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RESUMEN

La infeccién por virus de inmunodeficiencia humana (VIH) y el lupus eritematoso sistémico (LES) tienen un gran
numero de hallazgos clinicos y serolégicos comunes. La coexistencia del lupus eritematoso sistémico y la infec-
cion por VIH en un mismo paciente es rara, se han encontrado escasos reportes en la literatura sobre esta aso-
ciacion. Los pacientes con lupus eritematoso sistémico pueden tener reacciones falsas positivas a pruebas de
ELISA para VIH con una frecuencia reportada de 0 a 45%, dependiendo del kit de laboratorio utilizado. La impor-
tancia de establecer un diagnoéstico correcto de si existe sélo una de las dos enfermedades o ambas se refleja en
las decisiones terapéuticas. Presentamos el caso de un paciente con lupus eritematoso sistémico y sospecha de
infeccién por VIH debido a factores de riesgo y una prueba de ELISA para VIH positiva que result6 falsa.
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ABSTRACT

Human immunodeficiency virus (HIV) infection and systemic lupus erythematosus (SLE) have a large number of
clinical and serologic features in common. The coexistence of SLE and HIV infection is still rare and there are only
few reports in the literature of this association. False-positive HIV ELISA test results commonly occur in patients
with systemic lupus erythematosus. The frequency reported varies between 0% and 45% and depends on the
test kit used. The importance of establishing a correct diagnosis is reflected in the therapeutic decisions. We
present the case of a patient with systemic lupus erythematosus and suspicion for HIV infection due to factors of
risk and HIV ELISA test positive, that finally was false positive.
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INTRODUCCION (proporciéon hombre:mujer de 5:1) y se calcula una
prevalencia en la poblacion general de 122/100,000

individuos.1?

El lupus eritematoso sistémico (LES) es el prototi-
po de las enfermedades autoinmunes de etiologia
desconocida con un espectro clinico muy amplio
asociado a la presencia de autoanticuerpos con hi-
peractividad de linfocitos T y B. Afecta con mayor
frecuencia a mujeres entre 15 y 40 afios de edad
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Por otro lado, la infeccion por el virus de inmuno-
deficiencia humana (VIH) suele ser mas frecuente en
hombres jovenes con un mayor riesgo entre homo-
sexuales, usuarios de drogas parenterales y de
“crack”. El VIH causa reduccion en la cifra de linfoci-
tos T CD4, lo que produce una inmunosupresion que
favorece la presencia de infecciones, sobre todo por
gérmenes oportunistas, y el desarrollo de algunas
neoplasias. Se calcula que cerca de 42 millones de
personas en el mundo estan infectadas.®


http://www.medigraphic.com/espanol/e1-indic.htm
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A pesar de ser enfermedades frecuentes, la co-
existencia del LES y la infecciéon por VIH en un
mismo paciente es rara, se han encontrado esca-
sos reportes en la literatura de esta asociacion
(29 casos a la fecha).* La infeccién por VIH y el
LES tienen un gran numero de hallazgos clinicos
y seroldgicos comunes como son fiebre, linfade-
nopatia, eritema y afecciones renal, hematoldgica
y neuroldgica, entre otras. El diagnéstico diferen-
cial entre las dos enfermedades en algunas oca-
siones puede ser dificil, pues se ha reportado la
presencia de anticuerpos antinucleares (ANA) en
pacientes con VIH y pruebas falsas-positivas de
ELISA para VIH en pacientes con LES.® La impor-
tancia de establecer el diagnéstico correcto se
basa en que el tratamiento para estas patologias
es diametralmente opuesto. Ademas de que el
uso de inmunosupresores puede favorecer la acti-
vidad por VIH y acelerar el paso a SIDA vy, por
otra parte, el uso de antirretrovirales favorece la
actividad lapica. Presentamos el caso de un pa-
ciente en el que inicialmente se sospech6 una in-
feccion por VIH por presentar factores de riesgo y
cuadro clinico compatible, asi como una prueba
ELISA positiva para VIH, en el que finalmente se
establecio el diagnostico de LES con prueba falsa
positiva para VIH.

PRESENTACION DEL CASO

Hombre de 28 afios de edad con habitos tabaquico y
alcohdlico positivos; antecedentes de inhalacion de
cocaina y uso de marihuana. Heterosexual promiscuo.

