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Los LGG son un subgrupo de linfocitos T dentro de las
células Natural Killer que aparecen de manera normal en el
10-15% sangre periférica’?.

Pueden tener origen monoclonal como en leucemia de
linfocitos grandes granulares, sindromes mielodisplasicos, o
no monoclonal secundaria a infecciones virales, trastornos
hematoldgicos como el linfoma o autoinmunes.

Estudios de ensayos clinicos en Ell y artritis reuma-
toide establecen una incidencia de neutropenia (<1000 en
recuento) de 0,6%-0,9% para ADA y de 1,1-5,7% para Inflixi-
mab. A pesar de esto el 81% de los pacientes permanecieron
con el mismo tratamiento mientras que el resto cambia-
ron de anti-TNF a pesar de lo cual el 62,5% tuvieron que
suspenderlo por neutropenia recurrente’.

Se recomienda cese del farmaco en neutropenias seve-
ras (<500 en recuento) e investigar causas secundarias como
trastornos hematologicos.

Con estos datos se sabe que la neutropenia transitoria
o persistente asociada a anti-TNF esta siendo infraesti-
mada presentandose Unicamente comunicaciones en forma
de series de casos.

Debido a la inmunosupresion asociada a los anti-TNF
como la neutropenia o los LGG, el riesgo de infecciones
(tanto primoinfeccion como reactivacion) sobretodo virales
como el VEB puede inducir también cambios en la dife-
renciacion celular de los linfocitos B o T pudiendo ser el
precipitante de sindromes mielodisplasicos persistentes’>.

Por tanto tenemos dos fendomenos concomitantes que
inducen tanto neutropenia como LGG. En nuestro caso
coexisten ambos fendmenos (ADA y sospecha de reacti-
vacion viral) asi como la alteracion linfocitaria. Cabria
pensar cual fue la causa inicial. Se conoce que la reac-
tivacion del VEB puede inducir cambios en serologias de
CMV como en nuestra paciente y también que las reacti-
vaciones virales en pacientes inmunodeprimidos pueden ser
oligosintomaticas*°. Probablemente al ser un evento asin-
tomatico, las cargas virales fuesen negativas en el momento
de los analisis mientras que los cambios serolégicos han per-
sistido.

Tras la suspension de la medicacion la morfologia de
sangre periférica se normalizd en dias mientras que las alte-
raciones serologicas han continuado alteradas por lo que

parece que la presencia de los LGG se deba al farmaco
anti-TNF y esto haya propiciado una reactivacion viral.

En resumen tanto los anti-TNF que producen cambios en
la médula 6sea como los LGG, como el riesgo de reactiva-
cion de infecciones, principalmente el VEB, pueden inducir
sindromes mielodisplasicos asociados.

En el caso de le Ell estaria pendiente evaluar dicho riesgo
ya que las guias de monitorizacion no incluyen la realizacion
de serologias periodicas y la mayoria de estudios y series
de casos descritos han sido en pacientes con enfermedades
reumatologicas.
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Tuberculosis peritoneal que simula L)
una carcinomatosis: a proposito de
un caso

Tuberculous peritonitis mimicking
carcinomatosis: a case report

La tuberculosis peritoneal es la forma mas frecuente de
tuberculosis abdominal y una causa frecuente de ascitis en
paises endémicos. Su incidencia ha aumentado en las Ultimas
décadas, ya que se asocia a estados de inmunosupresion.
Puede simular una extension peritoneal de un cancer avan-
zado de cualquier localizacion y realizar erroneamente una
cirugia extensa e innecesaria’.

Mujer de 49 anos, natural de Cuba, con antecedentes de
uveitis posterior con buena respuesta a tratamiento con Ada-
lidumab, actualmente estable. Ingresa por segunda ocasion
en dos meses por cuadro de fiebre y dolor subcostal dere-
cho. Se inicia tratamiento antibiotico y con naproxeno, con
lo que el cuadro febril desaparece.

A la exploracion fisica: fenotipo cushinoide y dolor a la
palpacion en hipocondrio derecho. En la analitica desta-
can un perfil hepatico y bilirrubina normales, leucopenia
(3100 leucocitos/ dl) y elevacion de marcadores tumorales,
Beta 2 microglobulina 3.68 mg/L, Ca 125 528.2 U/mL y Eno-
lasa especifica neuronal 24.6 ng/mL. Se solicita tomografia
computerizada (TC) toracoabdominopélvica que concluye
como carcinomatosis peritoneal, moderada ascitis intraab-
dominal, adenopatias patoldgicas en angulo cardiofrénico
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Figura 1  A: TC toracoabdominopelvico: carcinomatosis peri-
toneal, moderada ascitis intraabdominal, adenopatias patologi-
cas en angulo cardiofrénico derecho y micronddulos pulmonares
bilaterales. B: PET-TC: carcinomatosis peritoneal y pericapsular
hepatica con multiples adenopatias supra e infradiafragmaticas
y probables implantes.

