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Meningitis aséptica con ADA elevado
tras interrupcion del tratamiento
antirretroviral

Sr. Editor: La interrupcién del tra-
tamiento antirretroviral se ha plan-
teado para reducir la exposicion a los
farmacos antirretrovirales, principal-
mente en pacientes con estado inmu-
nolégico preservado y viremias plas-
maticas indetectables, con el objeto de
prevenir o revertir efectos adversos,
mejorar la calidad de vida y disminuir
el gasto sanitario®.

A consecuencia de dicha interrup-
cién y aunque se trata de sucesos poco
frecuentes, se han descrito casos de
sindrome retroviral agudo, sindrome
poliadenopatico y enfermedades opor-
tunistas?. Se describe el caso de una
meningitis aséptica con niveles de
adenosina desaminasa (ADA) eleva-
dos en liquido cefalorraquideo (LCR),
en el contexto de un sindrome retrovi-
ral agudo tras una interrupcién del
tratamiento.

Varén de 42 afios con infeccién por
virus de inmunodeficiencia huma-
na (VIH) categoria C3 (CD4 nadir:
103 cél./ul en 1997 y sarcoma de Ka-
posi en 1998), realiz6 tratamiento con
zidovudina asociado a lamivudina e
indinavir y posteriormente simplifi-
cacién con zidovudina, lamivudina,
abacavir coformulado (manteniendo
durante 7 afios viremias plasmaéticas
indetectables). Dos meses previos al
ingreso interrumpe el tratamiento an-
tirretroviral (TAR) por fatiga al trata-
miento y discreta lipodistrofia. En el
momento de la interrupcién, carga vi-
ral indetectable y CD4: 800 cél./ul. E1
paciente ingresa por cefalea y fiebre
de hasta 39 °C que se iniciaron 2 se-
manas después de la interrupcion.
A la exploracion fisica destacé: tem-
peratura 39,5 °C y candidiasis oral,
sin signos meningeos, siendo el resto
de exploracién por aparatos y siste-
mas normal. En la analitica destacé:
GOT 77 U/, leucocitos 3,8 x 10%1 con
un 54% de linfocitos, CD4 225 cél./ul
(7,1%), CD8 2.213 cél./pl (69,8%),
CD4/CD8 0,1 y VIH-ARN 1.900.000
cp/ml (6,3 log). E1 LCR, mostré 100 cé-
lulas nucleadas/pl (100% linfocitos),
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glucosa 38 mg/dl, proteinas 229 mg/dl
y ADA 12,3 U/l (método: cinética enzi-
matica, Biosystems SA). Los cultivos
para virus y micobacterias, asi como
la reaccién en cadena de la polimerasa
(PCR) para Mycobacterium tuberculo-
sis en LCR fueron negativos. Tanto los
hemocultivos como las serologias para
sifilis, toxoplasma, virus de Epstein-
Barr (VEB), virus de la hepatitis del
herpes simple (VHS), citomegalovirus
(CMYV) fueron negativos. Asi mismo,
no se detect6 antigeno criptocéceico. La
tomografia computarizada (TC) cra-
neal no mostré lesiones estructurales
en sistema nervioso central (SNC).
Ante estos hallazgos, se reintrodujo
TAR con zidovudina, lamivudina, aba-
cavir coformulado y lopinavir/ritona-
vir, presentando una resolucién pro-
gresiva de los sintomas a la primera
semana.

Al mes de reinstaurado el TAR el
paciente no presenta sintomas, CD4
435 (23,4%), CD8 865 (46,5%), CD4/
CD8 0,5y VIH-ARN 424 cp/ml (2,6 log).

El sindrome retroviral agudo tras la
interrupcién del TAR es un hecho poco
frecuente (4-10% de los pacientes),
que aparece durante las 6 semanas
tras la interrupcién del tratamiento y
se resuelve dentro de los primeros
14 dias del reinicio del mismo. En es-
tos pacientes, es tipico encontrar un
descenso en la cifra de CD4, con un
marcado aumento de los CD8 y de la
carga viral plasmatica. La meningitis
aséptica en el contexto de un sindro-
me retroviral agudo tras una inte-
rrupcién del tratamiento ha sido des-
crita previamente en 3 pacientes?.

Diversos estudios han valorado la
utilidad del ADA, en el diagnéstico
etiolégico de las meningitis sin llegar
a un consenso en el punto de corte
para considerar la etiologia tubercu-

losa del cuadro. Considerando el pun-
to de corte en 8,5 U/, la sensibilidad
fue del 57% y la especificidad del 87%.
Con un punto de corte de 10 U/l la
sensibilidad y especificidad fueron del
48 y del 100%, respectivamente®*. Las
meningitis linfocitarias que pueden
cursar con ADA elevado en LCR ade-
més de la tuberculosis, son bien cono-
cidas (CMV, criptococosis, candidiasis,
neurobrucelosis y la infiltracién linfo-
matosa meningea), posiblemente la
meningitis aséptica en el contexto de
un sindrome retroviral agudo deberia
anadirse en el diagndstico diferencial.

Estudios previos han demostrado
que el principal predictor de fracaso
de la interrupcion del TAR es la cifra
de linfocitos CD4 nadir (< 350 cél./ul
0 < 250 cél./pl segun diferentes estu-
dios). Otros factores que se han rela-
cionado son el aumento de las cifras
de CD4 durante el TAR, la edad y el
ndmero de farmacos antirretrovira-
les a los que se ha estado expuesto®7.
En cuanto a la velocidad en el descen-
so de los linfocitos CD4+, se describe
una curva bimodal con un rapido des-
censo en el primer mes y una caida
ma4s progresiva durante el afio que si-
gue a la interrupcion del TAR, hasta
alcanzar niveles similares a los pre-
TARS7.

En el presente caso, destaca el rapi-
do deterioro del estado inmunolégico y
el desarrollo de un sindrome retrovi-
ral agudo grave. Seria de gran interés
practico conocer los factores predicti-
vos de esta evolucién cuando tanto pa-
cientes como médicos consideren la
posibilidad de una interrupcién del
TAR. En el momento actual, es reco-
mendable valorar los riesgos y benefi-
cios, y ser especialmente cautelosos en
el momento de indicar una interrup-
cion del tratamiento en pacientes que

han tenido un recuento de linfocitos
CD4 bajo.
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