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RESUMEN

Introduccion: La infeccion severa por citomegalovirus resulta inusual en pacientes
inmunocompetentes, sin embargo, cuando se presenta tiene una alta carga de morbilidad.
Objetivo: Examinar el caso de un paciente nacido a término, con desnutricion aguda severa que
presento sepsis secundaria a una infeccion por citomegalovirus.

Presentacion del caso: Paciente de 2 meses y 7 dias de edad que se llevo al servicio de urgencias
por cuadro de un dia de evolucién de inapetencia, y fiebre. Sin antecedentes de prematurez o de
infecciones oportunistas, y adecuado desarrollo para su edad. Se traslad6 a un centro de mayor
complejidad por deshidratacion. En dicho centro el paciente presentd deterioro pulmonar con
hallazgo de bronconeumonia, deterioro gastrointestinal por distension severa de asas, deposiciones
sanguinolentas, y deterioro hematoldgico por anemia hemolitica. Se descartd infeccion de origen
bacteriano y fungico, y se establecio que la etiologia presentada se debia a citomegalovirus. Se
tratd con valganciclovir con una buena evolucion clinica. Se discutié la fisiopatologia, el

diagnostico, y tratamiento en relacion con el caso presentado.

Esta obra estda bajo una licencia https://creativecommons.org/licenses/bync/4.0deed.es_ES



https://orcid.org/0000-0002-0470-9370
https://orcid.org/0000-0003-3722-430X
https://orcid.org/0000-0002-1550-766X
file:///D:/AAA%20REVISTAS%202023%20Dania%20del%20Rosario/PEDIATRÏA%202023/B-2023/PLANTILLAS/juanfcs13@gmail.com

eCiMED

4 EDITORIAL CIENCIAS MEDICAS Revista Cubana de Pediatria. 2023:95:3984

Conclusiones: La infeccion grave por citomegalovirus en el periodo posnatal resultd muy rara, sin
embargo, de presentar sintomas, son principalmente gastrointestinales o pulmonares; y ante la no
respuesta al tratamiento convencional de enfermedades mas comunes, se debe sospechar de
manera oportuna una infeccidn por este agente, dada la alta carga de morbilidad que produce.
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ABSTRACT

Introduction: Severe cytomegalovirus infection is unusual in immunocompetent patients;
however, when it occurs it has a high burden of morbidity.

Objective: To examine the case of a patient born at term who presented sepsis secondary to
cytomegalovirus infection.

Presentation of the case: A 2 months and 7 days old patient was taken to the emergency
department for one day of evolution of inappetence and fever, with no history of prematurity or
opportunistic infections and adequate development for his age. The patient was transferred to a
more complex center due to dehydration, and in that center the patient presented pulmonary
deterioration with bronchopneumonia, gastrointestinal deterioration due to severe distension of the
loops, bloody stools, and hematologic deterioration due to hemolytic anemia. Bacterial and fungal
infection was ruled out and the etiology was established as cytomegalovirus. She was treated with
valganciclovir with a good clinical evolution. The pathophysiology, diagnosis and treatment are
discussed in relation to the presented case.

Conclusions: Severe cytomegalovirus infection in the postnatal period was very rare, however, if
symptoms are present, they are mainly gastrointestinal or pulmonary; and in the absence of
response to conventional treatment of more common diseases, an infection by this agent should be
suspected in a timely manner, given the high burden of morbidity it produces.
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Introduccion

La infeccion congénita por citomegalovirus (CMV) es una causa importante de morbilidad y
mortalidad perinatal, que involucra hipoacusia, retinopatia, y compromiso neuroldgico, aunque
también puede presentarse como una infeccion posnatal; comdnmente por una reactivacion de la
infeccion materna; sin embargo, si el recién nacido (RN) nace a término cuenta con anticuerpos
protectores transmitidos de forma transplacentaria, por lo que, de presentarse una infeccion, su
curso es leve o asintomatico. Los casos graves se presentan comdnmente en un RN pretérmino,
inmunocomprometidos, y de muy bajo peso al nacer, dado que su sistema inmune es inmaduro, y
no se ha producido la transferencia de inmunoglobulinas maternas, que es posterior a la semana
28 de gestacion.*?

