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Resumé

Les auteurs ont évalue les principaux moyens de diagnostic non invasive de
l'atteinte cardiaque du syndrome d’immunodéficience acquis (SIDA) chez 84
enfants hospitalisés. Vis a 23,45 % cas avec signes cliniques de souffrance
cardiaque/ linsuffisance cardiaque, I'échocardiographie a prouve [latteinte
cardiague dans 69% cas, avec une sensibilité supérieure a 'ECG et Rx.CT. La
séverité de l'atteinte cardiague a été dans une corrélation significative avec
limportance de l'immunossupression (valeurs des CD4). Echocardiographie
constitue la principale méthode d’investigation et de surveillance de l'atteinte
cardiague chez I'enfant avec SIDA, indépendant des signes cliniques

Cuvinte cheie: virusul HIV/SIDA, sindromul acut al imunodeficientei,
manifestari cardiace, copil.

Rezumat

Autorii au evaluat principalele mijloace de diagnostic non invaziv ale afectarii
cardiace din sindromul de imunodeficienta dobandita (SIDA) la 84 copii
spitalizati. Fata de 23, 4% cazuri cu semne clinice de suferinta cardiaca /
insuficienta cardiaca, ecocardiografia a probat afectarea cardiaca la 69% din
cazuri, avand o sensibilitate superioara fata de ECG si RxCT. Severitatea
afectarii cardiace a fost intr-o corelatie semnificativa cu importanta
imunosupresiei ( valorile CD4). Ecocardiografia constituie principala metoda de
investigatie si urmarite a afectarii cardiace la copilul cu SIDA, independent de
semnele clinice.



Infectia cu virusul imunodeficientei umane (VIH)/SIDA este prezents,
conform rapoartelor Programul Natiunilor Unite, la mai mult de 40 de milioane
de adulti si copii din intreaga lume inainte de sfarsitul anului 2002 (1). Ea
reprezinta o problema importanta de epidemiologie si de sanatate publica, iar
descoperirea precoce a infectiei sau a manifestarilor ei majore pot ameliora
sensibil prognosticul foarte sever.

Utilizarea terapiei antivirale inalt activa (TARHA) a determinat modificari
importante ale evolutiei infectiei VIH, cu prelungirea duratei de viata si
imbunatatirea calitatii sale (2). In acest context s-au putut constata si aparitia
unor manifestari importante cardiovasculare strans legate atat de prelungirea
duratei vietii pacientilor cat si de efectele adverse ale acestei noi terapii.

Pe langa manifestarile clinice severe cardiace din SIDA, pot exista $i
forme asimptomatice care trebuie descoperite prin investigatii non-invazive, cu
instituirea unei terapiii specifice si monitorizarea evolutiei.

Manifestarile suferintei cardiace bine cunoscute la adult, sunt mai rare si
mai putin studiate la copil.

Obiectiv : Evaluarea principalelor metode de investigare pentru un
diagnostic precoce si de supaveghere a evolutiei afectarii cardiace in HIV/SIDA
la copll

Material si metoda : Pacienti : 84 de copii cu varste cuprins intre 6-14
ani (varsta medie :9 ani) cu SIDA, cu transmitere orizontald, spitalizati n
perioada 2000-2004 la Spitalul de copii « Sf. Maria» lasi — Romania si
supravegheati pe o perioada cuprinsa intre 24luni gi 4 ani. La acesti pacienti au
fost efectuate: examenul clinic, radiografia cardiotoracica, EKG,
ecocardiografia in modul M, 2D si Doppler. Pacientii au fost clasificati in stadiile
evolutive ale maladiei HIV/SIDA (conform clasificarii CDC, 1994). Rezultatele
obtinute au fost corelate cu stadiul maladiei, utilizand valorile limfocitelor CD4
ca marker al severitatii imunosupresiei.

Rezultate.

Tabelul 1.Distributia pacientilor in functie de calsificarea VIH la copii cu varste
sub 13 ani
(CDC, Atlanta, 1994).
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Din punct de vedere clinic, mai mult de 1/3 din cazuri au fost
asimptomatice la primul examen.

