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Resumen

La enfermedad por citomegalovirus es una entidad con importante morbilidad y mortalidad en pacientes
trasplantados de dérgano sélido, que se puede presentar como primoinfeccion o reactivacion y con manifesta-
ciones clinicas muy variables. A continuacion se reporta el caso de un paciente con dolor epigastrico intenso
postural como sintoma inicial de primoinfeccion por citomegalovirus.
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Abstract

Cytomegalovirus is an entity which causes significant morbidity and mortality among solid organ transplant
patients. It may occur as a primary infection or be reactivated. In either case clinical manifestations vary. We
report the case of a patient with severe epigastric pain related to posture which was the primary symptom of

a cytomegalovirus infection.
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INTRODUCCION

La enfermedad por citomegalovirus (CMV) constituye
una complicacién importante en los pacientes trasplanta-
dos de érgano sélido, con alta morbilidad y mortalidad aso-
ciada con los efectos citopéticos del virus y sobre el sistema
inmunoldgico (1).

El diagnéstico de enfermedad por CMV se realiza cuando
hay signos o sintomas asociados con el virus con evidencia
de invasion tisular y aislamiento del virus por diferentes téc-
nicas (2). Se cataloga como primaria cuando se detecta en
un individuo previamente seronegativo o por reactivacion
en pacientes que portan el virus o tuvieron una infeccién
anteriormente tratada que recurre. Las manifestaciones cli-

nicas pueden ser variadas e incluyen sintomas como fiebre,
astenia, hiporexia, dolor abdominal, diarrea, vomito y cefa-
lea. Dentro de los estudios puede encontrarse leucopenia,
trombocitopenia, hiponatremia y evidencia de compromiso
visceral. Se debe tener un alto indice de sospecha de esta
entidad en el periodo postrasplante, donde el compromiso
gastrointestinal es el més frecuente (1,2). Se ha descrito una
util manifestacion clinica de la enfermedad, que incluso ha
sido reconocida por la Sociedad Britdnica de Trasplante (3),
y es el dolor epigdstrico postural como sintoma de enfer-
medad por CMV y que se atribuye a la gastritis por CMV.
A continuacion se presenta el caso de un hombre con infec-
cién por CMV a los 5 meses postrasplante que tuvo como
sintoma principal el dolor epigéstrico postural.
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CASO CLINICO

Paciente masculino de 64 anos de edad con antecedentes
de hipertension arterial, diabetes mellitus, obesidad, dislipi-
demia y enfermedad renal crénica terminal manejada con
hemodialisis. Fue trasplantado de rindn de donante cada-
vérico en marzo de 2014; recibié induccién con basilixi-
mab + bolos de metilprednisolona, mantenimiento inmu-
nosupresor con tacrolimus (niveles objetivo 4-7 ng/mL),
micofenolato sédico 720 mg/dia y prednisona 10 mg/dia;
serologia IgG para CMV negativa y donante con serologia
CMV IgG positiva; recibié profilaxis con valganciclovir
durante 100 dias. Ingres6 a los 5 meses y medio postras-
plante refiriendo 4 dias de evolucién de dolor abdominal
epigastrico intenso, tipo urente y punzante, que empeoraba
al estar de pie y al caminar y que mejoraba con el decubito
supino; al examen fisico solo se encontré dolor a la palpa-
cion de epigastrio sin signos de irritacién peritoneal. Ante
este cuadro, multiples diagnosticos diferenciales fueron
descartados: al comienzo se pensé en un evento coronario
agudo; sin embargo, el dolor no era tipico de angina, no
hubo compromiso de la saturacién de oxigeno y el electro-
cardiograma y biomarcadores fueron negativos, se realiz6
ademds ecocardiograma sin alteraciones en miocardio o
pericardio, ecografia de abdomen con vesicula sin calcu-
los e higado de tamano normal, virus de hepatitis B y C
negativos y perfil enzimatico normal (amilasas, lipasas y
deshidrogenasa lactica), con lo que se descarté pancreati-
tis, colecistitis, y hepatitis; ademds, la radiografia de torax
no mostré signos de consolidacién que sugiriera un dolor
referido por neumonia ni cambios en mediastino o grandes
vasos que explicaran una patologfa aértica, sin embargo lla-
maba la atencién el aumento en las transaminasas y la pre-
sencia de leucopenia, trombocitopenia y disfuncién renal
(tabla 1) lo cual, asociado con el dolor abdominal referido,
el tiempo de trasplante y la serologia para CMV conocida
del donante y el paciente, hizo sospechar de una infeccién
oportunista. Se realizé entonces, carga viral para CMV que
fue positiva con 106900 copias/mL y endoscopia digestiva
superior que reportd gastritis erosiva antral, con biopsia
cuya patologia mostr6 inflamacién aguda de la mucosa e
inmunohistoquimica positiva para CMV (figura 1). Se ini-
ci6 tratamiento con ganciclovir intravenoso (IV), ajustado
al peso y funcion renal, con mejoria de los sintomas a la
semana de iniciado el tratamiento y se completé durante
21 dias con resolucién del cuadro clinico.

