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Historia clinica

« SM

« 42 anos

* Poblacion carcelaria
« Situacion calle

- AP
— Policonsumo
— Tabaquista IPA 20
— No BC
— HSH
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EA

04/2015 infeccion de piel y
partes blandas MID

Lesion rojo- vinosas en
paladar duro

11/08/2015: agrega lesion pie
derecho, verrugosa de
crecimiento progresivo
acompafnada de dolor e
impotencia funcional

Sin fiebre

No sintomas respiratorios
TDATDB: SP
Adelgazamiento 10 kg en 3 m
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Examen fisico
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Paraclinica

* Test rapido VIH positivo
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Confirmatorio VIH +
 Western blot

CV 170.000 copias/ml

PL 72/mm3
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Planteo diagnostico

« SM 42 anos VIH sin TARV ni profilaxis

« Sarcoma de Kaposi diseminado con
compromiso cutaneo y visceral
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Evolucion

Biopsia piel y tejido ganglionar:
e Sarcoma de kaposi en muestras de piel
« Metastasis ganglionar de sarcoma de kaposi
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Evolucion

*  Ecodoppler venoso MID: descarta TVP
*  Humoral
VES 32
PCR 9.8
GB 10.800
Hb 14,8
Plg 121.000
* Funcién renal y FEH normales
*  RxTx normal
« FGC : lesiones multiples sobreelevadas rojo vinosas

+ Esofago

+ Cardias

*  Curvatura mayor estomago
* Antro

« DIl

* AP imagen histolégica compatible con SK

‘ &
www.hmaciel.gub.uy/cmeds 10SPITA



Cllnlcas med|CaS montevideo | uruguay
Evolucion

» Lesiones de piel sobreinfectadas
 Nuevas lesiones en nuevos territorios
 Aumento linfedema
« Conglomerados adenopaticos
* Melenas + enterorragia nueva FGC 16/10/2015
« SKinfiltrante
 Hemostasis endoscopica

e« 29/09/15 comienza TARV
« 02/10/15 INCA

 Inicio QT doxorrubina liposomal 2 dosis (nov/
dic)
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Evolucion

« Mala respuesta y evolucion progresiva

« Mal prondéstico vital

« Se suspende tratamiento oncoespecifico
« Fallecimiento 02/02/16
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clinicas medicas
En suma

* 42 anos
« SM
- VIH
* |Inmunodepresion severa
« SKdiseminado
« Cutaneo
« Ganglionar
« Gastrointestinal
« Mal pronéstico
« TARV + QT
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Puntos a dicutir
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v" Protocolo de estudio de SK
v" Opciones de tratamiento

v" Inicio de tratamiento oncoespecifico
v Inicio de TARV
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Sarcoma de Kaposi en paciente VIH
Revision
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Sarcoma de Kaposi

« 1872

, , | « Clasico
* Dermatologo hungaro Moritz

Kaposi * Hombres
« 60-70 anos

« Desorden angioproliferativo
« VHHS8
* 4 tipos

« Clasico

» Africano

 Asociada a
iInmunosupresores

« Epidémico
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Factores de riesgo

« VHH8 + cofactores
 Acy viremia

« \ariaciones hereditarias de genes
Inmunomoduladores
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ARTICULO ORIGINAL

Relacion entre el virus humano herpes 8
] y el sarcoma de Kaposi en pacientes positivos
y hegativos para el VIH

Relationship between human herpes virus 8 and Kaposi sarcoma
in HIV positive and negative patients

