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Palabras clave

Resumen

= Citomegalovirus

> Inmunocompetente
= Colitis

> Infeccién grave

El citomegalovirus es un virus ADN perteneciente a la familia Herpesviridae con capacidad de generar la-
tencia en el organismo tras la primoinfeccion. La prevalencia del virus es de entre un 56 % y un 94 % de
la poblacion en funcion del drea geogréfica. Es responsable de multiples cuadros clinicos en individuos
inmunocomprometidos y complica frecuentemente los trasplantes de érganos. Sin embargo, es extrema-
damente infrecuente que cause cuadros clinicos graves en inmunocompetentes, y apenas hay unos pocos
centenares de casos descritos en dicho grupo poblacional en las Ultimas décadas.

Se presenta el caso de una adolescente de quince afos que fue diagnosticada de colitis por citomegalovi-
rus, padeciendo un cuadro clinico grave que requirié ingreso hospitalario durante dos semanas.

Keywords

Abstract

= Cytomegalovirus
= Immunocompetent
= Colitis

= Severeinfeccidn

Cytomegalovirus is a DNA virus that belongs to the family of herpesvirus with the ability to remain latent in the
organism after the primary infection. About 40-100% of the population are being carriers of the virus, depending
on the geographical area. It is responsible for multiple clinical features in immunocompromised individuals and
frequently complicates organ transplants. However, it is extremely infrequent to cause severe clinical features in im-
munocompetent individuals, with only a few hundred cases described in this population group in recent decades.
We present the case of a fifteen-year-old teenage girl diagnosed with cytomegalovirus colitis, suffering severe clini-
cal symptoms that required hospitalization for two weeks.

Puntos destacados En individuos inmunocompetentes, el cuadro clinico es mayoritariamente asin-

= La infeccion grave por citomegalovirus en individuos inmunocompeten-

tomatico, manifestandose en forma de sindrome mononucledsido en el 10 %
de las ocasiones? y siendo excepcional la enfermedad invasiva.

tes es extremadamente infrecuente. Sin embargo, ante la presencia de sin-
tomas compatibles, puede ayudarnos a orientar el diagnéstico etioldgico

una determinacién de CMV-IgM positiva.
= El diagndstico histoldgico es clave para confirmar la etiologia del cuadro.

A continuacion, se presenta el caso de una mujer de 15 afos con infeccion
sistémica grave por CMV con colitis y hepatitis, que requirié ingreso hospitalario

Introduccion

y tratamiento antiviral dirigido.
Caso clinico

Antecedentes personales

El citomegalovirus (CMV) es un virus ubicuo de ADN bicatenario, perteneciente
ala familia Herpesviridae, que presenta una prevalencia de entre el 56 y el 94 %
de la poblacion'.

La transmision de CMV puede ocurrir mediante transmision vertical, a través del
trasplante de 6rganos sélidos o hematopoyéticos, o mediante el contacto con
multiples fluidos organicos de un portador del virus. Tras la infeccion, el virus
queda latente en las células del sistema mononuclear fagocitico del individuo
de por vida'.

W_
: 2L 4 o0
CTO @ BY NC ND 6

La paciente es una adolescente de etnia gitana de 15 afos. Entre sus antece-
dentes médicos destacan: sindrome de ovarios poliquisticos, déficit aislado de
factor VIl de la coagulacion y ectasia pielocalicial bilateral. Habia comenzado
con anticoncepcion oral cuatro meses antes del ingreso y se habia iniciado en
las relaciones sexuales el mes previo al mismo.

Habfa acudido a Urgencias tres semanas antes del ingreso y la semana previa
por dos episodios de infeccién del tracto urinario, aisldndose en urinocultivo
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Staphylococcus saprophyticus que se tratd de forma empirica con fosfomicina,
y, tras objetivarse resistencia a la misma en el antibiograma en su tercera y
definitiva visita a Urgencias, se ajusté el tratamiento a amoxicilina-clavuldnico.

Enfermedad actual y exploracion fisica

La paciente acudio a Urgencias refiriendo persistencia de la clinica urinaria a
pesar del antibidtico pautado (disuria, poliaquiuria y orinas oscuras), y fiebre de
hasta 38,5 °C y dolor abdominal de tres meses de evolucién que se habia in-
tensificado en las Ultimas horas, comenzando ademés con nauseas y vomitos.
También referia pérdida de hasta 5 kg de peso en los Ultimos tres meses, sin
modificaciones dietéticas 0 aumento de la actividad fisica significativas.

