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Colitis grave por
citomegalovirus en un paciente
con linfocitopenia idiopatica de
Ch4

® CrossMark

Severe colitis due to cytomegalovirus in a
patient with idiopathic CD4 lymphocytopenia

La colitis por citomegalovirus (CMV) es una entidad rara
en adultos, que suele aparecer en pacientes con distintos
grados de inmunodepresion, ya sea como parte de una
infeccion generalizada o mas frecuentemente asociada a la
enfermedad inflamatoria intestinal, sobre todo en pacien-
tes con brotes frecuentes o refractarios al tratamiento
con inmunosupresores'. Por otro lado, la aparicion de un
megacolon toxico como complicacion de la colitis por CMV
puede ser potencialmente letal, con unas tasas de morta-
lidad muy variable en la literatura médica. Presentamos
un caso de un varon adulto con una colitis por CMV no
asociada a enfermedad inflamatoria intestinal, complicada
con un sindrome compartimental abdominal, rectorragias
y megacolon toxico, que precisd cirugia para su control y
en el que el Unico factor predisponente de la infeccion por
CMV fue una linfocitopenia idiopatica de CDA4.

Varén de 61 anos con antecedentes personales de hiper-
tension arterial, diabetes mellitus tipo 2, dislipemia y
sindrome depresivo en tratamiento con insulina, simvasta-
tina, enalapril, risperidona y paroxetina que es trasladado
desde otro hospital cercano por cuadro de shock y disten-
sion abdominal con acidosis lactica. En una TAC abdominal
se evidencia dilatacion de intestino delgado sin causa obs-
tructiva y sin signos de isquemia intestinal. En la analitica
realizada destacaban leve trombocitopenia (125.000/mm?)
y leucocitosis neutrofilica (12.300/mm?3), urea: 62 mg/dl
con creatinina normal, sodio: 130 mmol/L, PCR: 0,9mg/dl
junto con transaminasas, CK, LDH, bilirrubina total y amilasa
normales. A su ingreso en nuestra unidad se procede a cone-
xion a ventilacion mecanica y monitorizacion hemodinamica
invasiva que arroja datos de un shock distributivo, por lo
que se inicia reposicion de fluidos, infusion de noradrena-
lina e hidrocortisona y antibioterapia empirica de amplio

espectro, tras toma de hemocultivos. Se decide la laparo-
tomia exploradora de urgencia en la que se recoge muestra
para cultivo de liquido en fondo de saco de Douglas y se le
extirpa apéndice de aspecto macroscopico normal pero
duro al tacto. Tanto los cultivos realizados como la anato-
mia patolégica fueron normales. En las horas siguientes a
la cirugia el paciente sufre deterioro hemodinamico, fie-
bre elevada y sindrome compartimental abdominal, por
lo que precisa la reapertura de la cavidad abdominal y
colocacion de bolsa de Bogota. A los 5 dias, tras mejo-
ria hemodinamica, se cierra de nuevo la pared abdominal.
Posteriormente sufre cuadro de fiebre, distension abdomi-
nal, diarreas que alternan con rectorragias que impiden la
nutricion enteral y alteraciones electroliticas, observandose
importante dilatacién de todo el colon en una TAC abdomi-
nal, que llega a medir 10cm de diametro (fig. 1A). Ante
estos hallazgos se realiza colonoscopia en la que se observa
colitis con afectacion de sigma y colon descendente que
se biopsia, sugerente de enfermedad inflamatoria intesti-
nal, con ileoscopia normal. El examen microscopico mostro
una mucosa del intestino grueso con erosion superficial y
distorsion arquitectural y disminucion de la mucosecrecion
focales. En la lamina propia se evidencio un moderado infil-
trado inflamatorio crénico inespecifico que se extendia a
la submucosa y ocasionales acumulos de polinucleares que
infiltraban el epitelio criptico junto con algin microabs-
ceso criptico, sin observarse granulomas epitelioides. La
anatomia patologica se inform6é como una colitis crdnica
activa focal sin evidencia de displasia epitelial ni otros
hallazgos, sugerente en primer lugar de enfermedad de
Crohn o colitis infecciosa. La evolucion tras la biopsia
colonica fue toérpida, precisando descompresion colonica
mediante sonda rectal en varias ocasiones, diarrea con nece-
sidad de reposicion hidroelectrolitica constante y nutricion
parenteral total y un nuevo episodio de rectorragia con
inestabilidad hemodinamica, por lo que se le realizé de
urgencia hemicolectomia izquierda y colostomia sobre el
transverso 25 dias después de su ingreso. Tras la reinter-
vencion mejoria lenta de su estado general, cerrandose
el traqueostoma e iniciando rehabilitacion por polineuro-
miopatia del paciente critico siendo dado de alta a de
UCI a planta tras 43 dias de estancia. La pieza de colon
resecado mostraba grandes Ulceras en la mucosa (fig. 1B).
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A. TAC abdominal: dilatacion masiva pancolonica. B. H/E 4x. Flecha blanca: mucosa coldnica normal; flecha negra:

