
la bibliografía hasta la fecha. Es posible que la to-
xicidad haya sido facilitada por daño medular
subyacente por el LES, del que la anemia que la
paciente presentaba en analíticas previas al ingre-
so sería una expresión. Esta observación aconseja
especial prudencia en la administración de meta-
mizol en pacientes con LES.
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Malaria cerebral por Plasmodium
falciparum de evolución fatal tras la
realización de exanguinotransfusión

Infecciones por Plasmodium; 
Exanguinotransfusión.

Sr. Editor: La mayor frecuencia de viajes a paí-
ses tropicales y el aumento de población inmi-
grante registrado en España en los últimos
años, ha hecho que la atención de casos im-
portados de paludismo haya dejado de ser una
anécdota en nuestro entorno1. La malaria ce-
rebral constituye la forma más grave de la en-
fermedad, con una mortalidad que se sitúa en
el 15-20% de los casos, a pesar del tratamien-
to antipalúdico parenteral2. En esta situación
se ha recomendado el empleo de la exangui-
notransfusión (ET) para reducir rápidamente la
parasitemia y mejorar la oxigenación tisular3.
Recientemente, Martínez Rodríguez et al4 han
publicado en MEDICINA CLÍNICA un caso de pa-
ludismo grave tratado con ET que evolucionó
favorablemente. Sin embargo, como los auto-
res señalan, la eficacia de este procedimiento
no ha sido probada y no está exento de
riesgos5. Consideramos de interés aportar
nuestra experiencia con un caso reciente de
malaria cerebral por Plasmodium falciparum
que falleció durante la realización de la ET.

Varón de 43 años, de raza blanca, con domicilio ha-
bitual en Costa de Marfil, de donde había regresado

15 días antes del ingreso. Entre sus antecedentes
destacaban dos episodios previos de paludismo en
1994 y 1998. Acudió al servicio de urgencias de
nuestro centro en septiembre de 1999 por presentar,
desde 6 días antes, fiebre de hasta 40 °C acompa-
ñada de escalofríos, debilidad generalizada, náuseas,
vómitos, cefalea y dolor en el hipocondrio derecho. A
la exploración física presentaba una temperatura de
38,7 °C y una hepatoesplenomegalia ligera. El nivel
de conciencia era normal. En la analítica destacaba
una plaquetopenia de 54 × 109/l, encontrándose el
resto de los parámetros dentro de la normalidad. El
examen microscópico del frotis de sangre periférica
reveló la presencia de trofozoitos de Plasmodium
cuya morfología no permitía determinar la especie. A
petición del paciente se consultó telefónicamente con
los médicos que habían tratado sus episodios previos
de paludismo en Costa de Marfil, que informaron de
la existencia en la región de una epidemia de malaria
sensible a cloroquina y recomendaron tratamiento
con este fármaco. Se prescribió un ciclo de cloroqui-
na con dosis inicial de 1 g, seguido de 500 mg a las
6 h y posteriormente 500 mg/24 h. El paciente evolu-
cionaba satisfactoriamente hasta el segundo día del
ingreso, cuando comenzó a presentar fiebre alta con
empeoramiento progresivo del nivel de conciencia sin
signos de afectación neurológica focal ni de irritación
meníngea. La analítica presentaba una hemoglobina
de 119 g/l, 43 × 109/plaquetas/l y bilirrubina total de
5,44 mg/dl, y en el examen microscópico de sangre
periférica existía una intensa parasitemia (40%) con
morfología característica de P. falciparum. Se realizó
TC craneal urgente que no evidenció hallazgos pato-
lógicos y se comenzó con clorhidrato de quinina in-
travenosa (dosis inicial de 1.400 mg seguidos de 700
mg/8 h) y doxiciclina (100 mg/12 h). A pesar de ello,
el paciente siguió empeorando neurológicamente du-
rante las horas siguientes, y al tercer día del ingreso
fue necesario realizar intubación orotraqueal y venti-
lación mecánica. Ese mismo día se decidió realizar
ET. Se había programado un recambio del 80% de la
volemia, pero cuando se llevaban extraídos 4.000 ml,
el paciente presentó bradicardia, fibrilación ventricu-
lar y asistolia, sin respuesta a las maniobras de reani-
mación cardiopulmonar.
El paciente descrito presentaba criterios de malaria
grave y complicada con una intensa parasitemia, una
situación en la que generalmente se recomienda la
ET6. Aunque la situación clínica del enfermo era ya
muy grave, la estrecha relación entre la ET y el desen-
lace obliga a considerar la posibilidad de que la muer-
te se debiera a una complicación del procedimiento.
Las complicaciones inmediatas de la ET son infre-
cuentes y se deben principalmente a las consecuen-
cias cardiovasculares del rápido intercambio de fluidos
y de las transfusiones de sangre7. Estas complicacio-
nes pueden ser favorecidas por una técnica incorrecta
o un recambio excesivamente rápido y, excepcional-
mente, conducen a la muerte del paciente5,7.