La infeccidn posnatal por CMV puede producirse por diferentes vias, incluye el tracto genital de
la madre durante el parto, la lactancia materna, transfusiones o transmisién horizontal por el
contacto con fluidos corporales, como la orina infectada,!) sin embargo, sigue siendo la
transmision por lactancia materna la mas comudn, con una excrecion de CMV desde madres
seropositivas a partir de la primera semana, y cuyo pico se presenta entre la 4ta. y 8va. semana
posparto,® con un periodo de incubacion del virus de 4 a 12 semanas.®®

Clinicamente, la infeccion por CMV puede manifestarse como una neumonia atipica, hepatitis con
hepatoesplenomegalia, ictericia, elevacion moderada de transaminasas, enteritis con dolor, y
distensién abdominal, vomito, y diarrea acuosa; de manera ocasional se puede presentar sangrado
gastrointestinal,™) que obliga a descartar enterocolitis necrosante, ademas, en el RN pretérmino
puede generar un sindrome similar a la sepsis, con apnea, y bradicardia que lleva a pensar en
etiologia bacteriana o fingica.®

En lactantes y nifios previamente sanos se describieron algunos casos de asociacion entre la
infeccion por CMV y la enfermedad de Menetrier, una enteropatia autolimitada caracterizada por

hipertrofia de la mucosa géstrica, y pérdida gastrointestinal de proteinas.®
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En relacion con los examenes de laboratorio y quimica sanguinea, la infeccion por CMV se asocia
con linfocitosis, neutropenia, trombocitopenia, anemia y colestasis con elevacion moderada de
transaminasas.

La evaluacion de las consecuencias posnatales, en relacion con el neurodesarrollo, estado
neuroldgico, audicion, y mediciones antropomeétricas, en general, no hay repercusiones, siempre
que el paciente sea a término o sin inmunodeficiencia; pero, si las hay, se incluye discapacidad
cognitiva, retraso en el crecimiento, y especialmente hipoacusia, que es de inicio tardio (alrededor
de los 6 afios), por lo que se debera realizar seguimiento, incluso hasta la etapa escolar.®?"

El objetivo de este trabajo fue examinar el caso de un paciente nacido a término, que presentd

sepsis secundaria a una infeccién por citomegalovirus.

Presentacion del caso

En un servicio de urgencias de primer nivel de atencion se recibi6 a un paciente masculino de 2
meses y 7 dias de edad, por cuadro clinico de un dia de evolucion consistente en irritabilidad,
inapetencia, y picos febriles cuantificados en 38 °C, que no cedieron con la administracién de
acetaminofén. La valoracién en dicho centro arrojé deshidratacion grado 11 y glucometria de 59
mg/dL, por lo que se remitié a un centro de mayor complejidad.

El bebé naci6 por parto vaginal, con un peso de 2799 g, talla de 50 cm, perfil STORCH (sifilis,
toxoplasma, rubeola, citomegalovirus, herpes y VIH) negativo, y fue hospitalizado por
hipoglucemia neonatal transitoria. Su nutricion consistia en lactancia materna y formula
complementaria Similac 1; noxa de contagio epidemiolégico positivo: madre con cuadro gripal.
En el momento de su ingreso en el centro de alta complejidad, tenia un peso de 3,5 kg (+ 3.91
DE), talla de 56 cm (+1.57 DE), perimetro cefalico: 37,8 cm (+1.42 DE); taquicardico, febril, con
palidez generalizada; sin signos de dificultad respiratoria, con saliva filante, estertores en base
derecha, y abdomen distendido. Por lo anterior se ingresd con diagnostico de una neumonia
derecha, desnutricibn aguda severa y deshidratacion aguda. Se inici6 tratamiento con

ampicilina/sulbactam, liquidos endovenosos y antipirético; la radiografia de térax inicial mostro
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leve opacidad en regién apical derecha, banda atelectasica izquierda y distension leve de asas

intestinales (fig. 1),

Fig. 1 - Evidencia de opacidades en I6bulo superior derecho, y, banda atelectasica en lébulo superior

derecho izquierdo. Se aprecia dilatacion de asas intestinale

Los exdmenes de laboratorio revelaron anemia severa, con hemoglobina de 6,5 g/dL, por lo que se
inicid transfusion y se considerd una sepsis de origen pulmonar. La transfusion se realizé sin
complicaciones, sin embargo, mas tarde, la distension abdominal aumento, y el paciente inicié con
disenteria, por lo que se sospech6 una enterocolitis necrosante (fig. 2A),