borde sobreelevado de Ulcera; asterisco: lecho ulceroso. C. H/E 40x. Fondo de Ulcera con algunas células estromales infectadas
por citomegalovirus. Se observan inclusiones eosinofilas intranucleares rodeadas por un halo claro (flechas). D. Expresion intensa

con anticuerpos monoclonales anticitomegalovirus (CMV 40 x).

En el examen histoldgico se identificaron células aumen-
tadas de tamafo con inclusiones eosindfilas intranucleares
rodeadas de un halo claro y citoplasma granular basdfilo,
especialmente numerosas en las zonas ulceradas (fig. 1C).
Con técnicas inmunohistoquimicas se demostré la presen-
cia de infeccion por CMV (fig. 1D). Durante su estancia
en planta la serologia IgG para CMV fue positiva, la IgM
para CMV negativa y la reaccion en cadena de la poli-
merasa para CMV en sangre también fue negativa. Dado
que, tanto la anatomia patoldgica como la inexistencia de
clinica previa descartaban la posibilidad de una enferme-
dad inflamatoria intestinal como substrato de la colitis por
CMV, se le midieron niveles de inmunoglobulinas y comple-
mento que fueron normales y serologia de VIH y hepatitis
que fueron negativas en 2 ocasiones. Revisando hemogra-
mas de varios anos antes de su ingreso actual se mantenia
de forma reiterada una linfopenia, con cifras que varia-
ban entre 600-800/mm? y que también persistia durante
su ingreso en UCI y en planta, por lo que se solicitaron
subpoblaciones linfocitarias, presentando disminucion de
CD4: 185/mm3 (VN: 300-1.400/mm3) con cifras normales
de CD8: 413/mm? (VN: 200-1.200/mm3). Se le repiti6 el

recuento al mes, evidenciandose de nuevo linfocitopenia de
CD4: 136/mm? con cifras normales de CD8: 251/mm?3. En
un hemograma realizado 8 meses después del alta hospita-
laria, la cifra de linfocitos, tanto en valor absoluto como
relativo, se habia normalizado. No se pudo realizar sub-
poblaciones linfocitarias por pérdida de seguimiento del
paciente.

La colitis por CMV es una entidad rara en individuos inmu-
nocompetentes a pesar de la alta prevalencia de CMV en
los estudios seroldgicos en adultos (entre un 40-100% segun
la poblacién estudiada)?. Aparece con mayor frecuencia en
pacientes con cualquier tipo de inmunodepresion, normal-
mente de forma secundaria a una reactivacion del virus. En
la infeccion diseminada por CMV la afeccion gastrointestinal
es la segunda localizacion mas frecuente tras la retinitis,
especialmente del colon.

