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Factores asociados
• Edad, sexo, riesgo
• Educación, pobreza
• Políticas de testeo
• Migración

Diagnóstico tardío, mortalidad

Importancia
• 30% de la mortalidad
• Mayor toxicidad TARV
• Mayor riesgo de IRIS
• Mayor inmunoactivación
• Impacta la mortalidad a 

largo plazo
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Definición
Al diagnóstico
• <200 CD4 (hay otras)
• Estadío 3-4 de OMS 

Belaunzaran-Zamudio, et al. Am J Epidemiol 2019
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Enfermedad avanzada por VIH
Definición
• Personas con <200 CD4
• Menores de 5 años sin TARV
• Estadio 3-4 de OMS

(1) Guidelines for managing advanced HIV disease and rapid initiation of antiretroviral 
therapy. Geneva: World Health Organization; 2017 

Importancia
• 2/3 de las muertes por VIH 

todavía se producen por causas 
prevenibles

Factores asociados
• Edad, sexo
• Pobreza
• Uso de drogas y alcohol
• Poca retención



Hay muy pocos datos sobre cuáles son las 
causas de muerte a nivel nacional en personas 
con VIH de América Latina y El Caribe, pero las 

infecciones oportunistas siguen teniendo un 
papel relevante



La mayoría de las personas con enfermedad avanzada ya han 
sido diagnosticadas pero se perdieron en el seguimiento

Álvarez Barreneche et al. AIDS Res Ther (2017)



El impacto del VIH sigue siendo grande en salud

Estudio en 472 personas con VIH admitidas 
a UCI en 5 hospitals de Medellin 2009-2014.
• 28% diagnóstico VIH en la internación
• 83% <200 CD4
• 80% Infecciones oportunistas
• 55% recibió TARV alguna vez
Impacto
• 21 días media de ingreso
• 49% mortalidad
Histoplasmosis y criptococosis fueron más 
frecuentes entre los que no sobrevivieron 
(16% vs. 20% y 13% vs. 23%, 
respectivamente). 



Tuberculosis
Recomendaciones para el tamizaje

• Prueba de los cuatro síntomas de la OMS: Tos, 
fiebre, sudores nocturnos y pérdida de peso 
Recomendación firme) Para niños: Tos actual, fiebre, 
escaso aumento de peso o contacto cercano con un 
paciente con TB (Recomendación firme)

• Proteína C reactiva utilizando un punto de corte de 
>5mg/L (Recomendación condicional)

• Radiografía de tórax digital (Recomendación 
condicional) con detección asistida por ordenador 
(Recomendación condicional)

• Pruebas moleculares rápidas para el cribado de la 
tuberculosis (Recomendación condicional)

• LAM en orina en personas con VIH internados o <200 
CD4

Las personas con VIH deben tamizarse sistematicamente para la enfermedad tuberculosa 
activa en cada visita a la clínica (Recomendación fuerte, muy baja calidad de evidencia)



Una intervención de 15 
minutos reduce la 
mortalidad en pacientes 
internados con VIH



Cd4 >500 CD4 500-200 CD4<200

Asymptomatic
Cough

Fever, lymph node Fever, lymph node, weight loss, 
night sweats

Pulmonar

Xpert POSITIVO

LAM NEGATIVO

Pulmonar atypical

Xpert POSITIVO o NEGATIVO

LAM POSITIVO o NEGATIVO

Extrapulmonary

Xpert NEGATIVO

LAM POSITIVO

Valor adicional de combinar Xpert y LAM-TB

La combinación tiene >90% de sensibilidad
Aumento 36% en la capacidad de detectar la enfermedad



Histoplasmosis
El que busca encuentra: historia del diagnóstico en Colombia



Antígeno en orina para Histoplasmosis

Cáceres DH et al. J Clin Microbiol. 2018

Cáceres D, et al, Mycoses, 2019

Sensibilidad y 
especificidad 
mayor al 90%



OPS 2020

Resumen de la guía de histoplasmosis de la OPS/OMS



Criptococosis
Posibilidad de detectarla temprano con Ag

Pais Prevalencia Autor

Paraguay 10% G. Aguilar y cols

Guatemala 4.8% N. Medina y cols

Argentina 8.1% C. Frola y cols

Brazil 12% Ferreira y cols

Brazil 3% Vidal y cols

-Kozel & Bauman. Expert Opin Med. 2012.