BEATRIZ OROZCO", LUZ MARINA GOMEZ’,
SANTIAGO ESTRADAZ, BLANCA NELLY RESTREPO?,
JUAN CARLOS CATANO*

Resumen
Introduccion. Parece existir una relacion de causalidad en-
tre la infeccion por el virus humano herpes 8 (human
Herpesvirus 8, HHV-8) y el desarrollo de sarcoma de Kaposi,
especialmente en |la poblacion positiva para virus de
inmunodefidenda humana (VIH). Objetivo. Fue determinar
la relacion entre los resultados seroldgicos positivos para HHV-
8 v el sarcoma de Kaposi en pacientes positivos y negativos
para VIH de Medellin, buscando la relacion con distintas varia-
bles. Materiales y métodos. Es un estudio descriptivo, de
cohorte, prospectivo, del suero de 98 pacientes de diferentes
instituciones de salud de Medellin, los cuales se dividieron en
cuatro grupos para determinar por inmunofluorescencia su
seropositividad frente a HHV-8 y poder asociar en forma
univariada y bivariada con diferentes variables. Resulta-
dos. Se estudiaron 98 sueros. En el grupo de pacientes con
sarcoma de Kaposi y VIH, 83,3% fueron positivos para HHV-
8, en el grupo sin sarcoma de Kaposi pero con sifilis, 20,8%
fueron positivos para HHV-8, en el grupo sin sarcoma de Kaposi
pero VIH positivos, 8% fueron positivos para HHV-8 y en el
grupo de sueros de banco de sangre, 49 fueron positivos para
HHV-8. La presenda de sarcoma de Kaposi no tuvo relacién con

CD4/ml. Conclusiones. El HHV-8 drcula en nuestro medio y
existe una relacién entre la infeccién por este virus y el desarro-
llo de sarcoma de Kaposi, espedcialmente en pacientes con en-
fermedades de transmisidon sexual y VIH positivos.

Palabras clave: sarcoma de Kaposi, inmunofluores-
cencia, VIH, virus herpes humano 8, neoplasia, anticuerpos

Infectio 20027,

; 11(3): 111-116
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Factores de riesgo

 VHHS8 + cofactores
* Inmunodepresion
» Recuento linfocitario
» Linfocitos B
» Corticoides topicos
* “Inmuno-senescencia”
» Activacion inmunidad

&
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— Asociacioén con otras
malignidades

— Anemia

— Higiene de la piel

— Edemas créonicos mmii




Cllnlcas med|CaS montevideo | uruguay
Factor protector

 VHHS8 + tabaco
« Riesgo menor de SK a mayor IPA
« Riesgo disminuye 20% por cada 10 pag/afo
* Riesgo disminuye 7 veces en |IPA mayor 40
« Riesgo menor de otras enfermedades asociadas al tabaco
« Mecanismo: descenso citoquinas inflamatorias
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Patologia

. .

« Todos igual patron:

* Angiogénesis

* Inflamacién

» Proliferacion células fusiformes
 Estadios

 Parcheado

e Placas Proliferacion de células fusiformes.
Elsevier. Sarcoma de Kaposi con
 Nodular afectacion colo-rectal.
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Patogenesis molecular

- o‘ ", Lytic infection
B cells (latently) 2ot y . .
infected with Reactivation @ o) =2 \ HHV-8
HHV-8 A4® T 0 ,
X o —
.. p = ’ -
Role of ) ™
HIvV:1 1, Kaposi's sarcoma
' - progenitor cells
. Infection
", . (’I’I’) Pre-KS cells
" . — infected with HHV-8
' +
O = '
- . = " . .
‘ ® u +| Cytokines and Activation /
* 7| growth factors D v\_>
"e %= Cytokines and
- = Tumour * growth factors
» ", HIV-1 Tat progression
HIV-infected
T cells, macropha?es ©) v
and dendiritic cells Activation
J ®
Kaposi's sarcoma
tumour cells
Model for the pathogenesis of acquired immune deficiency
syndrome-associated Kaposi's sarcoma (KS)
Expert Reviews in Molecular Medicine ©2001 Cambridge University Press
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SK asociado al SIDA

« Curso clinico variable

« Hallazgo clinico

* Neoplasma rapidamente progresivo
 Morbimortalidad elevada
« Sintomas fisicos + distrés emocional
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Diagnostico

 Cutaneo

* No cutaneo: visceral
» Gastrointestinal
 Respiratorio
* nodulos linfaticos

Clinico presuntivo + biopsia

« higado

* pancreas

e corazon

« testiculos

« meédula 6sea
 bazo

 musculo esquelético
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SK cutaneo

 No dolor
« Mas frecuente * No prurito
« Presentacion inicial * No necrosis
« Miembros inferiores  Linfedema
« Cara (nariz) « Cara- genitales
— MMI|I

* Mucosa oral

« Genitales  Obstruccion-

linfadenopatias
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SK cavidad oral