DISCUSION

La infeccién por CMV es la infeccién oportunista mas
frecuente en el trasplante renal, siendo el momento habi-
tual de aparicién en los primeros 6 meses (tiempo en el

cual se recibe la dosis acumulativa mdxima de inmuno-
supresion); aunque se puede presentar durante cualquier
momento de la evolucién (1). Se manifiesta de 3 formas:
infeccién primaria, cuando no ha existido contacto pre-
vio con el virus y se recibe de un donante seropositivo o
por trasfusiones de sangre; reactivacion, cuando el tras-
plantado seropositivo desarrolla la enfermedad por el
efecto de la inmunosupresion; y sobreinfeccién, donde
el receptor seropositivo adquiere una cepa diferente de
un donante seropositivo. La importancia de su sospecha
y reconocimiento temprano radica en su relacion directa
con un aumento en la morbimortalidad (2, 3).

Tabla 1. Paraclinicos.

Examen Resultados
Hb 12,7 g/dL
Hematocrito 37%
Leucocitos 3400 mm®
Neutréfilos 68,9%
Linfocitos 19%
Plaguetas 60000 mm?
PCR 1,17 mg/dL
Creatinina 1,78 mg/dL
BUN 22,2 mgldL
Na 141 mmol/L
Potasio 3,9 mmol/L
Calcio 8,1 mg/dL
Foésforo 3,6 mg/dL
Cloro 107 mmol/L
Amilasas Negativo
AST 47 UL
ALT 54 UIL
LDH 334 UL
Glucemia 75 mg/dL
Niveles de tacrolimus 4,8 ng/mL
Fosfatasa alcalina 84 UIL
Carga viral para CMV 106900 copias por mm?

ALT: alanino aminotransferasa; AST: aspartato aminotransferasa; BUN:
nitrégeno ureico en sangre; CMV: citomegalovirus. Hb: hemoglobina;
LDH: lactato deshidrogenasa; PCR: proteina C-reactiva.

El CMV produce un cuadro clinico variable e inespe-
cifico que puede confundirse con multiples condiciones
clinicas, lo que hace dificil su diagndstico inicial: gene-
ralmente el comienzo es insidioso y la fiebre suele ser un
sintoma clasico, sobre todo si su evolucién es prolongada
(hasta 3-4 semanas), sumada a manifestaciones genera-
les como astenia, adinamia, mialgias y artralgias (3); sin
embargo, no existe un hallazgo tipico que permita alertar
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Figura 1. A. Biopsia gastrica: hematoxilina eosina 200x mucosa gistrica antral con edema y leve infiltrado inflamatorio mononuclear. B.
Inmunohistoquimica positiva para citomegalovirus en algunas células endoteliales de la lamina propia.

su sospecha. Un signo de laboratorio comun es la presen-
cia de citopenias, pues hasta en el 50%-60% de los casos
puede causar anemia, trombocitopenia, leucopenia o su
combinacién; puede presentarse afeccion multiorgdnica
con compromiso hepdtico, respiratorio, renal, cerebral y
gastrointestinal pero en menor porcentaje (hasta en el 30%
de los casos); sin embargo, la disfuncién del injerto renal
aislado o en conjunto con otros signos es mas frecuente,
encontrando alta incidencia de rechazo agudo ante la pre-
sencia de este oportunista (1). No obstante, las manifesta-
ciones gastrointestinales siguen siendo las mds prevalentes,
donde cualquier parte del tracto gastrointestinal puede
afectarse presentandose dolor epigdstrico, nauseas, vomito,
diarrea, ulceraciones, hemorragia digestiva o perforacién
(2,4). Los hallazgos endoscépicos caracteristicos (eritema
difuso, erosiones, nédulos, placas y tlceras) ayudan en su
sospecha junto con las pruebas seroldgicas; pero la histolo-
gia que reporta cambios citopdticos y su confirmacién con
carga viral sigue siendo la prueba de oro (2, S, 6).