• Primera causa de meningitis en jóvenes en áreas de alta prevalencia de VIH
• Responsible de 2.400 muertes en LAC/año
• 100% de fatalidad sin tratamiento, 30% con tratamiento



PAHO/WHO

Se puede reducir la mortalidad 
con tamizaje sistemático en 

personas con menos de 200 CD4

La mortalidad por subgrupos a los 
14 días fue:

12% 
tamizados con 

CrAg y 
positivos

21% 
sin tamizar 
para CrAg y 

que se 
presenta-ron 

con meningitis

(p = 0,005).



Las pruebas son costo-efectivas

TB-LAM Criptococo Histoplasmosis

Cost/DALY averted 4.6 euros Cost/DALY averted USD 21
Costo por vida salvada USD 662

Costo/año/vida con Amph-D USD 26 
Costo/año/vida con Amph-L USD 607



¿Qué hacer?

Enf. Avanzada recién 
diagnosticada 

Diagnóstico tardío

Enf. Avanzada por 
progresión post-abandono

de TARV

Expandir testeo Detectar y prevenir IO Inicio TARV Revincular perdidosDetectar EAH

Pruebas de CD4 
en el punto de 
atención

• Servicios diferenciados
• Estrategias de adherencia
• Apoyo social
• Incentivos
• Búsqueda comunitaria
• Frascos multimes (6 meses)

Utilizar las 
diferentes 
modalidades 
disponibles

Implementar 
el paquete 
expandido de 
enfermedad 
avanzada

Inicio rápido

Uso de 
dolutegravir 
en adultos y 
niños

Apoyo 
especial para 
pacientes 
inestables

Recomendación de OMS (2021)

Los programas de VIH deben implementar

intervenciones para buscar las personas que se han

desconectado de la Atención y proporcionarle apoyo

para su re-vinculación.



Paquete de enfermedad avanzada

• Buscar síntomas de posibles enfermedades oportunistas

• En asintomáticos, tratamiento preventivo para TB 

• Si hay síntomas de tuberculosis:

• Xpert en esputo y otras muestras si se sospecha TB extrapulmonar

• Rx, Rx digital o Proteína C.Reactiva si está disponible

• Tamizaje sistemático de antígenos para TB, Criptococosis e Histoplasmosis 

• Profilaxis con TMS

• Inicio rápido del TARV

• Monitoreo del síndrome de respuesta inflamatoria sistémica

• Tratamiento de Infeccciones oportunistas



Más vale prevenir que 
curar

• 6 a 9 meses de INH diaria
• 4 meses de rifampicina
• 1 mes de rifapentina-INH
• 12 tomas (una por semana) de 

rifapentina-INH



Segura y efectiva en pacientes con Dolutegravir

¿Porque no se comienza la 
profilaxis apenas se confirma la 
infección y se descarta la 
infección?

• En personas con <200 CD4 hay 
una alta tasa de anergia cutanea

• En personas con >200 CD4 hacer 
PPD si esta disponible

• Si no esta disponible ofrecer TPT

Supresión virológica durante el TARV 
en personas utilizando rifapentina y 
dolutegravir

Avihingsanon, IAS2023
K.-Y. Lin, IAS 2023



Hubo cambios en la recomendaciones de tratamiento de 

Criptococosis, OMS 2022

Dosis única de 
anfotericina 

liposomal
+

5-fluocitosina
+

Fluconazol

Menor toxicidad
Similar eficacia



Histoplasmosis Criptococosis Tuberculosis  (LAM + Xpert)