Inicio su padecimiento actual en agosto del
2005, al presentar evacuaciones diarreicas sin
moco ni sangre, acompafadas de fiebre no cuanti-
ficada de predominio vespertino, precedida de es-
calofrios. Pérdida de peso de 8 kg en cinco me-
ses. Se le diagnosticé salmonelosis en medio pri-
vado y recibié tratamiento no especificado con
desapariciéon de la sintomatologia. Dos semanas
después present6 oliguria e hipercromuria y sin-
drome de retencion hidrica manifestado inicial-
mente con edema bimaleolar, blando, blanco no
doloroso de predominio vespertino que cedia con
el reposo y edema bipalpebral matutino, con pro-
gresion a anasarca y ascitis importante. Ademas
poliartritis simétrica asociada a limitacion funcio-
nal clase IV. Astenia, adinamia y caida facil de
cabello. A su ingreso en enero del 2006 tenia ana-
sarca, derrame pleural derecho de 90%, y ascitis.
Hipertenso (170/90 mm Hg) y con fiebre de 39 °C.

Se inici6 tratamiento con diuréticos, paracentesis
y toracocentesis evacuadora y diagnéstica. Se
administré antibiético para infeccidn de vias urina-
rias, antihipertensivos y medidas generales, sin
mejoria.

Laboratorio: disminucion de la funcion renal con
depuracién de creatinina de 65.4 mL/minuto, eleva-
cién de azoados con urea de 128 mg/dL y creatini-
na de 1.5 mg/dL. Proteinuria de 576 mg/dia, y se-
dimento urinario con eritrocituria de 40-42 por cam-
po y cilindros granulosos escasos. Ademas hipoal-
buminemia de 1.3 g/dL e hiperuricemia de 13.9.
Hipercolesterolemia de 213 mg/dL e hipertrigliceride-
mia de 462 mg/dL. Leucopenia de 2,600, neutrope-
nia de 1,430, linfopenia de 940, anemia normocitica
y normocrémica con hemoglobina de 10.5 mg/dL.
Cultivos de liquidos de ascitis y pleural sin desa-
rrollo, BAAR negativo y ADA negativo. Prueba de
VIH por ELISA positivo. Anticuerpos antinucleares
(ANA) positivos 1:1,280 Ul/mL con patrén homogé-
neo, anticuerpos antiADN nativo positivos 240 Ul/
mL (0-30), anticuerpos antiSM positivos e hipocom-
plementemia con C3 y C4 bajos.

El paciente reunia criterios de clasificacion del
Colegio Americano de Reumatologia (ACR) para lu-
pus eritematoso sistémico basado en poliartritis, ne-
fropatia, leucolinfopenia en mas de dos determinacio-
nes, serositis, ANA positivos y antiSM y antiADN po-
sitivos; pero debido a la positividad del ELISA para
VIH no se inici6 el tratamiento con inmunosupreso-
res ni pulsos de metilprednisolona hasta confirmar el
diagnostico de infeccién por VIH y s6lo se inicio tra-
tamiento con prednisona a 0.5 mg/kg/dia.

La funcién renal del paciente continud deterioran-
dose con un filtrado glomerular de 6.27 mL/minuto,
urea de 190 mg/dL y creatinina de 4.9 mg/dL.

Se realizé una nueva determinacion de VIH me-
diante ELISA que se reporté negativo; el Western
Blot se report6 indeterminado. La reaccién en cadena
de la polimerasa (PCR) del ARN del HIV-1 resulté ne-
gativa, con lo cual se descart6 la presencia de infec-
cion por VIH. Se repitieron los examenes de autoan-
ticuerpos que reportaron ANAS con patron homogé-
neo de 1:5,120, antiADN y antiSM positivos.

El diagnostico objetivo fue de LES con actividad
renal, articular y hematologica con Mex-SLEDAI de
12 y con reaccion falsa positiva para VIH por ELISA.
Se inicié tratamiento con tres pulsos de metilpredni-
solona y pulsos mensuales de ciclofosfamida con un
retraso de casi 20 dias.

Se tomo6 biopsia renal que reportd glomerulonefritis
proliferativa difusa (clase 1V de la OMS) con depési-
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tos de inmunocomplejos en los capilares glomerula-
res (granulares y subendoteliales).

