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Fiebre sin foco y trasplante hepatico:
infeccion por virus del herpes humano
tipo 6 en pacientes trasplantados

Sr. Editor: En la tltima década se
viene observando el creciente impacto
de la infeccién por el virus del herpes
humano tipo 6 (VHH-6) en los pacien-
tes trasplantados. Se ha descrito en
trasplantes cardiacos!, pulmonares!,
renales!, médula 6sea?, hepdticos? y
renopancreiticos®. Ademas de actuar
como cofactor del citomegalovirus,
puede originar cuadros de encefalitis?,
hepatitis?, mielosupresién®, neumoni-
tis® 0, como en el presente caso, fiebre
persistente sin foco™8.

Otros procesos en los que intervie-
ne el VHH-6, no menos importantes
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que los anteriores, son los denomina-
dos efectos indirectos, que pueden de-
rivarse de la accién del VHHG6 sobre
los linfocitos T, efectos que podrian fa-
vorecer el rechazo del 6rgano tras-
plantado, o infecciones oportunistas
por hongos y bacterias?.

El presente caso correspondia a un
varén de 54 afios con antecedente de ci-
rrosis hepatica de origen endlico en es-
tadio C de Child-Pugh, por lo que se so-
meti6 a trasplante hepatico de donante
varén de 70 afios isogrupo. La serologia
del donante para citomegalovirus era
desconocida (negativa en el receptor),
por el cual se instauré profilaxis con
ganciclovir i.v. (5 mg/kg cada 12 h) du-
rante 14 dias. La inmunosupresion ini-
cial fue tacrolimus y prednisona.

En el postoperatorio inmediato se de-
sarroll6 un cuadro de rechazo agudo del
injerto que se controld subiendo la dosis
de tacrolimus. A los 15 dias del tras-
plante fue dado de alta permaneciendo
asintomatico hasta el dia 60 postras-
plante, fecha en la que comenz6 con fie-
bre de 38-39 °C sin un foco evidente, por
lo que se decidi6 su ingreso hospitalario.

La temperatura era de 39 °C, pulso
regular de 80 lat./min y presion arte-
rial de 100/65 mmHg. No hubo nin-
gun dato destacable en el resto de la
exploracion. En las pruebas comple-
mentarias: hemoglobina de 10,4 g/dl,
5.300 leucocitos (69% polimorfonu-
cleares; 16,5% linfocitos), 145.000 pla-
quetas y una velocidad de sedimen-
tacién globular (VSG) de 27 mm en
la primera hora; GOT, 14 U/l; GPT,
19 U/1; GGT, 55 U/, fosfatasa alcali-
na, 83 U/l; bilirrubina, 0,3 mg/dl; crea-
tinina, 1,2 mg/dl; urea, 48 mg/dl.

Se realiz6 una radiografia de térax y
ante la posible existencia de un infil-
trado en la base derecha se instauro le-
vofloxacino 500 mg/dia durante 14 dias.
Se tomaron hemocultivos y urocultivos,
serologia para Toxoplasma (se carecia
de serologia previa), Leishmania (el
area noroeste de Madrid, donde reside
el paciente, es una zona endémica) y
aunque no existia ninguna evidencia
clinica también se solicité serologia
para Aspergillus, Salmonella y Bruce-
lla, todos negativos para infecciéon agu-
da. Una antigenemia para citomegalo-
virus fue positiva (75 células) por lo que
se inici6 tratamiento con ganciclovir in-
travenoso (5 mg/kg cada 12 h) durante
3 semanas hasta la negativizacién de la
antigenemia y PCR CMV. Tras una se-
mana afebril es dado de alta.

A las 2 semanas del alta reapare-
ci6 la fiebre. La exploracién persistia
sin cambios. En las pruebas comple-
mentarias la hemoglobina era de
10,6 g/dl, y leucocitos de 7.400. La
funcién hepatica y renal no se habia
alterado. Se tomaron nuevos hemo-
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cultivos, y urocultivos, asi como culti-
vos para micobacterias en sangre y
orina, se realiz6 ecografia abdominal,
TC toracoabdominal, ecocardiogra-
ma, gammagrafia con galio, una biop-
sia hepéatica y de médula ésea, y se
obtuvieron resultados negativos en
todas estas pruebas.

Otras pruebas: PCR y antigenemia
frente a citomegalovirus, ADN del virus
de Epstein-Barr, y serologia para VHH-
6, todo negativo excepto la serologia
(IgG e IgM) positiva y PCR para VHH-
6. Tras bajar la dosis de inmunosupre-
sores el paciente qued¢ afebril, situacién
que se mantiene en el momento actual.

La infeccion por VHH-6 es muy co-
mun en seres humanos. Tras la infec-
cion primaria, que sucede en el 90% de
los casos durante la infancia, el virus
permanece latente en los monocitos/
macréfagos. La mayor parte de las in-
fecciones en trasplantados se produce
por reactivacién de estos virus endége-
nos, lo cual ocurre entre la segunda y la
octava semana postrasplanteS. Los
principales factores relacionados con la
reactivacion son el rechazo agudo y las
altas dosis de esteroides?. La incidencia
descrita de infeccién por VHH-6 tras el
trasplante hepatico oscila entre el 14 y
el 82%°, y uno de los cuadros con los que
se asocia es la fiebre sin foco.

La fiebre es el principal sintoma de
alarma en los pacientes trasplanta-
dos, y en ocasiones el inico. Puede ser
expresion de rechazo o de multitud de
posibles infecciones, de aqui la impor-
tancia de la presente revision. Existe
un estudio que evalta los episodios fe-
briles en los receptores de un tras-
plante hepatico y que muestra que la
infeccion por VHH-6 representa el
71% de los cuadros de fiebre atribuible
a virus’. Estos datos han sido confir-
mados por otras publicaciones. Yoshi-
kawa et al® investigaron la infeccién
por VHH-6 tras el trasplante hepéatico
y evaluaron el papel que desempe-
fiaba la presencia de ADN del VHH-6,
determinado mediante PCR sobre
plasma de un total de 47 donantes y
sus respectivos receptores. Unicamen-
te la fiebre sin foco presenté una aso-
ciacion estadisticamente significativa
con la actividad replicativa de este vi-
rus tras el trasplante.

Hoy en dia no existe un tratamien-
to validado para esta infeccién, aun-
que en general se recomienda el ganci-
clovir como primera opcion. In vitro,
foscarnet ha mostrado ser mas efectivo
inhibiendo la replicacién del VHH-6 que
el aciclovir o el ganciclovirl®, Pero tal
vez, como se ha demostrado en nues-
tro caso, es probable que el descenso
de la inmunosupresion sea suficiente
para disminuir la actividad replicati-
va del virus.
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