Manifestarile clinice ale afectarii cardiace si severitatea lor au fost
diferite : dispnee, tahicardie (24 cazuri) si chiar insuficienta cardiaca. Frecvent
ele au fost asociate sau atribuite altor maladii, ca afetiuni pulmonare sau infectii
sistemice. Incidenta cumulativd a insuficieintei cardiace sau de folosire a
medicatiei cardiologice a fost de 13,4% in cursul primului examen. Dupa 4 ani,
incidenta cumulativa a afectarii cardiace insotita de manifestari clinice a crescut
la 23,4%.

*modificarile EKG evidentiate la pacienti au fost deseori nespecifice :
tahicardie sinusala (25 de cazuri), tulburari de repolarizare vetriculara (40 de
cazuri), bloc atrio-vetricular gradul | (1 caz). In cateva cazuri au fost evidentiate
modificari severe ale traseelor EKG : microvoltaj al complexelor QRS sau
tulburari de ritm cardiac pana la torsada varfurilor.

*examenul radiologic cardiotoracic a evidentiat aspecte de infectie
pulmonara si/sau o cardiomegalie chiar in absenta unei cardiopatii congenitale
cunoscute (27 cazuri).

*ecocardiografia a pus in evidentd modificari sugestive pentru
afectarea cardiaca in 69 % cazuri, chiar in cazurile unde semnele clinice de
suferinta cardiaca erau absente.

* cardiomopatia dilatativa (15 cazuri) —Fig. 1,2

* revarsat pericardic (31 cazuri) pana la tamponada cardiaca (6 cazuri)-
Fig. 2, 3

* dilatatia izolata a ventriculului stang (8 cazuri) si a ventriculului drept
(2 cazuri)

* disfunctie diastolica a ventriculului stang (18 cazuri)-Fig. 4. disfunctia
diastolica a fost prezentad la 5 pacienti (14%) din categoria clinicad B si la 18
pacienti (43%) din categoria clinica C.

* hipertensiunea arteriala pulmonara (4 cazuri)-Fig. 5.

* endocardita infectioasa (1 caz).
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La copiii cu valori ale limfocitelor CD4 < 400/ mmc au aparut semne
importante de afectare cardiaca si severe disfunctionalitati diastolice si/sau
sistolice ale ventriculului stang.

Severitatea modificarilor cardiace a crescut in timp : incidenta disfunctiei
sistolice a ventricului stang (fractia de ejectie < 25%) a fost de 8,7 % la primul
examen ecocardigrafic si a crescut 19,5% dupa 4 ani, iar incidenta dilatatiei
ventriculului stdng a fost de 17,3% la primul examen ecocardigrafic si de 26,7%
dupa 4 ani.

Scaderea fractiei de ejectie si de scurtare a ventriculului stang s-a corelat
semnificativ cu valorile limfocitelor CDA4.

in perioada de supraveghere nu s-au pus in evidentd complicatii
determinate de tratamentul specific TARHA.

Incidenta cumulativa a mortalitati de toate cauzele a fost de
19,8% (din care 10% prin afectare cardiaca). Dupa precizarea diagnosticului de
insuficientd cardica, mortalitatea de cauza cardiaca a crecut de la 57% n primul
an la 96% in al lll-lea an gi la 100% in al IV-lea an, ceea ce evidentiaza



utilitatea diagnosticarii precoce a afectarii cardiace in SIDA pentru a putea
utiliza un tartament eficace. Examenul histologic efectuat la 8 pacienti (9
decedati prin infectii pulmonare sau sistemice si 8 prin insuficienta cardiaca) a
evidentiat leziuni cardiace: miocardita infectioasa Tn 4 cazuri, infiltratie
inflamatorie miocardica si pericardica in 5 cazuri si leziuni necrotice in 6 cazuri.
In cazurile cu cardiomiopatie dilatativa s-au evidentiat leziuni de
degenerescenta miocardica.