Sensibilidad  96%
Especificidad 96%

Sensibilidad 99%
Especificidad 100%

Sensibilidad  combinada 90% 
Especificidad 86% 

Urine, 40’ 

Blood

Serum

10’ 

TB-Alere

Urine, 25’ 

Xpert

Sputum, 

CSF, biopsy, 

90’

Miravista LFA Histo IMMY LFA Crypto

Sensibilidad 92.6%
Especificidad 89.8%  

Tira de CD4 rápido

Propuesta de implementación
Pacientes con un nuevo 

diagnóstico de VIH

Pacientes que abandonaron el 
TARV y vuelven a la consulta

Síntomas

ó

CD4 <200



Paraguay
Frecuencia de infecciones oportunistas en personas con 
enfermedad avanzada (síntomas o <200 CD4)

Aguilar G et al, OFID (in press)



Pruebas positivas

Diagnostic assay Histoplasmosis (n=43)

Tested + %

Urine Ag 464 43 9.3%

Cryptococcosis (n=52)

Serum LFA-CrAg 484 51* 10.5%

CSF LFA-CrAg 34 21 61.8%

CSF culture 22 11 50.0%

CSF India ink 23 4 17.4%

Tuberculosis (n=92)

TB-LAM 467 72 15.4%

TB GeneXpert 204 35 17.1%

TB Culture 102 22 21.6%

TB-LAM + GeneXpert 197 62 31.4%

Xpert

24%

LAM

46% 
29%

Aguilar G et al, OFID (in press)



Brasil (n=410) Diagnóstico

Método

Histoplasmose Criptococose Tuberculose

n + % n + % n + %

Ag Urina 406 41 10,1

Histopatologia
27 1 3,7

Ag Soro 407 47 11,5

Ag LCR 48 8 16,6

Cultura 117 30 25,6

TB Lam 401 106 26,4

GeneXpert 395 68 17,2

Baciloscopia 240 21 8,75

TB Lam + 
GeneXpert

247 19 7,7



En conclusión

▪ Las infecciones oportunistas y las muertes prevenibles son una falla en 
nuestros sistemas de salud

▪ El diagnóstico tardío es un reflejo de nuestras políticas de testeo y la 
enfermedad avanzada por falltas en las estrategias de retención 

▪ Los enfoques integrados permiten el diagnóstico rápido de las 
infecciones oportunistas más frecuentes

▪ Estos cambios, junto con el ínicio rápido del tratamiento antirretroviral 
con nuevos esquemas y la mejora de la Atención hospitalaria de las 
infecciones oportunistas puede ayudar a reducir las muertes 
prevenibles.



Pero….

Frente a las enfermedades que genera la miseria, frente a la
tristeza, la angustia y el infortunio social de los pueblos, los
microbios, como causas de enfermedad, son unas pobres
causas.

Ramon Carillo

• Ninguna prueba diagnóstica en el punto de atención 
va a reducir la mortalidad si no se acompaña de:

• Acceso a tratamientos de enfermedades oportunistas

• Rápido inicio del tratamiento antirretroviral

• Apoyo y acompañamiento para asegurar la adherencia
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https://www.campusvirtualsp.org/en/
course/tbhiv-coinfection 

https://www.campusvirtualsp.org/es/
curso/coinfeccion-tbvih 

Muchas gracias por su atención
suedoma@paho.org

Agradecimientos al equipo de la Unidad de VIH, TB , HV e ITS OPS WDC

Equipos de investigación en implementación de Paraguay, Brasil y Trinidad y Tobago
Ecuador, Guyana y República Dominicana 

https://www.campusvirtualsp.org/en/course/tbhiv-coinfection
https://www.campusvirtualsp.org/en/course/tbhiv-coinfection
https://www.campusvirtualsp.org/es/curso/coinfeccion-tbvih
https://www.campusvirtualsp.org/es/curso/coinfeccion-tbvih
mailto:suedoma@paho.org
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