derecho e incontables micronodulos pulmonares bilaterales,
hallazgos sugestivos de diseminacion tumoral de neoplasia
primaria desconocido (fig. 1A). Se complementa el estu-
dio y se realiza PET-TC, que confirma los hallazgos de
carcinomatosis peritoneal y pericapsular hepatica con mul-
tiples adenopatias supra e infradiafragmaticas y probables
implantes pleurales (fig. 1B). Se realiza una paracentesis
diagnostica y se toma muestra para analitica del liquido asci-
tico que resulta negativa para células malignas, asi como
una PAAF de una adenopatia subfrénica derecha asi mismo
negativa para malignidad. Para intentar filiar la posible neo-
plasia primaria se realizan gastroscopia y colonoscopia que
no revelan alteraciones significativas y una exploracion gine-
coloégica y mamografia también con resultados normales.

Dada la negatividad de las exploraciones se decide rea-
lizar una laparoscopia exploradora en la que se encuentra
un bloqueo epiploico completo con adherencias friables a
peritoneo parietal y a intestino, que hacen compleja la
disecciéon y provocan sangrado al roce, realizandose una
diseccion compleja de parche de epiplon que se envia
como biopsia. La anatomia patologica confirma hallaz-
gos de peritonitis granulomatosa necrotizante con bacilos
acido alcohol resistentes, compatible con enfermedad
tuberculosa.

La paciente inicia tratamiento con isoniazida, rifampi-
cina, pirazinamida y etambutol, y tras realizar antibiograma
de Mycobacterium tuberculosis (MT) se aprecia que la
bacteria presenta resistencia a los mismos. Se modifica anti-
bioterapia y se comienza tratamiento con levofloxacino,
etambutol, linezolid y capreomicina, tras lo cual la paciente
refiere mejoria del dolor y presenta una evolucion favora-
ble con un seguimiento posterior de un afo, sin aparicion de
nuevos sintomas o recaidas.

La tuberculosis presenta una incidencia del 2% en todo el
mundo, mientras que la incidencia de la tuberculosis peri-
toneal varia de 0.1% a 0.7%?, siendo mayor en paises en vias

de desarrollo y generalmente se produce como resultado de
la diseminacion hematogena de un foco pulmonar o disemi-
nacion directa de d6rganos adyacentes, como el intestino. La
cirrosis, dialisis peritoneal, DM, VIH o el consumo de inmu-
nosupresores, especialmente los antiTNF, son factores de
riesgo para la tuberculosis peritoneal®.

La sintomatologia clinica y los hallazgos radiologicos de
la tuberculosis peritoneal son muy variables e inespecifi-
cos, superponibles a otras enfermedades con prondsticos y
tratamientos muy diferentes, como son la carcinomatosis
peritoneal o la enfermedad de Crohn, por lo que se requiere
un alto grado de sospecha diagnostica.

Clinicamente, es una enfermedad insidiosa de larga evo-
lucion cuyos sintomas y signos mas frecuentes son fiebre,
ascitis, dolor abdominal y pérdida de peso”.

La mayoria de los estudios sugieren que la TC no
permite diferenciar la tuberculosis de la carcinomatosis
peritoneal® como ocurrié en nuestro caso. Imagenes como
engrosamiento peritoneal o ascitis, suelen ser (tiles para
el diagnostico pero tambien pueden superponerse a otras
enfermedades.

El analisis de liquido ascitico es una de las pruebas dis-
ponibles para la tuberculosis peritoneal. El liquido ascitico
suele ser un exudado, con linfocitosis, pero sélo en un 25%
de los casos se detectan BAAR en el cultivo. La adenosina
desaminasa (ADA) constituye el biomarcador mas utilizado
para el diagnostico de tuberculosis. Se suele aceptar el
diagnostico de tuberculosis, de este modo y, consecuente-
mente, iniciar un tratamiento antituberculoso empirico, en
el paciente con un cuadro clinico compatible. En este caso,
no se determino, ya que no se sospecho clinicamente esta
posibilidad.

Dado que el rendimiento del cultivo del liquido peritoneal
suele ser bajo y el crecimiento de MT es lento, el diagndstico
generalmente requiere biopsia peritoneal laparoscopica o
laparotémica’.