Discutii. Afectarea caridaca determinatd de infectia cu HIV este
cunoscuta de peste de 20 ani. Daca infectia cu VIH a fost descrisa in 1981,
primul raport asupra complicatiilor cardiace a acestei infectii (Brigitte Autran) a
aparut in 1983, iar in 1984 a fost facut primul studiu ecocardiografic (Fink) si
apoi si descrierea cardiomiopatiei ditataive ca o complicatie cardiacad majora a
SIDA (Cohen et al. 1986) (1,2, 3,4). Mai mult, chiar la 55% dintre pacientii
asimptomatici s-au pus in evidenta semne ale disfunctiei cardiace (Corallo) iar
leziuni cardiace s-au gasit la 70% dintre pacienti (Braumwald E., 1992). Infectia
cu virusul imunodeficientei umane (VIH) si chiar SIDA au manifestari sistemice
si bineinteles cardiace care sunt destul de frecvente. Anomaliile
ecocardiografice au fost puse in evidenta péana la 93% de cazuri (3, 4).
Afectarea cardiaca este frecventa la copilul cu SIDA, dar semnele clinice de
suferinta cardiaca nu au fost puse totdeauna in evidenta.

Afectarea morfologicd si functionalda ventriculului stang a fost
evidentiatd mai frecvent in stadiile avansate ala bolii (SIDA) decat la pacientii
doar VIH pozitivi, deci problemele cardiace sunt intr-o corelatie directd cu
statusul imunologic a pacientului (tabelul 2) demonstrata mai ale prin numarul
de limfocite CD4 (5,6). Este util de supravegheat simultan statusul imunologic si
afectarea cardiaca la pacientii cu HIV. Gravitatea leziunilor cardiace a fost
corelata cu severitatea imunosupresiei, manifestarile cele mai severe fiind in
stadiile avansate ale bolii, fara corelare cu modul de transmitere a infectiei. Si in
studiul nostru incidenta si severitatea semnelor clinice si/sau ecocardiografice
ale afectarii cardiace au fost mai importante la pacientii cu un numar de CD4 <
400/mmc. In acelasi timp, afectarea cardiaca a fost decelatad precoce in cursul
evolutiei infectiei HIV, chiar Tn stadiul A2 a clasificarii infectarii cu VIH la copil,
dupa CDC 1994 care indica utilitatea inceperii supravegherii cardiace imediat
dupa stabilirea diagnosticului.

Tabelul 2. Categorii imunologice in functie de valorile limfocitelor CD4 si

a procentului acestora din numarul total de limfocite (CDC Atlanta, 1994)

Categorii imunologice Varsta copiilor
<12 luni 1-5 ani 6-
12 ani
CD4 % CD4 %
CD4 %
1. Fara supresie 21500 =25 > 1000 >25
>500 225

imunologica



2. Supresie moderata 750- 1499 15-24 500-749 15-24
200-499 15-24
3. Supresie < 750 <15 <500 <15
<200 <15

imunologica severa

In cadrul studiului nostru au putut fi evidentiate principalele tipuri de

afectare cardiaca ce pot surveni in cursul evolutiei infectiei cu HIV

ePericarditd, pana la tamponada cardiaca. Pe langa incidenta sa
crescutd, se remarca gravitatea. Inaintea TARHA, incidenta epansamentului
pericardic era de 11%/an chiar gi in cazul pacientilor asimptomatici, iar leziunile
cardiace au fost evidentiate in 21% din cazuri (2,4,7,8) si la 30% dintre autopsii
(8). Etiologia pericarditelor este diferita, in functie de autori: virusuri, bacterii
piogene sau oportuniste, infectii fungice, Mycobacterium tuberculosis hominis
sau avium intracellulare, si frecvent neoplazica.