 1/3 de los pacientes
« Sitio inicial 15%
« Localizacion:
« 1° paladar
« 2°encia
» Complicaciones:
« Traumatismo
* Dolor
« Sangrado
* Infeccion
« Habla
« DNT (avanzadas)
Criterio importante para inicio de tratamiento
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SK gastrointestinal

* Previo TARGA 40% al diagnostico/ 80% autopsias
« Con/sin enfermedad cutanea
* Asintomatico
« Sintomatico
» Pérdida peso
* Dolor abdominal
* Nauseas y vomitos
 Hemorragia digestiva alta

« Malabsorcion — diarrea

* Obstruccion intestinal
» Biopsia puede no ver SK por ser submucosas
« Alto grado: invasion y diseminacion

« Tratamiento dictado por sintomas
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SK respiratorio

Tardio

Sintomas

« Polipnea

* Fiebre

» Tos-hemoptisis

* Dolor toracico
RxTx variable
Tratamiento guiado por
« Sintomas

« Extension Rx D
« Enfermedad broncoscépica P oS
« Exclusion otra enfermedad respiratoria SK pulmonar. Engrosamiento

perobronquial marcado en TCAR.
Parénquima nodular, DP unilateral.
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clinicas medicas Evaluacion inicial

- EXAMEN FISICO! - Compromiso visceral guiado por
. Piel sintomas
- PSI
* Mucosa oral « PSI + o sintomas: FGC
« Miembros inferiores ¢ RxTX
« Genitales « RxTx patolégica + sintomas
. : : respiratorios en ausencia de
Respiratorio otro dg que lo explique: FBC
« Abdominal
« CVyPL
« Estadio

* Pronoéstico
 Decision tratamiento
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Estadificaic’)n

AIDS clinical trial group

ACTG

AIDS CLINICAL TRIALS GROUP

_ Buen pronostico Mal prondstico

Extension del tumor. (T)  TO: enfermed confinado a piel y/o ganglios T1: Linfedema, compromiso

linfaticos, y/o enfermedad oral minima oral extenso, y/o visceral
Status Inmune 10: CD4>200 cel/ml 11: CD4<200 cel/m
Severidad de sintomas S0: Sin elementos de S1. S1: Inf oportunista previa,
sistémicos sintomas B.

N|H INSTITUTO NACIONAL DEL CANCER
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Tratamiento

« Multidisciplinario
* Metas:

« Paliar sintomas
* Prevenir progresion enfermedad
e Disminucion tamano tumoral

« Edema

« Compromiso organico

« Estrés psicologico
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Tratamiento

TARV + Tratamiento especifico (Tratamiento local y/o
Tratamiento sistémico)

« T0: TARGA
« T1: TARGA + Quimioterapia
« Extension
« Rapidez crecimiento
« Carga viral y poblacion linfocitaria
« Condicién médica del paciente
« Qjo con sistema inmunitario!
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w Research Letters
AIDS 2010, 24:2881-2889

Is Kaposi’s sarcoma occurring at higher CD4 ccll
counts over the course of the HIV epidemic?
Nancy F. Crum-Cianflone™”, Kathcrmc Huppler
Hullsiek™, Anuradha Ganesan™" Amy Weintrob™*,
Jason F. Okulicz"", Brian K. Agan the lnfccuous
Disease Clinical Research Program HIV Working
Group

We evaluated longitudinal rates of Kaposi’s sarcoma
and trends in CD4 cell counts at the time of Kapo-
si’s sarcoma diagnosis during the HIV epidemic
(1985-2008). Although rates of Kaposi’s sarcoma
have decreased, cases are now occurring at higher
CD4 cell counts over time, with more than one-
third of cases diagnosed in 2002-2008 occurring at
CD4 cell counts of at least 350 cells/pl. These data
support future studies evaluating the impact of
highly active antiretroviral therapy initiation at
higher CD4 cell counts to further reduce Kaposi’s

. sarcoma.
MACIEL
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VOLUME 23 - NUMBER 22 - AUGUST 1 200%

Immune Reconstitution Inflammatory Syndrome

Associated With Kaposi’s Sarcoma

M. Bower, M. Nelson, A.M. Young, C. Thirlwell, T. Newsom-Davis, S. Mandalia, T. Dhillon, P. Holmes,
B.G. Gazzard, and ]. Stebbing

A B S T R A CT

Purpose
A proportion of patients with HIV infection who subsequently receive highly active antiret-

roviral therapy (HAART) exhibit a deterioration in their clinical status, despite control of
virologic and immunologic parameters. This clinical response, known as the immune
reconstitution inflammatory syndrome (IRIS), occurs secondary to an immune response
against previously diagnosed pathogens.