Sus constantes en Urgencias fueron: T2 38,7 °C; FC 122; TA 97/78; SatO, basal
99 %.

En la exploracion fisica destacé marcada hepatoesplenomegalia, dolor a la
palpacion abdominal profunda de predominio en ambos hipocondrios, epi-
gastrio y fosa iliaca derecha; asi como auscultaciéon de minimos crepitantes
en ambas bases pulmonares. No se objetivaron hallazgos en la exploracion
cardfaca, neurolégica o dermatoldgica.

Pruebas complementarias

Se realizé una analitica en Urgencias con alteracién de las pruebas de funcion
hepética, anemia hemolitica, linfocitosis y monocitosis (tabla 1). Tras las ra-
diograffas de térax y abdomen , sin hallazgos relevantes, se solicitd una eco-
grafia abdominal, donde se visualizo esplenomegalia homogénea de 15 cm
y liquido libre en gotiera paracolica izquierda, espacio subhepatico y entre las
asas intestinales.

Evolucién

Tras una primera noche en la Unidad de Observacion, donde se realiza un ana-
lisis del exudado vaginal con resultado anodino, la paciente ingresa a cargo de
Medicina Interna.

Se realizan cultivos de sangre, orina y test de Hoesch, con sendos resultados
negativos. También se realizan una electroforesis, con patrén de gammapa-
tia policlonal; un estudio de inmunoproteinas con elevacion de IgM e IgG en
suero, y una serologfa de sangre de la que se obtienen resultados positivos
para CMV-IgM e IgG, EB-VCA-IgM e IgG, EB-EBNA-IgG, y ANAs a titulo 1/320.
Los pardmetros se encontraban dentro del rango de normalidad en el estudio
del complemento y de anticuerpos caracteristicos de trastornos autoinmunes.

Ante la persistencia de picos febriles y mal estado general, se realiza un TAC
abdominal (figura 1), donde se visualiza esplenomegalia de 17 cmy el liquido
libre antes mencionado, junto a adenopatias de caracteristicas reactivas y en-
grosamiento de ileon terminal y colon descendente.

Ese mismo dia se realiza un estudio de virus en sangre mediante PCR, siendo
positivo para CMV (9.661 copias/mL); un estudio de micobacteriologia con re-
sultado negativo, y un estudio de heces donde se obtiene calprotectina eleva-
day resultado negativo para bacterias, virus y protozoos.

Figura 1.TACabdominal en el que se observa claramente la esplenomegalia.

11/01/22 14/01/22 17/01/22 21/01/22 24/01/22 28/01/22

LDH - 668* 572% 571% 428* 343%
AST 63* 137% 47% 39* 31
ALT 82* 140* 47* 36% 30
BRB total 0,8* 0,8* 05 03 03
FA 76 70 156 112 96

39 30 103* 86*% 67*%
05 1,2% 0,6 0,7% 0,2 -

HB 114% 10,5% 9,7% 10,7* 10,3% 10,4*
Leucocitos 12.630% 9.790 13.350% 11.360% 8.130 5.850
Neutrofilos 3.510 2.020 1.560 2.990 1.990* 2.510

Linfocitos 7.520% 6.410% 9.850% 7.590% 5420% 3.010
Monocitos 1.340% 1.200% 1.600* 620 560 200
Plaquetas 199K 189K 151K 213K 246 K 323K
Haptoglobina - <10 <10 <10 <10
Valores de referencia para el laboratorio: LDH (120-300 U/L), AST (0-32 U/L), ALT (0-33 U/L), BRB-T (0-0,7 mg/dL), FA (<187 U/L), GGT (0-40 U/L), PCR (0-0,5 mg/
dL), hemoglobina (12-16 g/dL), leucocitos (4.000-10.000/uL), neutrofilos (2.000-7.000/uL), linfocitos (1.000-5.000/uL), monocitos (200-1.000/uL), plaguetas
(130.000-400.000/uL), haptoglobina (30-200 mg/dL).
*Valores alterados.

Tabla 1. Evolucién de algunos parametros analiticos a lo largo del ingreso.
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Posteriormente, se realiza una ecografia torécica (figura 2), donde se visualiza
derrame pleural bilateral, que, en la toracocentesis, se presenta como un liqui-
do inflamatorio a expensas de monocitos y macréfagos.

Finalmente, se realiza una colonoscopia (figura 3), objetivando afectacion cir-
cunferencial con mucosa engrosada, friable y con aftas desde sigma proximal
hasta colon descendente, sin afectacion de recto, sigma distal, colon transver-
5o, ciego o ileon terminal.