La dificultad que existe con el diagndstico obliga a buscar
estrategias de sospecha oportuna, donde lo mds impor-
tante es categorizar por riesgo (si es alto o bajo) y con base
en la clinica, solicitar estudios para su confirmacién. Se
consideran de bajo riesgo situaciones donde el donante
y el receptor son seronegativos y de alto riesgo cuando el
donante es seropositivo para un receptor con serologia
negativa sumado al tipo de inmunosupresion instaurada, el
tiempo de trasplante, los contactos, las comorbilidades y la
profilaxis antiviral utilizada (1). Si estas tiltimas situaciones
estdn presentes y existe sospecha clinica, se deben realizar
estudios serologicos que permitan determinar la infecciéon
primaria y biopsia de lesiones con cultivo asociada con
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carga viral para el seguimiento de la respuesta al trata-
miento; esto independiente de la probabilidad diagnostica
de otra patologfa, puesto que esta infeccién oportunista
tiene un alto margen de confusién y un tratamiento antivi-
ral temprano tiene altas tasas de éxito y efecto directo en la
sobrevida del paciente y del injerto (2).

En nuestro paciente, llamaba la atencién que referia el
dolor epigastrico con caracteristicas particulares como el
aumento del mismo al estar de pie o caminar y mejoria con
el decubito supino; esto no se consideré como una mani-
festacion exclusiva de alguna entidad y se debieron des-
cartar todas las posibilidades anteriormente mencionadas.
Finalmente, se diagnosticé compromiso gastrointestinal por
CMV vy se dio el tratamiento adecuado con mejoria de la
sintomatologia. Basados en este hallazgo, se encontré en la
literatura descripciones de dolor epigdstrico postural como
una manifestacion de gastritis por CMV, hasta ahora 7 casos
reportados en pacientes trasplantados de érgano sélido, 6
de ellos renal, con primoinfeccién o reactivaciéon por CMV,
todos confirmados con estudio endoscépico e histologia y
resolucion de este sintoma al completar el tratamiento.

Los primeros casos los publican Giladi y colaboradores
(5): 3 pacientes que, luego de 3 meses postrasplante, pre-
sentaron dolor epigdstrico que se incrementaba en la bipe-
destacion, al caminar y que disminuia en supino; en todos
se document6 primoinfeccién por CMV y hubo resolucién
completa del dolor y demds sintomas después del trata-
miento antiviral. Igualmente en el 2006, Moustafellos P
y colaboradores (6) describen el caso de una mujer con
primoinfeccién por CMV que consulta a las 6 semanas
postrasplante con dolor en epigastrio que aparecia al sen-
tarse y caminar y cedia con el descanso en cama, sintoma
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que resolvié a la segunda semana de haber iniciado el trata-
miento con ganciclovir. El reporte 3 anos después de LiW'y
colaboradores (7) describe la misma situacién en un hom-
bre joven con infeccién por CMV, 4 meses postrasplante,
que refirid este sintoma durante 1 semana previo a su con-
sulta y se resolvio a las 2 semanas de iniciar tratamiento con
ganciclovir; en este caso ambos, donante y receptor, fueron
seropositivos para CMYV; lo que sugiere que no es un signo
exclusivo de primoinfeccién. Tapan y colaboradores (8)
reportan el caso mds reciente publicado, un hombre de 36
anos de edad que también presenta dolor epigdstrico pos-
tural y se confirma la presencia de gastritis por CMV en
la biopsia. Nosotros publicamos el caso de un hombre en
posoperatorio de trasplante renal que presentd el dolor epi-
gastrico postural como el primer sintoma de esta patologfa.

Otras enfermedades pueden cursar con dolor epigdstrico,
pero en ninguna se ha descrito la exacerbacién de los sin-
tomas con la postura como la caracteristica principal, mas
aun cuando en algunas de ellas el dolor se intensifica con el
supino. En los pocos casos descritos hasta ahora, este sin-
toma se ha documentado durante la fase activa de la infec-
cién gastrointestinal por CMV y se ha resuelto luego del
tratamiento antiviral. Con base en lo anterior se sugiere que
el dolor epigdstrico postural puede ser una manifestacion
exclusiva de infeccién por CMV en trasplantados renales,
aunque solo hay pocas descripciones y no se puede deter-
minar una conclusion universal; la mayoria de veces puede
no ser expresado de manera espontdnea por el paciente y
por tanto debe ser interrogado especificamente al respecto,
sugiriendo el diagnéstico de gastritis por CMV, pero siem-
pre debe confirmarse con la realizacién de estudios serold-
gicos, endoscopia y biopsia.

CONCLUSION

El dolor epigéstrico postural intenso es un sintoma cli-
nico que puede sugerir compromiso gastrico por CMV en

pacientes trasplantados de érgano sélido sobre todo, pero
no exclusivamente, durante la primoinfeccién. Se sugiere
descartar esta entidad ante la presencia de este sintoma,
que puede ser la inica manifestacion inicial; sin embargo,
el diagnéstico diferencial es amplio y complejo, por lo que
se deben realizar todos los estudios necesarios para descar-
tar otras entidades que puedan colocar en peligro la integri-
dad del paciente.
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