Se mantuvo con sonda nasogastrica a libre drenaje, y se solicitaron examenes de laboratorio
adicionales, que demostraron un aumento de la hemoglobina debido a la transfusion, e
hipoalbuminemia. Se complementd el tratamiento con amikacina, para optimizar el cubrimiento
gramnegativo, y por el grado de desnutricion, se realizd escalonamiento antibacteriano con

piperacilina/tazobactam. Se efectué radiografia de control que mostré edema de asas, (Fig. 2B).
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Fig. 2 — A. Evidencia de importante distension de asas, acompafiada de escaso gas distal. B. Evidencia de
distension e importante edema de asas, con presencia de gas distal, ademas de opacificacion abdominal

sugestiva de ascitis.

Tres dias después del ajuste antibiotico, a la auscultacion, el paciente present6 crépitos en apice
pulmonar, y reinicio con los picos febriles, por lo que se adiciond vancomicina, y se solicité un
examen directo para hongos (KOH) en LCR, y en orina, cuyo resultado fue negativo, sin embargo,
ante la persistencia de la fiebre, se consider6 falla terapéutica, con ajuste del tratamiento con
cefepime + fluconazol.

Se solicito perfil viral y hemograma, que mostré nuevamente disminucién de la hemoglobina y
linfocitosis. Se solicito frotis de sangre periférica que mostré linfocitos atipicos, VIH (-), VEB (-
), y resultado de una IgM positiva para CMV, ademas, se documenté un aumento en los
reticulocitos con un test de Coombs directo positivo, compatible con anemia hemolitica. Estos
resultados permitieron el diagndstico de sepsis por CMV.

Se inicid tratamiento antiviral con valganciclovir, y tras 7 dias de atencion médica presentd una
mejoria notable, con marcada disminucion del edema, disminucién de la distensién abdominal, y
estabilidad en la hemoglobina, por lo que se inicid tratamiento con tolerancia de la via oral, y tras
resolver la sintomatologia, egreso al dia 29 de hospitalizacion.
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Se indicaron valoraciones ambulatorias por infectologia, otorrinolaringologia y oftalmologia
pediatrica, ademas de neuropediatria.

La valoracién por el servicio de pediatria, tras 6 semanas de tratamiento con valganciclovir, el
menor presentaba una evolucion satisfactoria, con ausencia de palidez, adecuada tolerancia de la

via oral, sin compromiso hepatico, y sin signos de deterioro neurolégico.

Discusion

La documentacion de un paciente con septicemia por CMV, es rara en la literatura, la mayoria de
los casos descritos correspondian a pacientes pretérmino, especialmente por la poca madurez del
sistema inmunitario.?- En pacientes inmunocompetentes, la publicacion mas antigua se remonta
a 1999, hecho por Fox y otros.®

En una serie de casos de neonatos pretérmino admitidos en la UCI neonatal, 11 pacientes cursaron
con infeccion posnatal por CMV, caracterizada por ictericia prolongada, cuadro séptico en el que
predominaron sintomas gastrointestinales con distension abdominal, dolor a la palpacion,
intolerancia a la via oral, diarrea con sangre, y deshidratacion. El abordaje inicial fue el de una
enterocolitis necrosante de caracteristicas atipicas, pero, que al no observarse neumatosis intestinal
0 portal, ni encontrar en cultivos bacterias u hongos, se realizaron pruebas en orina que permitieron
confirmar infeccion por el CMV.©:

Esta documentada una presentacion severa de infeccion por CMV®-en un bebé pretérmino con
muy bajo peso al nacer, que se manifestd como un sindrome “similar a la sepsis”. Mostraba
deterioro multiorganico, dado por colitis, neumonitis, linfocitosis, trombocitopenia, anemia
normocitica normocromica, distension abdominal, hepatoesplenomegalia, fiebre, hipotonia, y
apnea; con hallazgos radiograficos de distension del tracto gastrointestinal, sin neumatosis o
perforacion, infiltrados alveolares difusos bilaterales, cultivos de sangre, orina, heces y tracto

respiratorio negativos para etiologia bacteriana o fingica, y cuyo diagnostico se hizo con reaccion
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en cadena de la polimerasa para CMV en orina; tratado posteriormente con ganciclovir y en la
evaluacion a los 7 dias, se comprobé mejoria clinica y radioldgica del paciente.%:

La presentacion de los cuadros infecciosos por CMV ocurren principalmente en nifios prematuros
0 inmunocomprometidos debido al pobre desarrollo del sistema inmune adquirido, y el limitado
paso de inmunoglobulinas de la madre,Ypero ademas, cuando se presenta en pacientes
inmunocompetentes, dicha infeccion genera una disfuncion de la inmunidad celular con
disminucion de los leucocitos periféricos disponibles, menor capacidad de produccion de
interferon y numero de linfocitos T helper, junto con el aumento de linfocitos supresores
citotoxicos. -

La desnutricion produce compromiso con la inmunidad celular y genera atrofia de 6rganos
linfoides (timo, amigdalas y ganglios linfaticos), una disminucidn en los linfocitos T CD4+, con
la subsecuente disminucion de la fagocitosis, y una pobre produccion de IgA.*2Esto dltimo
representa una barrera en liquidos como saliva y liquido duodenal, que, acompafiado con una
disfuncion enzimatica por una pobre bateria metabodlica, aumenta el pH estomacal y favorece la
colonizacion de patogenos en el tracto gastrointestinal.*® Dicha colonizacion puede conllevar a
presentaciones atipicas que incluyen sintomas casi exclusivos hematoldgicos, como lo son la
trombocitopenia y la anemia hemolitica microangiopatica,*¥) factores que pueden dificultar su
diagnostico inicial, especialmente cuando se presenta en pacientes mayores de 30 dias de vida.
En pacientes considerados inmunocompetentes con cuadros gastrointestinales y compromiso
sistémico asociado, como fiebre, letargia, diarrea prolongada, sangrado gastrointestinal,
intolerancia a la via oral, deshidratacion, o cuadros respiratorios severos que no presenten
respuesta favorable al tratamiento convencional, 0, en los que no se detectaron agentes bacterianos
o fungicos en las muestras; debe considerarse la realizacion de cultivos de orina 0 muestras séricas
para CMV, que de ser positivo, debera ser tratado con ganciclovir o valganciclovir.(*516.17.18)

Si persiste el CMV en materia fecal o ante una pobre respuesta al tratamiento endovenoso, Nigro
y otros,*¥-plantearon la terapia con ganciclovir oral, dado que este farmaco tiene mayor
biodisponibilidad gastrointestinal, genera una buena respuesta clinica, y un menor riesgo de

reactivacion.
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En el caso presentado, el paciente presentaba un cuadro complejo, que se ajustaba a la descripcion
del sindrome “similar a la sepsis,”® dado el compromiso hematolégico,**pulmonar, y
gastrointestinal, que se pudo producir por una alta carga viral reactiva, y una inmunidad
comprometida por su desnutricion aguda severa, y exacerbada de forma transitoria, probablemente
por una infeccion viral subyacente (la madre presentaba un cuadro gripal); o, en ausencia de
suficientes anticuerpos traspasados por la madre, que, con una pobre respuesta celular causada por
su enfermedad metabolica, conllevé a una manifestacion mas severa tras la reactivacion de la
infeccion.

Cabe recordar que, en la gran mayoria de casos, estas infecciones pasan inadvertidas, 0 como
gastroenteritis leves. El hecho de presentarse como infeccién posnatal, se podria considerar un
factor protector para el desarrollo de complicaciones y secuelas,?® y recordar que debe realizarse

seguimiento de la funcion auditiva.®®

Conclusiones

La infeccion grave por citomegalovirus en el periodo posnatal es muy rara, sin embargo, de
presentar sintomas, son principalmente gastrointestinales o pulmonares; y ante la no respuesta al
tratamiento convencional de enfermedades mas comunes, se debe sospechar de manera oportuna

una infeccidn por este agente, dada la alta carga de morbilidad que produce.
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