominadas de memoria
CD4RO"[6].

Una vez evidenciada la afectacion
en el recuento de células CD4+, se de-
ben diferenciar las entidades que con
mas frecuencia pueden predisponer a
esta entidad, entre ellas las infecciosas,
como virales (VIH, citomegalovirus, vi-
rus de Epstein-Barr, hepatitis B, influen-
za, HTLV 1 y 2, entre otras), flingicas,
parasitarias, y dentro de las mas repre-
sentativas se encuentran las infecciones
por micobacterias no tuberculosas y por
Mycobacterium tuberculosis con mani-
festaciones extrapulmonares [6,7].

Otras entidades que se encuentran
relacionadas con esta entidad, y que de-
ben descartarse racionalmente, son las
de etiologia oncolédgica (principalmente
hematologicas, entre ellas linfoma de
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no-Hodgkin, linfoma asociado a tejido
de mucosas y micosis fungoides), au-
toinmunes (sindrome de Sjogren y lupus
eritematoso sistémico) y farmacoldgicas
(corticoesteroides, ciclofosfamida, aza-
tioprina, metotrexate, entre otras) [6].

Clasicamente, esta enfermedad se
ha descrito en poblacion adulta. La
edad media de inicio es 43 afios, con
un rango que varia ente los 17 y los 78
aflos [2]. Por esta razon, debe diferenciar-
se de otras inmunodeficiencias primarias
de posible inicio en la edad adulta, como
la inmunodeficiencia comun variable o
la deficiencia de adenosina deaminasa,
de inicio en la adultez, entre otros [6].

El espectro clinico varia desde una
alteracion de laboratorio asintomadtica
hasta condiciones que amenazan la vida,
porque imitan el curso clinico de los pa-
cientes con sida [2]. Dentro de las ma-
nifestaciones clinicas se encuentran las
complicaciones infecciosas, sobre todo
por gérmenes conocidos como oportu-
nistas. Las mas descritas, en orden de
reporte, son criptococosis, micobacte-
rias y herpes zoster multidermatoma;
sin embargo, se pueden presentar otras
manifestaciones, como la infeccion por
Histoplasma capsulatum, como en el
caso descrito [8].

Nuestro caso fue excepcional. La
presentacion simultanea de infecciones
oportunistas en pacientes con inmuno-
deficiencia inexplicada y catalogados
como linfocitopenia de CD4+ idiopatica

es escasamente reportada en la literatura.
En la publicacion de Duncan y cols. [9]
se mencionan tres casos: uno con neu-
monia por Pneumocystis jirovecii, otro
con criptococosis del sistema nervioso
central (SNC) y otro con histoplasmosis
diseminada. Solo uno de los casos tuvo
coinfeccion simultanea oportunista por
criptococosis del SNC y tuberculosis
pulmonar. A la fecha, no encontramos
referencias con presentacion simultanea
de histoplasmosis del SNC y tuberculo-
sis genitourinaria.

El tratamiento de la linfocitopenia
CD4+ idiopatica consiste en la profilaxis
y el manejo de las infecciones oportu-
nistas, de acuerdo con recomendaciones
basadas en la experiencia de tratamiento
de pacientes con VIH, pues —especifi-
camente— no existen guias para esta
condicion. Por lo general, se recomien-
da la profilaxis primaria, segtn el conteo
de CD4+ [10]. En casos con recuentos
menores a 200 células/ul, se recomien-
da la trimetoprima-sulfametoxazol para
prevenir infecciones por P, jirovecii. Si el
recuento de CD4+ es menor a 100 célu-
las/ul debe considerarse la profilaxis para
Toxoplasma gondii, y ante recuentos ce-
lulares mas bajos (menores a 50 células/
ul), se utilizan los macrolidos para evitar
infecciones por bacterias del complejo
Mycobacterium avium. De igual forma,
se recomienda la vacunacion contra el
neumococo y la influenza estacional, sin
importar el recuento celular. Se encuen-
tran en estudio terapias experimentales
para incrementar el recuento de células
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CD4 como la IL-2 recombinante [11,12],
laIL-7 [13] y el IEN-y [4,14].
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