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RESUMEN

La infeccién por el virus varicela zoster (VVZ) es
una importante causa de morbi-mortalidad en pacien-
tes receptores de trasplante de médula 6sea (TMO),
tanto autélogo como alogénico. La infeccion general-
mente se produce en el primer aino post-trasplante y,
en su forma diseminada, puede manifestarse por dolor
abdominal que traduce la afectaciéon visceral, dolor
que puede preceder en dias a la aparicion de las lesio-
nes cutaneas caracteristicas dificultando el diagnésti-
co. Se describe el caso clinico de una paciente que, 10
meses después de un TMO, presenta una infeccion por
VVZ manifestada por dolor abdominal por afectacién
hepética, con un intervalo entre el inicio del dolor y la
aparicion de lesiones cutaneas de 2 dias. Se discute el
diagnostico y tratamiento de estos pacientes.
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ABSTRACT

Infection by the varicella-zoster virus (VZV) is an
important cause of morbidity and mortality in patients
who have received a bone marrow transplantation
(BMT), both autologue and alogenic. Infection is gene-
rally produced in the first post-transplant year and, in
its disseminated form, it can show itself through abdo-
minal pain that translates the visceral affectation, pain
that can precede the appearance of the characteristic
cutaneous lesions by days, making diagnosis difficult.
The clinical case described belongs to a patient who,
10 months after a bone marrow transplant, showed an
infection by varicella-zoster virus, manifested through
abdominal pain due to hepatic affectation, with an
interval of 2 days between the start of pain and the
appearance of cutaneous lesions. The diagnosis and
treatment of these patients is discussed.

Key words. Varicella-zoster virus (VZV). Bone
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INTRODUCCION

La infeccién por el VVZ es una impor-
tante causa de morbi-mortalidad en
pacientes inmunocomprometidos. El ries-
go de padecerla es particularmente eleva-
do en los pacientes receptores de un TMO,
ya sea autélogo o alogénico'. En estos
pacientes, cuando la infecciéon por el VVZ
se presenta en forma diseminada puede
manifestarse como un dolor abdominal
inespecifico acompafado de nauseas y
vomitos, con o sin la apariciéon simultanea
de las lesiones cutaneas caracteristicas, lo
cual puede retrasar el diagnostico y el tra-
tamiento adecuado suponiendo un aumen-
to de la morbi-mortalidad.

CASO CLINICO

Presentamos el caso de una paciente de 56
anos, con antecedentes de linfoma no Hodgkin
(LNH) de alto grado tratado con poliquimiote-
rapia y autoTMO 10 meses antes, que ingresa
por presentar un cuadro de 24 horas de evolu-
cion de dolor abdominal epigéstrico, de carac-
ter intenso pero de instauracion progresiva,
que irradia en cinturén y se acompana de nau-
seas y vomitos biliosos. No refiere fiebre ni otra
clinica acompanante. A la exploracién la
paciente se encontraba afectada por el dolor,
siendo el estado nutricional, la hidratacién y la
coloracion cutaneomucosa normales. La aus-
cultacién cardio-pulmonar era normal y el
abdomen era blando y depresible, pero intensa-
mente doloroso a la palpacién en epigastrio y
ambos hipocondrios, sin que existiesen signos
de irritacion peritoneal y sin objetivarse masas,
visceromegalias, ni ruidos abdominales anor-
males. En la analitica se observaba: Hb, 11,7
g/dl; Hto, 33,1%; leucocitos, 2,4 x 10 /L (N 84%,
L 30%; M 14%; B 0,6%); plaquetas 85 x 10 /L;
VSG: 35 mm/h. El ionograma, la amilasa, lipasa,
albtimina y la funcién renal eran normales. La
funcién hepética, salvo una ligera elevacion de
la gamma-glutil-transferasa (GGT: 39 U/L; VN: 6-
28 U/L), era también normal. Las radiografias
simples de abdomen y de térax, y el ECG no
mostraban alteraciones. El estudio ecografico
fue normal, excepto por el hallazgo de rifiones
en herradura. En la tomografia computarizada
abdominal se observ6 una leve hepatoespleno-
megalia con lesiones hipodensas en higado, en
relacion con quistes hepéaticos simples ya cono-
cidos, y una lesion hipodensa mal definida en
bazo que podia estar en relacién con su proce-
so linfomatoso, junto con la malformacién renal
ya descrita en la ecografia y dilataciéon de asas
intestinales con niveles hidroaéreos. Se practi-
c6 una gastroscopia en la que se encontr6 una
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hernia de hiato no complicada. Pese a la nor-
malidad de los resultados, la paciente continua-
ba con intenso dolor abdominal que requiri6 la
utilizacion de analgésicos opidceos. Transcurri-
dos dos dias de ingreso, la paciente presentd
una erupcion vesiculosa y pruriginosa (Fig. 1)
en toérax, que posteriormente se extendid a
abdomen, espalda, regién facial y extremida-
des, acompanandose con posterioridad de fie-
bre (hasta 38,4%). Coincidiendo con la erupcién
cutanea, se observo un aumento de las enzimas
hepaticas hasta valores de fosfatasa alcalina
(FA) de 1354 U/L (VN 98-279 U/L), aspartato-
amino-transferasa (AST) de 96 U/L (VN 0-18
U/L), alanino-amino-transferasa (ALT) de 129
U/L (VN 0-22 U/L) y GGT de 335 U/L, siendo los
valores de amilasa y lipasa normales. Ante la
sospecha diagnostica de infecciéon por VVZ se
inicié tratamiento con Aciclovir iv, desapare-
ciendo el dolor y de la fiebre en el plazo de 48
horas. El tratamiento se mantuvo durante 10
dias en los que se observé progresiva disminu-
cion de los valores de las enzimas hepéticas. Un
mes después del alta la paciente se encontraba

