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Se plantea la posibilided de que ocurra infeccion de lg, mucosa de tubo digestivo con viru:s citomegdlico excre-

tedo por la seliva, la orina o la materia fecal. Tal infeccidn da lugar a diarrea mucosanguinolenta de evolucién

prolongada, que culmina con la muerte por perforacion, peritonitis o por hemorvegia masiva a partir de las le-

siones intestinales, favorecida ésta por la trombocitopenia que también provoca el virus, Quizd.é esta nueva ex-

presion paioldgice del virus citomegdlico represente yo o lo haga en el futuro proximo, un problema de salud
prblica
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Transcurrieron casi 75 afios desde la primera ob-
servacién de Ribbert en 18811 hasta que Smith,
en 1954. logrd cultivar el virus causal de! creci-
miento anormal de las células infectadas y que se
caracterizan por un gran cuerpo de inclusién in-
tranuclear rodeado por el halo claro.? Durante esos
tres cuartos de siglo, la presencia del virus citome-
gilico solamente se conocié al través de los infor-
mes de los histopatdlogos cuando observaron los
elementos caracteristicos en los tejidos de estudios
postmortem o de biopsias.

A partir del cultivo del agente viral, el cono-
cimiento sobre su morfologia, clasificacién y al-
gunas manifestaciones clinicas avanzd notablemen-
te. Pero aun subsisten demasiadas interrogantes sin
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respuesta que requieren intensificar la investiga-
cién para tratar de proteger a las miltiples co-
munidades que lo padecen.

En México es casi nulo el interés que se ha con-
cedido al virus citomegilico. Su existencia sélo
se conoce por algunos estudios serolégicos practi-
cados en pocos hospitales de ginecologia y obste-
tricia y por menos de 50 casos publicados en la
literatura nacional como hallazgo postmortem.

El principal motivo de esta comunicacidn es
despertar la inquietud de mnvestigadores, infectd-
logos, pediatras o epidemi6logos, para que con su
esfuerzo pueda establecerse la frecuencia, morbili-
dad y letalidad del virus que se ha manifestado,
€N nuestra casuistica, como un enteropatégeno mds,

entre los ya numerosos que aquejan a la ninez de
nuestro pafs,

Material

En el Departamento de Patologia del Hospital de
Pediatria del Centro Médico Nacional se han po-
dido detectar 70 casos en los que se observaron las
celulas caracteristicas de la infeccién por virus
citomegalico en uno o varios Organos. Algunos de
estos casos fueron publicados previamente -5 y €n
€335 comunicaciones, al igual que en otras de la
literatura internacional ®7 se soslayé la importan-
cia que implica la presencia de elementos de inclu-
sién citomegdlica en las nlceras del tracto ‘diges-
tivo, que ocasionan diarrea mucosanguinolenta de
evolucién prolongada,

El andlisis de los expedientes mostrd, entre mu-
chos datos interesantes, los siguientes: en 34 pa-
cientes.-existioé el antecedente de diarrea, que en
28 fue de tipo mucosanguinolento; en 25 de ellos
la duracién del proceso diarreico fue de 15 a 120
dias antes del fallecimiento. Solamente en I8 ca-
sos se pudieron observar las células caracteristi-

cas en las uiceras; la publicacién de 13 de estos
casos se encuentra en prensa.

Resultados

Se encontré franco predominio del sexo masculino
(14 casos) sobre el sexo femenino (4 casos); Ia
edad de los pacientes varié entre siete dias y cinco
aflos y medio, con una media de sejs meses para
los casos con enterocolitis por virus citomegilico.
Al iniciarse el proceso diarreico no existia, en los
18 casos, un notorio estado de desnutricién que
permitiese establecer relacién con Ja infeccidn,

Cuadro clinico

El que con ligeras variantes predominé en todos
los casos fue el siguiente: se inicié con evacuaciones
liquidas, frecuentes (en ocasiones 20 al dia)- con
datos de deshidratacién grave que obligd a la hos-
pitalizacion y reposicién de liquidos; mds adelan-
te. las evacuaciones se tornaron menos frecuentes,
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presentaron abundante moco y posteriormente fue-
ron francamente mucosanguinolentas con cardcter
disenteriforme. La biometrfa hemética mostré al
principio ligera leucocitosis ocn neutrofilia; va-
rios casos presentaron elevacién acentuada de ley-
cocitos con linfocitosis relativa y absoluta muy im-
portante. Este dato fue casi siempre transitorio y
se detecté en una sola de las determinaciones du-
rante la evolucién del paciente; posteriormente las
cifras de leucocitos descendieron, incluso por aba-
jo de las constantes normales. La baja en el niime-
ro de plaquetas y la presencia de pirpura y pete-
quias constituyeron signos frecuentes.