Este mismo dia se recogen los resultados de una citometria de flujo en sangre,
que confirma la ausencia de leucemizacién, a pesar de la presencia de una
poblacién de células B atipica y de una PCR mdltiple para infecciones gastroin-
testinales, con resultado negativo para las bacterias estudiadas (Campylobacter
spp, Salmonella spp, Shigella spp, Yersinia enterocolitica o Escherichia coli ente-
roinvasivo, entre otros), protozoos (Giardia lamblia o Cryptosporidium spp entre
otros), micobacterias y otros virus (EBV, VHS-1, VHS-2, VZV, VHE y VH7).

Con estos datos, asumimos la etiologfa virica por CMV como causante del cua-
dro, e iniciamos tratamiento con valganciclovir oral, pautando 2 comprimidos
de 450 mg al desayunoy 2 a la cena.

Se realizd un estudio de carga viral con PCR tres dias después, con 4.842 co-
pias/mL de CMV en sangre, y una ecograffa abdominal de control, sin nue-
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Figura 3. Colonoscopia con los hallazgos en la mucosa mencionados en
el texto.
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vos hallazgos. Finalmente, los resultados de la inmunohistoquimica del colon
mostraron colitis activa con presencia de cambios citopaticos sugestivos de
infeccién por citomegalovirus.

La paciente experimentd una gran mejorfa, con la practica desaparicién del
dolor abdominal, remision de la hepatoesplenomegalia y ausencia de fiebre,
asi como una mejora en las pruebas analiticas y exploracion fisica. Se le dio el
alta a domicilio con la misma pauta de valganciclovir oral durante una semana
mas (15 dias de tratamiento en total) junto a correccion del déficit de 4cido
folico detectado durante el ingreso.

Dos semanas después se hace seguimiento en consultas externas, objetivan-
dose muy buen estado general, practica normalizacion de las pruebas analiti-
casy carga viral de CMV en sangre indetectable.

Diagnéstico

Infeccién sistémica por CMV en adolescente inmunocompetente, con predo-
minio de colitis y hepatitis. Anemia hemolitica.

Discusion

La primoinfeccién por CMV en inmunocompetentes es generalmente asinto-
matica: solo alrededor del 10 % desarrollan un cuadro clinico mononucleosis-
like’. La afectacién érgano invasiva de estos pacientes es extraordinariamente
infrecuente, produciéndose en los que se encuentran parcialmente inmuno-
deprimidos o con factores de riesgo como enfermedad grave concomitante,
malignidad o transfusiones sanguineas’.

Un metaandlisis realizado en 2008 a partir de 290 inmunocompetentes con infec-
cién grave por CMV* concluyd que el tracto gastrointestinal era el érgano afectado
con mas frecuencia en estos pacientes, en concreto, el colon, como en nuestra
paciente. Ademds, el tercer sistema mds afectado fue el hematoldgico (aparecien-
do trombocitopenia, anemia hemolitica o CID) y 4 de estos pacientes presentaban
estatus procoagulante: 2 eran heterocigotos para el factor V de Leiden y 2 recibian
anticoncepcion oral, siendo esto Ultimo comun a nuestra paciente.

Se han identificado un total de 20 casos de proctitis por CMV en pacientes
inmunocompetentes, identificados en 12 estudios publicados®. Unicamente se
han reportado 44 casos de pacientes inmunocompetentes con hepatitis por
CMV, recogidos en 26 estudios publicados’.

Las guias de evidencia clinica no recomiendan generalizar el tratamiento
antiviral en individuos inmunocompetentes con infeccion por CMV, dada la
ausencia de complicaciones y autolimitacion del cuadro®. En el caso de infec-
cion grave por CMV, no existen ensayos clinicos aleatorizados que permitan
comparar el tratamiento antiviral con placebo. Sin embargo, existen reportes
de casos de pacientes con infeccion grave por CMV tratados exitosamente con
ganciclovir o vanganciclovir®”’.

En nuestro caso no se diagnosticéd ninguna comorbilidad. Sin embargo, un
metaanalisis de 41 pacientes inmunocompetentes con colitis por CMV que
inicialmente no presentaban comorbilidades concluyd que Unicamente 10
pacientes carecian realmente de comorbilidades, y 5 de ellos fueron diagnosti-
cados finalmente con enfermedad inflamatoria intestinal®.
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