Figura 1. Lesiones dérmicas en tdérax y abdo-
men, tipicas de varicela.
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totalmente restablecida y las pruebas de labo-
ratorio se habian normalizado.

DISCUSION

La infeccion por el VVZ es una impor-
tante causa de morbi-mortalidad en
pacientes inmunodeprimidos. La prevalen-
cia de dicha infeccién en pacientes con
TMO varia del 17-50% apareciendo, gene-
ralmente, dentro del primer afo tras el
transplante, tal y como ocurri6 en el caso
que nos ocupa en el que la infeccién se pro-
dujo diez meses después del trasplante'.

La presentacion mas frecuente de la
infeccion por el VVZ suele ser la afectacion
de un dermatoma por el herpes zoster.
Puede presentarse también como herpes
zoster diseminado, como varicela cutanea
o como diseminacion visceral de la varice-
la'. Generalmente se produce por reactiva-
cion del virus, que queda acantonado en
los ganglios de las raices dorsales, aso-
ciandose varios factores de riesgo para el
desarrollo de la infeccién, como la enfer-
medad de base (mayor en LH y LNH), la
edad (mayores de 10 afos), la aparicion
conjunta de enfermedad injerto contra el
huésped (EICH), la radioterapia previa al
TMO, la administracién de farmacos inmu-
nosupresores y de globulina antitimociti-
ca, y la seropositividad para VVZ™,

En la mayor parte de los afectados, la
infeccion se limita a la aparicién de un z6s-
ter localizado, en cuyo caso la formacién
de vesiculas continia mas de una semana
y las costras suelen aparecer transcurri-
das 3 semanas. En los casos de disemina-
cién cutanea del herpes, existe un riesgo
de un 5-10% de sufrir neumonitis, menin-
goencefalitis, hepatitis y otras complica-
ciones graves, aunque la mortalidad no es
elevada. El cuadro mas grave de presenta-
cion lo supone la diseminacién visceral de
la varicela, que se asocia a una mortalidad
de hasta el 40-50%'*. Se habla de probable
diseminacioén visceral cuando se observa
afectacién pulmonar en la radiologia de
térax o existen alteraciones analiticas de
la funcién hepética o pancreética conjun-
tamente con la infeccién, sin poder des-
cartarse otra causa, mientras que si se
aisla el virus en el tejido afectado o se
observan cambios histopatologicos com-
patibles se habla de diseminacién docu-
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mentada'. En general, la diseminacion vis-
ceral ocurre posteriormente a la aparicion
de la erupciéon cutanea, pero hay ocasio-
nes en las que esta maxima no se cumple y
la diseminaciéon precede a la afectacion
cutanea. En estos casos, el primer sintoma
de la infeccién suele ser un dolor abdomi-
nal inespecifico, localizado generalmente
en epigastrio pudiéndose acompaiar de
niuseas y vomitos, asi como de fiebre, dia-
rrea o neumonitis. El aumento de las tran-
saminasas, enzimas de colestasis y de la
amilasa en sangre, puede estar presente
desde el comienzo del cuadro y revela la
afectacion visceral de la infeccién que
puede llegar a producir necrosis hemorra-
gica de varios Organos provocando una
elevada mortalidad'’. Los hallazgos endos-
copicos pueden ser totalmente normales,
o pueden aparecer lesiones granulares en
la superficie de las visceras afectadas,
similares a las que se producen en la piel®.