La busqueda de agentes enteropatdgenos fue
infructuosa, excepto en cuatro casos en los que se
aislaron salmonelas de diversas especies. En la
fase final, muchos de los pacientes presentaron da-
tos de complicacién intraabdominal por neuma-
tosis, perforacién y peritonitis, o bien hemorragia
importante por tubo digestivo con choque hipo-
volémico y signos sugestivos de coagulacién intra-
vascular diseminada; procesos neuménicos impor-
tantes también complicaron Ia etapa terminal de
la enfermedad.

Al examen macroscopico, las caracterfsticas mds
relevantes de las lesiones del tubo digestivo fue-
ron las siguientes: en eséfago predominaron las
lesiones erosivas, de forma irregular, con pérdida
del epitelio mucoso y necrosis hemorrdgica del te-
jido subyacente; en el estémago las ulceraciones
habitualmente fueron de aspecto polipoide, san-
grantes; en el intestino delgado y el grueso las
lesiones ulcerativas tuvieron forma redondeada, de
bordes elevados, crateriformes, muy semejantes
a las ulceras amibianas.

Al estudio microscépico las alteraciones se ca-
racterizaron por la destruccién del epitelio de la
mucosa, de la lamina propia, muscularis mucosae
y de la submucosa. La necrosis de la submucosa
OCurrié en mayor extensién que en Ja mucosa,
como sucede también en la tlcera por amibiasis
invasora, con la obvia diferencia de ia ausencia de
trofozoftos de Entamoeba histolytica y la localiza-
cién en yeyuno e ileon de las lesiones. Los capila-
res de la l4mina propia y de la submucosa mos-
traron intensa reaccién inflamatoria en sus pare-
des a base de linfocitos, células plasmdticas, ma-
crofagos y escasos eosindfilos y neutréfilos; algu-
nos capilares estaban rotos, otros trombosados con

zonas de hemorragia en el tejido circundante (fig.
1.4).

Se encontraron afectadas por el virus citomegi-
lico las células del epitelio de la mucosa, tanto la
lesionada como la indemne, las células epiteliales
de las glindulas, células endoteliales, fibroblas-
tos, células musculares de la muscularis mucosae,
macréfagos y células en la luz de los capilares. En
relacién - directa con el tiempo de evolucién del

roceso, se observd gran reaccién fibrobldstica con
ormacién de coligena en los bordes y en el piso
de las ulceras.
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Fig. 1. Fotomicrografia de colon en la que se ob-
serva una lesién uvlcerativa en la que ha des-
oparecide parte de la mucosa y parte de lo
submucosa. La necrosis de la submucosa es de
mayor extension que la que muestra la mu-
cosa dando la forma en “botdn de camisa”,
tan peculiar de la omibiasis invasora. Hema-

toxilina-eosina, 40 X. Fig. 2. Fotomicregrafia de colon. Se observan elemen-

tos de inclusion citomegdlica en las fibras
musculares de la muscularis mucosae y en el
infillrado de la submucosa {(flechas). Hema-
toxilina-eosing, 800 <.
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Fig. 3. Lo pared de los vasos y los tejidos adyacen-
tes muestran numerosos linfocitos, macréfagos
y escasos newvirdfilos y eosindfilos. Se pue-
den identificar, también, varias células gran-
des con uno inclusién dentro del niclea (fle-
chas). Hematoxilina-eosina, 400 X.

Fig. 4. Obsérvese la reaccién fibrobldstica que se
encuenira en los bordes de ki uleeracion, in-
dicando la larga evolucion del procesa, He-
matoxilina-eosing, 250 X.
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Comentarios

Los cuadros clinicos causados por virus citomegd-
lico conocidos hasta estos momentos, son variados.
La forma congénita se manifiesta por ictericia,
hepatomegalia, esplenomegalia, purpura y trombo-
citopenia,? signos que se presentan tempranamente
en el periodo postnatal, de adquisicién in utero
sea por via transplacentaria® o por transfusién
sangufnea intrauterina.l® Se ha invocado también
la posibilidad de infeccién del producto al pasar
por el canal del parto en casos de lesiones cervi-
cales por virus citomegalico.!?