En el caso presentado, la velocidad del recam-
bio fue la recomendada en la bibliografía y coin-
cidía con la realizada en el paciente publicado
por Martínez Rodríguez et al4. Sin embargo, la
parasitemia era mucho más intensa y el trata-
miento antiparasitario inicial se efectuó en este
caso con cloroquina, sustituida por quinina
poco antes de proceder a la ET, cuando el esta-
do del paciente era ya muy grave. La evolución
clínica y la intensa parasitemia después del tra-
tamiento con cloroquina sugiere que se trataba
de un P. falciparum resistente a este fármaco y
es posible que un tratamiento antiparasitario ini-
cial diferente hubiera mejorado el pronóstico.
Coincidimos con Martínez Rodríguez et al en
la vital importancia del diagnóstico y trata-
miento precoz de cualquier forma de paludis-
mo producido por P. falciparum, para lo cual
es preciso determinar en todos los casos la es-
pecie de Plasmodium, empleando si es nece-
sario alguna de las pruebas antigénicas actual-
mente disponibles8. Respecto al tratamiento,
es esencial conocer que esta especie presen-
ta con frecuencia una sensibilidad disminuida
a la cloroquina y a otros fármacos antipalúdi-

cos9, lo que obliga a considerar el uso de qui-
nina como tratamiento de elección. La conve-
niencia de realizar ET en los casos graves y/o
complicados debe ser cuidadosamente sope-
sada, teniendo en cuenta la evidencia disponi-
ble sobre su eficacia y sus riesgos.
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Expresión del genoma del virus 
de Epstein-Barr en linfomas de
pacientes infectados por el VIH

Virus de Epstein-Barr; Linfomas; 
Infección por VIH.

Sr. Editor: Hemos leído con gran interés el artí-
culo de Navarro et al1 y nos gustaría aportar
nuestra experiencia al respecto. La incidencia
de linfomas en pacientes con infección por el vi-
rus de la inmunodeficiencia humana (VIH) está
aumentando2,3, y es 60 veces más frecuente en
estos pacientes que en la población general.
Los procesos linfomatosos afectan al 10-30%
de los pacientes infectados por el VIH, suelen
ser linfomas de alto grado y con afectación ex-
tranodal, presentando la mayoría un cuadro
clínico típico, con adenopatías, diseminación y
síntomas de estirpe B2. El linfoma se comporta
como la segunda neoplasia más prevalente en
pacientes infectados por el VIH, detrás del sar-
coma de Kaposi. Tanto en el sarcoma de Ka-
posi como en el linfoma la coinfección por her-
pesvirus representa un importante papel en la
patogenia de ambos procesos4.
El virus de Epstein-Barr (VEB) se ha asociado
con la patogenia tanto del linfoma de estirpe B
como con la del linfoma de alto grado que
aparecen en pacientes con inmunodeficien-
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cias, entre ellos los infectados por el VIH1,5,6.
El VEB es un virus ubicuitario que ha sido im-
plicado en la patogenia, no sólo del linfoma de
Burkitt endémico africano, sino también en
otros linfomas de estirpe B, como la enferme-
dad de Hodgkin y otros procesos linfoprolifera-
tivos. En condiciones inmunológicas normales,
el huésped es capaz de vencer la primoinfec-
ción e igualmente la infección latente7.
El objetivo de nuestro estudio ha sido identifi-
car la prevalencia del genoma del VEB en los
procesos linfomatosos de pacientes con infec-
ción por el VIH controlados en nuestro hospital.
Se recuperaron las preparaciones histológicas
de 16 pacientes infectados por el VIH con lin-
foma, atendidos entre 1989 y 1998; se esta-
bleció un grupo control con 30 pacientes con
linfoma, que eran negativos para el VIH. Se
utilizó la técnica de hibridación in situ (Dako,
Glostrup, Dinamarca) para determinar la pre-
sencia de genoma de VEB, siguiendo los ins-
trucciones del fabricante. Se evaluaron los ca-
sos de acuerdo con los criterios establecidos
para la prueba, considerando únicamente tin-
ción nuclear como un resultado positivo.
En los 16 casos de linfoma asociados al VIH
15 pacientes eran varones y uno mujer, con
una edad media al diagnóstico del linfoma de
33 años, y un niño de 4 años. Como factor de
riesgo, 10 habían sido usuarios de drogas por
vía parenteral (UDVP), tres por contagio por
vía sexual, dos hemofílicos y uno por transmi-
sión vertical. En el diagnóstico, cuatro estaban
en estadio C3, tres en B2, cuatro en A3, cua-
tro en A2 y un niño en P2-E. En 5 pacientes el
diagnóstico del linfoma conllevó el de sida.
Manifestaron síntomas de estirpe B el 62% de
los pacientes y el 100% adenopatía o masa
accesible. Se realizaron biopsias de las adeno-
patías en el 65% de los casos; 4 pacientes
presentaban enfermedad de Hodgkin: dos con
celularidad mixta, uno con depleción linfocitaria
y uno con esclerosis nodular. El resto presen-
taban linfomas no hodgkinianos de células B:
en ocho, difuso de célula grande y en cuatro
Burkitt o similar a Burkitt.