Las manifestaciones clinicas de la colitis por CMV
son inespecificas, predominando la diarrea, fiebre, dolor
abdominal y sangrado digestivo bajo. Afecta con mayor
frecuencia al colon izquierdo. Los hallazgos endoscopi-
cos son diversos, pudiendo observarse mucosa de aspecto
normal, colitis inespecifica, Ulcera solitaria o Ulceras
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longitudinales®“. En la mayoria de las ocasiones el aspecto
morfoldgico de la mucosa colonica es indistinguible y se ase-
meja al de otras entidades como la enfermedad inflamatoria
intestinal, colitis isquémica y colitis pseudomembranosa®®,
por lo que es necesario un alto indice de sospecha. El diag-
nostico de la colitis por CMV se realiza fundamentalmente
por criterios histoldgicos, pudiendo confirmarse por criterios
serologicos o por la deteccion del CMV en sangre u orina.
El CMV produce un efecto citopatico caracteristico dando
lugar a inclusiones intranucleares basofilicas, a veces rodea-
das de un halo mas claro e inclusiones intracitoplasmaticas.
La tincion mediante hematoxilina-eosina de las muestras
de biopsias de colon para detectar cuerpos de inclusion de
CMV no tiene una sensibilidad del 100%’, por lo que se ha
propuesto usar inmunohistoquimica mediante anticuerpos
monoclonales e hibridacion del ADN in situ para mejorar su
deteccion. La deteccion de ADN del CMV en heces mediante
PCR en tiempo real parece ser una técnica prometedora®.
Tanto los titulos positivos de IgM antiCMV y la deteccién del
antigeno de CMV en sangre o la reaccion en cadena de la
polimerasa positiva en sangre u orina pueden confirmar el
diagnéstico.

Entre las complicaciones de la colitis por CMV destaca
por su gravedad la aparicion de un megacolon toxico. Tanto
la incidencia como la mortalidad del megacolon toxico aso-
ciado a colitis por CMV son desconocidas. En un metaanalisis
realizado en pacientes immunocompetentes la mortalidad
global de la colitis por CMV fue de 31,85%, con resolu-
cion espontanea principalmente en pacientes menores de
55 anos sin comorbilidades y mortalidad muy elevada en los
pacientes que requirieron colectomia (68,9%)°. Aunque algu-
nos pacientes pueden responder a tratamiento médico, con
medidas de soporte y ganciclovir, siempre hay que realizar
una consulta a cirugia ante la posibilidad de mala evolucion
con aparicion de sepsis, hemorragia digestiva o perforacion.

En nuestro paciente el Unico factor predisponente
para la colitis por CMV que se evidencio6 fue una linfocitope-
nia idiopatica de CD4 (LCI), sindrome que se define por una
linfocitopenia persistente de linfocitos T CD4 en ausencia
de infeccion por VIH u otra causa de inmunodeficiencia'®.
La mayoria de estos pacientes son susceptibles a infeccio-
nes oportunistas cuando la cifra absoluta de CD4 cae por
debajo de 200 células/mm?, estando descritas en la litera-
tura casos aislados en asociacion con diversas infecciones
por CMV'"'2, La LCI puede ser transitoria en un pequefio
nimero de pacientes. Aunque la infeccion por CMV per se
podria disminuir las cifras de CD4 creemos que en nuestro
caso la linfopenia podria deberse a esta entidad, dado el
caracter cronico de la linfopenia.

En resumen, la colitis por CMV suele aparecer en asocia-
cion a la enfermedad inflamatoria intestinal o a cualquier
tipo de inmunodepresion, siendo una entidad rara en pacien-
tes inmunocompetentes, por lo que es necesario excluir
en estos pacientes cualquier causa de inmunodeficiencia
oculta. Puede simular macroscopicamente otras enferme-
dades, precisando por tanto un alto indice de sospecha para
su diagnostico e inicio de tratamiento precoz, que podria

evitar complicaciones graves como el megacolon toxico
o la necesidad de reseccion quirdrgica.
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