En nuestro caso, la paciente comenz6
con dolor abdominal intenso antes de pro-
ducirse las lesiones cutaneas, apareciendo
la alteracion en la analitica hepatica coin-
cidiendo con las lesiones dérmicas. Estos
datos indicaron la afectacién visceral de la
infeccién, que en nuestra paciente fue
principalmente hepatica, sin llegar a pro-
ducirse afectacién pancreatica. Los hallaz-
gos endoscopicos, en concordancia con lo
publicado en la bibliografia, fueron norma-
les, aunque dado que la gastroscopia se
realiz6 durante las primeras 48 horas de
ingreso, las lesiones podrian no haber
aparecido todavia.

El tiempo medio entre el comienzo del
dolor abdominal y la aparicién de la erup-
cion dérmica puede variar de 24 horas a
10-14 dias'®. Este hecho, junto con la ines-
pecificidad de los sintomas y de los hallaz-
gos de laboratorio, implica una mayor difi-
cultad para el diagnoéstico suponiendo, por
ello, un retraso en la instauracion del tra-
tamiento y un aumento de la mortalidad
que en algunos casos puede llegar hasta el
40-50%'*. En nuestra paciente, las lesiones
aparecieron 48 horas tras el ingreso y, ante
la sospecha de infeccién por VVZ, se inicioé
tratamiento endovenoso con Aciclovir,
logrando rapidamente controlar el dolor y
la fiebre, comenzando poco después a nor-
malizarse los valores analiticos. Este
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hecho hace que el diagnostico de sospe-
cha de infeccion diseminada por el VVZ
ante un paciente inmunodeprimido con
dolor abdominal, alteraciones en la analiti-
ca hepatica y/o pancreética, aun en ausen-
cia de lesiones cutaneas, dentro del primer
afo post-transplante, tome vital importan-
cia para la instauracién del tratamiento y
evitar asi complicaciones que pueden
resultar fatales.

Por altimo, cabe destacar el beneficio
del empleo en estos pacientes de profila-
xis prolongada con antivirales'** o con las
diferentes formas de inmunoprofilaxis
que existen, como: la inmunizacién pasiva
mediante la administraciéon de inmunoglo-
bulina especifica de zoster (IGZ) o de vari-
cela zoster (IGVZ), o el preparado de plas-
ma inmune de zoster (PIZ), que deben ser
administrados dentro de las primeras 96
horas post-exposicion (en el caso del PIZ
incluso mas tarde); o la inmunizacién acti-
va mediante la vacuna de virus vivos ate-
nuados'’. Actualmente se recomienda la
vacunacion en niios y adultos sanos, en
ninos con leucemia, en estadios iniciales
de la infeccién por VIH, en pacientes con
defectos humorales de la inmunidad y en
personas que vayan a mantener un con-
tacto cercano con pacientes inmunode-
primidos. En ocasiones, tras la vacuna-
ciébn, puede aparecer un rash
maculopapular a partir del cual pueden
transmitirse los virus atenuados de la
propia vacuna. Por ello, la Academia Ame-
ricana de Pediatria recomienda que en
estos casos de rash se evite el contacto
con pacientes inmunodeprimidos hasta la
desaparicion de la erupcién®.

En el caso que nos ocupa, la paciente
estuvo durante los primeros 6 meses post-
trasplante con tratamiento profilactico
con Aciclovir a dosis de 400 mg/12 horas,
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lo cual quizés retraso aunque pero no pre-
vino el posterior desarrollo de la infeccién.
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