Patients and Methods
From our cohort of 5,832 patients treated in the HAART era, we identified 150 therapy-naive

patients with a first presentation of Kaposi's sarcoma (KS). Their clinicopathologic features
and progress were recorded prospectively.

Results
After commencing HAART, ten patients (6.6%) developed progressive KS, which we identify

as IRIS-associated KS. In a comparison of these individuals with those whose KS did not
progress, we found that IRIS-KS occurred in patients with higher CD4 counts (P = .03),
KS-associated edema (P = .01), and therapy with both protease inhibitors and non-
nucleosides together (P = .03). Time to treatment failure was similar for both groups,
although the CD4 count declined more rapidly at first, in those patients with IRIS-associated
KS. Despite this initial decline, in our clinical experience HAART could be successfully
continued in those with IRIS-associated KS.

Conclusion
We have identified IRIS-KS in a cohort of HIV patients with KS who start HAART.

- J Clin Oncol 23:5224-5228. @ 2005 by American Society of Clinical Oncology .
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Terapia sintomatica local

« Cosmeético
» Lesiones bulky sintomaticas
* QT intralesional
* Vinblastina
« RT

« enfermedad sintomatica extensa para QT
intralesional pero no tanto como para QT
sistémica
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Quimioterapia sistémica

« T1, 11, S1
« 1°linea: doxorubicina liposomal

* Otros: bleomicina, vincristina,
etoposido

Indicaciones tratamiento sistémico
Extension cutanea >25 lesiones
Compromiso cutaneo que no responde a
tto local.

Compromiso visceral sintomatico..

SIRI

Progresion bajo TARV.
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Corticoides

* Induccidon de SK
 Exacerbacion de la enfermedad
* Importancia:

« Corticoides utilizados frecuentemente por
enfermedades asociadas: plaquetopenia
autoinmune, Pneumocitosis

* Regresion o desaparicion de lesiones
con la suspension corticoides
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Volumen 3 (2); octubre - diciembre 2011

%} | Reporte de caso Revista Médica MD | MY

@ Diseminacion de Sarcoma de Kaposi después de
la administracion de corticoide. Reporte de caso

Sainz-Escarrega Victor Hugo', Montes de Oca-Morales Melva Guadalupe”

Resumen

Paciente masculino de 26 ainos de edad con diagnéstico de infeccion por Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH) que
debuta con tuberculosis pulmonar (TB). En las citas de control se observan lesiones orales violiceas compatibles con
sarcoma de Kaposi (SK). Durante la evolucion del paciente, la TB se disemina a pericardio por lo que se inicia manejo con
corticoesteroides (prednisona). Posterior a este tratamiento el paciente presenta exacerbacion de sintomas respiratorios y
presenta nuevos infiltrados bilaterales e intersticiales algodonosos por lo que se sospecha de diseminacion de SK a pulmon.
Se confirma diagnostico por biopsia pulmonar y se inicia manejo quimioterapéutico con paclitaxel.

El sarcoma de Kaposi asociado a VIH es un desorden multifocal angioproliferativo que afecta primariamente al tejido
mucocutineo con invasion a diversos Organos. A pesar de la introduccion del tratamiento antiretroviral de alta eficacia
(TAR), estaenfermedad ain se desarrolla en aproximadamente 15% de los pacientes infectados con VIH. La patogénesis es
complcja ¢ involucra la interaccion entre virus herpes simple tipo 8 (VHS-8), VIH, citocinas inflamatorias y factores
angiogénicos.
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Otros agentes

 Vinorelbina

« Etopodsido
* |INF alfa
* Imatinib

« Bevacizumab

« En experimentacion:
 Inhibidores de la via mTOR
« Vitamina D y analogos

 Inhibidores de la
angiogénesis

« Terapia anti VHHS
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Pronostico

« SK mayor mortalidad y muerte temprana
» Descenso incidencia post TARGA
» Mejoria del prondstico post TARGA

« (Causa de muerte: infecciones
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