Su evolucion fue térpida, con mejoria parcial pos-
terior a primer pulso de ciclofosfamida y recaida en
la funcion renal que ameritd otros tres pulsos de me-
tilprednisolona, continuando con prednisona 1 mg/kg/
diay se agreg6 al tratamiento azatioprina 100 mg/dia
y cloroquina 150 mg/dia con mejoria. Se recuperé la
funcién renal, con diuresis normal, sin edema, azoa-
dos normales, control de la hipertension arterial, pro-
teinuria residual, sin sedimento activo, sin ascitis ni
derrame pleural. Fue egresado a su domicilio con se-
guimiento en consulta externa.

DISCUSION

Las manifestaciones iniciales de la infeccién por
VIH y de las enfermedades del tejido conectivo
suelen ser inespecificas y pueden mimetizarse en-
tre ellas, por lo que el diagnéstico diferencial puede
ser dificil de realizar. A pesar de que en el LES las
infecciones son comunes, la coexistencia de esta
enfermedad con una infeccién por VIH es muy
rara. Hasta el 2002, en la literatura se han reporta-
do 29 casos de asociacion de LES con infeccion
por VIH; de éstos, sélo en dos casos el diagnosti-
co fue simultaneo y Unicamente 18 de los casos
reunieron criterios suficientes del ACR para clasifi-
cacién de LES.*® La importancia de establecer el
diagnostico correcto de si existe sélo una de las
dos enfermedades o ambas se refleja en las deci-
siones terapéuticas. Existen varios casos reporta-
dos en los que la inmunosupresion (disminucion de
CD4+) asociada a la infeccion por VIH mejora las
manifestaciones del LES y que el tratamiento anti-
rretroviral, al mejorar la funcién inmunoldgica, pue-
de provocar una reactivacion de las manifestacio-
nes del LES. Por otro lado, el uso de citotoxicos
como la ciclofosfamida pueden favorecer la replica-
cion viral y acelerar el desarrollo de SIDA, por lo
gue el reto en estos pacientes es lograr un ade-
cuado balance entre el control de la infeccién viral
y la actividad del LES.*710 En el caso que presen-
tamos, el diagnéstico final fue de LES con mani-
festaciones que hicieron sospechar la presencia de
infeccion por VIH como fiebre, pérdida de peso y la
positividad de una prueba de ELISA para VIH, que
retrasaron el tratamiento con citotoxicos hasta ob-
tener pruebas confirmatorias. Chowdhry 1A y cola-
boradores!! reportaron ocho casos de pacientes
con LES que presentaron fiebre, linfadenopatia,
pérdida de peso, linfopenia, niveles bajos de CD4+
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y anemia hemolitica que hicieron sospechar la pre-
sencia de infeccién por VIH que finalmente se des-
carté cuando se encontraron pruebas de ELISA ne-
gativas para VIH y positividad para ANAS, antiADN
y antiSM, asi como respuesta rapida al tratamiento
con glucocorticoides; pero la sospecha retrasé el
tratamiento especifico.'?

Aunque el tipo de dafio renal puede marcar una
diferencia entre LES e infeccion por VIH, ya que en
la primera es mas frecuente la glomerulonefritis
proliferativa focal y segmentaria o difusa y en la
segunda la glomeruloesclerosis colapsante focal y
segmentaria o nefropatia asociada a VIH (HIVAN),
éstas no son mutuamente excluyentes; hay repor-
tes de pacientes con LES que presentan glomeru-
loesclerosis colapsante y pacientes con VIH que
presentan glomerulonefritis “lupus-like” con hallaz-
gos inmunohistolégicos caracteristicos, pero sin
evidencia de LES.1214

Se sabe que los pacientes con LES pueden te-
ner reacciones falsas positivas a pruebas como
ELISA para VIH con una frecuencia reportada de
0 a 45% que depende del kit de laboratorio utiliza-
do. Las razones por las cuales se encuentran
pruebas falsas positivas en estos pacientes pue-
den ser por impurezas en la preparacion del anti-
geno utilizado en la prueba de ELISA que genera
reacciones cruzadas (el suero de pacientes con
LES tiene reactividad contra antigenos de células
H9 que son utilizadas para producir antigenos de
VIH). Ademas, los pacientes con LES producen
anticuerpos en forma aleatoria, debido a la esti-
mulacién policlonal y puede obtenerse una prueba
de ELISA para VIH positiva. Otro punto importante
es que la positividad para VIH es transitoria y
suele presentarse durante periodos de actividad
de LES y al repetir la prueba cuatro semanas des-
pués rara vez se mantiene positiva; ademas, un
hecho que apoya el que la positividad tiene que
ver con el kit utilizado es que un paciente puede
ser positivo con una prueba y negativo cuando se
realiza la prueba con un kit diferente.'® Esto ocu-
rrid con nuestro paciente, pues la primera prueba
fue positiva, pero al repetirla fue negativa (se rea-
liz6 semanas después y con un kit diferente).