Dentro del estudio diagnostico en pacientes con sospecha
de tuberculosis peritoneal, la biopsia quirtrgica presenta
elevada rentabilidad diagnostica siendo, en muchos casos,
necesaria para acelerar el mismo, asi como el tratamiento,
reduciendo de esta forma la morbimortalidad de la enfer-
medad.
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Hemorragia digestiva grave )
secundaria a esofagitis por virus del
herpes simple y citomegalovirus

Severe gastrointestinal bleeding due to
synchronous herpes simplex virus and
cytomegalovirus esophagitis

La esofagitis infecciosa es la tercera causa mas frecuente
de esofagitis tras el reflujo gastroesofagico y la esofagitis
eosinofilica '. El microorganismo mas comunmente impli-
cado es Candida, seguida del virus del Herpes Simple (VHS)
y del citomegalovirus '. Aunque la coinfeccion del VHS y el
citomegalovirus es muy infrecuente, aumenta el riesgo de
hemorragia digestiva y perforacion 23,

Presentamos el caso de una mujer de 65 afos con
antecedentes de etilismo cronico (mas de 80 gramos de
alcohol diarios), diabetes mellitus tipo 2, insuficiencia
cardiaca secundaria a insuficiencia tricuspidea grave y
fibrilacion auricular persistente (en tratamiento con api-
xaban). Ingres6 en el hospital por sepsis respiratoria e
insuficiencia cardiaca descompensada siendo tratada con
piperacilina-tazobactam, corticoides intravenosos y diuré-
ticos. Se sustituyo el apixaban por heparina de bajo peso
molecular.

Durante el ingreso la paciente presenté anemizacion
progresiva (hemoglobina 12mg/dl a 7mg/dl, plaquetas
120x10°/L, INR 1,2), melenas y un episodio de hematemesis
sin inestabilidad hemodinamica. Se realizé6 una gastrosco-
pia donde se visualizaron a lo largo del es6fago multiples
vesiculas de entre 10 y 20mm (Figura 1). Ademas, el tercio
inferior esofagico presentaba una mucosa ulcerada y friable
con vesiculas y restos hematicos frescos (Imagen 1B). En las
biopsias esofagicas se informo6 de material necrotico, calci-
ficaciones y material fibrinoleucocitario. Ante la presencia
simultanea de lesiones ulceradas en la cavidad oral, se ini-
cio tratamiento empirico con aciclovir intravenoso. Siete
dias después se repitio la gastroscopia donde se objetivd
la resolucion completa de las lesiones y una variz esofagica
pequena en tercio distal. Posteriormente se conocieron los
resultados de la reaccion en cadena de la polimerasa (PCR)
realizada en sangre al inicio del cuadro clinico, que fue posi-
tiva para citomegalovirus. En las muestras esofagicas la PCR
resultd positiva para citomegalovirus y Herpes Virus-1. En
un TAC abdominal realizado durante el ingreso se visualizo

Abreviaturas: VHS, virus del Herpes Simple.

un parénquima hepatico irregular de contornos lobulados y
ascitis.

La paciente fue dada de alta tras 69 dias de ingreso
sin presentar ninguna nueva complicacion secundaria a la
esofagitis infecciosa y permanece en seguimiento por su
hepatopatia croénica.

Los principales factores de riesgo para la esofagitis infec-
ciosa son el VIH, el trasplante de organo y el uso de
quimioterapicos, inmunosupresores y corticoides 4.

El sintoma mas frecuente es la odinofagia, siendo
muy infrecuente la hemorragia digestiva ">. Sin embargo,
la coinfeccién del VHS y el citomegalovirus aumenta
el riesgo de hemorragia digestiva y de perforacion 3.
Esto puede ser debido a que la infeccion herpética se
localiza en el epitelio de la pared esofagica mientras
que el citomegalovirus afecta a las células mesenquima-
les, incluyendo las células endoteliales de los pequeiios
vasos sanguineos, en la parte mas profunda de la pared
esofagica >.

En la esofagitis por VHS, dependiendo de la duracion
y gravedad de la infeccion, se pueden observar desde
pequenas vesiculas de base eritematosa hasta multiples
Ulceras superficiales o profundas coalescentes y recubiertas
de un exudado amarillento. Las lesiones se localizan fun-
damentalmente en esdfago medio y distal, y en pacientes
inmunodeprimidos pueden llegar a producirse perforaciones
secundarias a una esofagitis necrotica 4.

Las uUlceras esofagicas por citomegalovirus se localizan
también en el es6fago medio o inferior y suelen ser grandes
y poco profundas (aunque a veces pueden tener los bordes
sobreelevados), solitarias o multiples "*

El diagnostico se realiza a partir de las biopsias de las
Ulceras esofagicas y el método mas sensible es la PCR 3.

Para el tratamiento de la esofagitis por VHS en pacien-
tes inmunocomprometidos se utiliza aciclovir, famciclovir o
valaciclovir, mientras que para el citomegalovirus se puede
emplear ganciclovir, valganciclovir o foscarnet '. En nuestro
caso, la paciente no requirié tratamiento adicional para el
citomegalovirus dada la rapida desaparicion de las lesiones
con aciclovir.

En conclusion, aunque la esofagitis infecciosa es una
causa poco frecuente de hemorragia digestiva, siempre
tenemos que sospecharla en los pacientes inmunocompro-
metidos dada la heterogeneidad en su presentacion clinica
y endoscopica y la posibilidad de resolucion con tratamiento
empirico.
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