El grupo control estaba formado por 13 varo-
nes y 17 mujeres, con una edad media de 47
años. Todos eran negativos para el VIH; 13 pa-
cientes presentaban enfermedad de Hodgkin:
cuatro con celularidad mixta, dos con deple-
ción linfocitaria y siete con esclerosis nodular.
El resto presentaban linfomas no hodgkinianos
de células B: en 14 casos, difuso de célula
grande y en 2 casos, Burkitt o similar a Bur-
kitt. Los resultados histológicos respecto al
VEB se expresan en la tabla 1.
En pacientes infectados por el VIH identifica-
mos el VEB en el 100% de los casos de enfer-
medad de Hodgkin y en el 50% de los linfomas
no hodgkinianos, siendo en los controles del
7,7 y del 5,8%, respectivamente. La existencia
de positividad para el VEB en porcentaje es ma-
yor en los pacientes positivos para el VIH que
en los controles, en los datos de nuestra serie,
siendo el porcentaje similar al de otros
trabajos7. En la bibliografía la asociación es de
hasta el 100% en los casos de linfomas cere-
brales, que en nuestra serie están ausentes. La
asociación entre neoplasia y VEB se basa en la
habilidad del VEB para infectar e inmortalizarse
en los linfocitos2,7. Se puede inferir que una cé-
lula linfoide parasitada por el genoma del VEB y
que posteriormente sufre la acción del VIH,
además de los procesos de apoptosis pertinen-
tes, es más sensible a la posible perpetuación
y/o transformación en célula neoplásica8. El pa-
pel del VEB en la linfomagénesis no está total-
mente aclarado. Un posible mecanismo es la
sobreexpresión de la oncoproteína BCL-29.
Aunque son escasos, en los 4 casos de enfer-
medad de Hodgkin en sujetos infectados por el
VIH se detecta genoma de VEB, lo que se ase-
meja a lo descrito previamente1,8. Estos pacien-
tes son varones y la causa de la positividad para
el VIH es el uso de drogas por vía parenteral.
El 75% de los pacientes infectados por el VIH
se encuentran en un estadio evolutivo avanza-
do, recuento de linfocitos CD4 igual o inferior
a 200 × 106/l y clasificación CDC en estadios
B y C. Los pacientes con VEB negativo y cifras
de CD4 por encima de 200 × 106/l parecen

tener un curso clínico menos agresivo10.
La detección del genoma VEB en pacientes
con infección por el VIH podría utilizarse
como herramienta diagnóstica, asociada al
resto de virus que se controlan durante el cur-
so evolutivo. La posibilidad de detectar a pa-
cientes en riesgo de desarrollo de la enferme-
dad podría sugerir cambios en la actitud
terapéutica.
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TABLA 1

Resultados de hibridación in situ para genoma del virus de Epstein-Barr (VEB)

VIH Controles

VEB– VEB+ Porcentaje VEB– VEB+ Porcentaje 

positivo positivo

Enfermedad de Hodgkin 0 4** 100** 12 1 7,7
Linfoma de Burkitt 2 2 50 2 0 0
Célula grande 4 4 50* 14 1 6,6
Linfoma no hodgkiniano 6 6 50* 16 1 5,8

Todos 6 10 62,5** 28 2 6,6

*p < 0,05;**p < 0,001, según test exacto de Fisher.