Otra posibilidad de que los pacientes con LES
tengan pruebas de VIH falsas-positivas es que un
agente retroviral pueda estar involucrado en la pa-
togénesis del LES.'> Adelman y Marchelonis® han
encontrado que pacientes con LES producen titulos
elevados de anticuerpos contra varias proteinas re-
trovirales, incluyendo Gag, Env y Nef del VIH y
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HTLV, en ausencia de una infeccion por estos
agentes. Las secuencias enddgenas relacionadas
con HTLV-1 (HRES-1) pueden tener un mimetismo
molecular con los complejos de ribonucleoprotei-
nas pequenfas, lo que inicia el proceso autoinmu-
ne.'% Deas JE y colaboradores'’ reportan que el
suero de una tercera parte de los pacientes con
LES y sindrome de Sjogren tienen reactividad con-
tra el antigeno p24 del VIH en ausencia de alguna
evidencia de exposiciéon o infeccién por este virus.
Los pacientes con LES tienen una reactividad ma-
yor contra los péptidos E, Hy P del antigeno p24,
lo que indica reactividad cruzada con patrén espe-
cifico y no aleatorio.”

Una prueba de ELISA para VIH positiva requiere
ser confirmada con una prueba de Western Blot.
En los pacientes con LES que presentan pruebas
de ELISA falsas positivas, la prueba de Western
Blot habitualmente es indeterminada (en 35% de
los casos) ya que suelen ser positivos a alguno de
los antigenos, pero no a dos de las bandas impor-
tantes (p24, gp41, gp120/160) de forma simultanea
como ocurrié en este paciente. Celam y colabora-
dores'’ recomiendan que, en pacientes con ELISA
positivo y Western Blot indeterminado que se con-
sideran de alto riesgo, hay que realizar pruebas su-
plementarias como PCR o determinacion del anti-
geno p24 vy, si éstas son negativas, no es necesa-
rio dar mas seguimiento.*® En este paciente la de-
terminacion de PCR de ARN del VIH-1 fue
negativa, lo que permitié descartar la presencia de
infeccion por VIH e iniciar el tratamiento inmunosu-
presor con dosis altas de glucocorticoides y ciclo-
fosfamida con buenos resultados.

CONCLUSIONES

En pacientes con LES pueden presentarse prue-
bas falsas positivas de ELISA para VIH, por lo
gue es necesario realizar pruebas complementa-
rias para descartar una infeccion por este agente
y poder tomar decisiones terapéuticas adecuadas.
Se puede recurrir a la prueba de reaccion en cade-
na de polimerasa (PCR) del ARN del VIH-1 con
sensibilidad y especificidad > 99%. Otra prueba
qgue se puede realizar es la deteccion del antigeno
p24; sin embargo, tiene sensibilidad del 30% y es-
pecificidad del 90%.

La coexistencia de infeccion por VIH y LES es
extremadamente rara; la relacion etiopatogénica
entre ambas es intrigante, mas aun lo es el poder
diagnosticar por la dualidad clinica y seroldgica. La

determinacion del PCR del ARN del VIH-1 es espe-
cifica, cuando existen falsos positivos de anticuer-
pos para VIH por ELISA o Western Blot, la inmuno-
supresion que ocasiona la infeccién por VIH mejo-
ra los sintomas de LES, pero el tratamiento anti-
rretroviral puede aflorar al LES. También el
tratamiento inmunosupresor para LES aumenta la
vulnerabilidad para la réplica viral. El tratamiento
en estos casos es dificil y debe ser individualizado
para lograr un equilibrio entre el control de la infec-
cién por VIH y LES, su diagndstico y tratamiento
son un dilema, ya que una condicién puede exacer-
bar a la otra. Se requieren estudios prospectivos
gue valoren el tratamiento y seguimiento adecua-
dos de la interaccion entre VIH y LES.
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