eAfectarea miocardica: miocardita (4 cazuri, printre care un caz de
miocardita cu Cryptococcus neoformans-fig.6) si cardiomiopatia dilatativa,
definitd printr-o valoare a fractiei de ejectie (FE) a ventriculului stang (VS) <
30% asociata cu o marire a volumului telediastolic a VS > 115%, valori
apreciate in functie de varsta si suprafata corporald. in lotul nostru de studiu,
cardiomiopatia dilatativa (CMPD), prezenta la 15 cazuri, a reprezentat afectarea
cardiaca majora si cea mai severa indusa de infectia cu HIV. Este cunoscut
faptul ca incidenta anuald a CMPD la pacientii infectati cu HIV a fost de 15.9%0
anaintea introducerii terapiei antiretrovirale inalt activa. Rezultatele noastre
confirma rezultatele altor autori care considera ca CMPD, cea mai importanta si
mai severa afectare cardio-vasculara 1n cadrul infectiei cu virusul
imunodeficientei umane (HIV) la copil, se regaseste in 10-20% din cazurile
infectate cu HIV, iar infectia cu HIV reprezinta 6% din cazurile de CMPD. CMPD
indusa de infectia HIV are un prognostic sever, cu o rata de supravietuire de
101 zile, comparatic cu o supravietuire de 472 de zile la pacientii infectati cu
HIV aflati in acelagi stadiu al bolii, dar care nu prezintd afectare cardiaca
(1,3,4). Rata deceselor in cazul asocierii CMPD cu HIV este de 4 ori mai mare
decéat in cazul CMPD idiopatice. Introducerea strategiei terapeutice TARHA a
permis reducerea atat a incidentei CMPD asociate cu HIV cu 30%, céat si a
severitatii, fard e determina o importanta cardiotoxicitate. In schimb, inhibitorii
de proteaze utilizati in strategia terapeuticd TARHA cresc riscul sindromului
metabolic si a lipodistrofiei si, prin acestea, cresc riscul afectiunilor coronariene
si al accidentelor vasculare cerebrale (2). Aparitia si evolutia CMPD asociata
HIV, evidentiatd prin ecocardiografie, sunt corelate cu valorile peptidului
natriuretic atrial (ANP), ca dovada a disfunctiei VS, cu prezenta autoanticorpilor,
ca alfa-antimiozina, si cu aparitia manifestarilor clinice ale encefalopatiei
asociate HIV. Tratamentul pacientilor nostri ce prezentau CMPD asociata HIV:
administrare de inhibitori ai enzimei de conversie a angiotensinei, beta-
blocante, digoxin si diuretice. La copil s-a demonstrat ameliorarea semnificativa
a structurii si functiei VS prin administrarea de imunoglobuline intravenos (1,4).

eHipertensiunea arteriala pulmonara, evidentiata mai frecvent comparativ
cu populatia non-infectatd HIV. Hipertensiunea arteriald pulmonara, a carei
patogenie multifactoriala inca necesita studii, are o evolutie mai severa gi mai
rapida comparativ cu cea a formei primitive (1,10).



eEndocardita: infectioasa si mai rar endocardita trombotica
nonbacteriana (marantica) pune in mod frecvent probleme de diagnostic,
impunand efectuarea frecventd de hemoculturi la pacientii febrili, chiar si in
cazurile in care vegetatiile nu sunt inca vizibile la ecocardiografie (11). in cadrul
studiului nostru nu am descoperit decéat un caz.

eTumori cardiace: sarcom Kaposi, limfom non-Hodgkin, destul de
frecvente in era pre-TARHA, cu un prognostic foarte rezervat (12).

Incidenta crescuta a afectarii cardiace in cadrul infectiei cu HIV, chiar si
in stadiile precoce ale infectiei sau in cazurile asimptomatice, precum si
severitatea particulard a manifestarilor clinice de suferintd cardiacd cu o
mortalitate crescuta, justifica studiul sistematic al afectarii cardiace imediat dupa
stabilirea diagnosticului si in cursul evolutiei. Examenul ecocardiografic este
superior ECG-ului, precum si radiografiei cardiotoracice, in evaluarea
pacientilor, fiind justificatd Tncadrarea sa printre parametrii importanti de
screening diagnostic si supraveghere a pacientilor infectati cu HIV. Manifestarile
afectarii cardiace sunt progresive fiind necesara urmarirea si evaluarea
modificarilor induse de terapia antiretrovirala prin ecocardiografie.

Concluzii: Incidenta crescuta a afectarii cardiace in sindromul
imunodeficientei dobandite la copil (69% cazuri) si absenta frecventa a
semnelor clinice de suferintad cardiaca impun investigarea cardiologica la toti
pacientii infectati cu HIV, incepand din momentul diagnosticului si continuand
pe parcursul bolii pentru a putea aplica o terapie corespunzatoare ce poate
ameliora calitatea vietii acestor pacienti. Ecocardiografia este principala metoda
non-invaziva de investigare, de diagnostic si de supraveghere a afectarii
cardiace Tn cadrul infectiei cu HIV la copil ceea ce sustine utilizarea sa ca
metoda de screening in programul de management al acestor bolnavi.
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