La literatura sajona asocia frecuentemente al
virus citomegalico con alteraciones ingénitas del
sisterna nervioso central, como microcefalia, h.idro-
cefalia, calcificaciones periependimarias y coriorre-
tinitis:'? estas lesiones mo han sido observa-
das en la casuistica del Hospital de Pediatria.
En 1965 se describié un sindrome semejante al de
la mononucleosis infecciosa pero negativo para an-
ticuerpos heterdfilos, en el que se cor_nprobé la
ctiologia por virus citomegilico.! Al mismo agen-
te se le considera responsable de casos de anemia
hemolitica autoinmune * y de algunas formas de
sindrome de Guillamin-Barré.l* Ultimamente se le
ha involucrado en el sindrome de deficiencia in-
mune adquirida,

El virus citomegalico es causa de sindrome co-
queluchoide que se caracteriza por tos quintosa, cia-
nosante y emetizante. En la biometria hemaitica
se encuentra leucocitosis con gran linfocitosis. 1.a
etiologia la confirma el estudio nmicroscopico, que
revela destruccion del epitelio bronquiolar y de
las Fibras musculares lisas pcrihronquiolares por
elementos de inclusion citomegadlica®

Para explicarse la patogenia de algunos de los
cuadros anteriormente citados y la manifestacion
como enterocolitis ulcerativa con dimrea muco-
sunguinolenta de larga evolucion, ¢s preciso recor-
dar las vias por las que el virus s climinado vy
risladado a otro orgamnismo.

La via transplacentaria ® ya comproebada explica
perlectamente las ecaracteristicas  sistémicas que
adopta la enfermedad y que pueden observarse en
cdades posteriores por transfusion sanguinea, asi
como también ¢l sindrome semejante a mononu-
cleosis infecciosa. !

8¢ ha encontrado que la saliva de lus personas
infectudas contiene particulas virales;'® es posible
que la infeccion de los pacientes con sindrome co-
queluchoide se produzca por gotas de saliva as-
piradas por las viay respiratorias, colonizacion del
epitelio tragyucobronquial y lesién bronquiolar y
del muscule liso pertférico al bronquiolo, provo-
cando asi los accesos de tos caracteristicos.

Por la comunicacion de Nakonecksna !7 se sabe
que el virus citomegdlico es capaz de colonizar
y ulcerar la piel de la regién perianal. Onge'
encontré que el liquido seminal produjo una ul-
ceracidn giganie en el esdfago de un paciente ho-
mosexual y Lang comprobd ulceracién y coloni-

M

zacion del cérvix uterino por el virus contenido en
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el liquido seminal, en e] cual la concentracién de
particulas virales es atin mayor que en la orina.’®

Es decir, el virus citomegalico es capaz de
ulcerar epitelios resistentes como el ‘estratificado
queratinizado de la piel y los epitelios estrati-
ficados de las mucosas de esolago y cérvix, cuya
infectabilidad posiblemente esté en relacion con
la cantidad de particulas virales que se ponen en
contacto con la zona afectada. Fundamentada la
capacidad del virus para colonizar las células con
las que se pone en contacto, se torna verosimil la
hipdtesis de que la contaminacidn de la cavidad
bucal del lactante o de sus alimentos con orina o
materia fecal que contenga virus citomegilico,
sea la responsable de la infeccién manifestada por
la diarrea mucosanguinolenta.'®

Es posible tambien que exista relacign directa
entre la magnitud del indculo y la gravedad del
cuadro clinico y su duracién. Es sugestiva la si-
guiente correlacidn entre la evolucién del cua-
dro clinico y los diversos estadios de las lesiones
intestinales: los védmitos y las evacuaciones liqui-
das y numerosas que se presentan al principio del
proceso corresponderian a invasidén inicial de las
células superficiales de la mucosa de estémago y
del intestino delgado; miés tarde, al ser afectadas
las células del intestino gruese, las evacuaciones
se torman mucosas; la destruccién de la lidmina
propia y sus capilares da lugar a evacuaciones mu-
cosanguinolentas.

Como ocutre con otros microorganismos intesti-
nales, las ulceraciones y roturas vasculares faci-
litan €l paso del virus citomegilico al torrente cir-
culatorio, lo que da lugar a la leucocitosis y lin-
focitosis transitorias que se ha observado en algu-
nos casos. La muerte sobreviene por diversas com-
plicaciones. La ulceracién se hace mds profunda
y provoca perforacion y peritonitis; pueden ocu-
rrir hemorragias masivas por el tubo digestivo
al agravarse el sangrado de las tlceras por la trom-
bocitopenia que suele ocasionar e! virus citome-
galico al pasar a la circulacién sanguinea, lo que
se manifiesta también por manchas purpiricas en
Ia piel, sugestivas también de coagulacidn intra-
vascular diseminada.

Otra complicacién frecuente son los procesos
neumodnicos ocasionados por el propio virus cito-
megalico o por bacterias enterales que pasan a la
circulacién 'y que eventualmente pueden pro)
vocar ictericia y alteracidén de las pruebas funcio-
nales hepdticas. La infeccién bacteriana secunda-
ria por bacterias patdgenas o habitantes normales
del intestino se veria favorecida por las alteracio-
nes en la inmunidad celular que provoca el virus
citomegdlico 22

Conclusiones

En México existe una entidad caracterizada por
evacuaciones mucosanguinolentas de evolucién pro-
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L]
longada, que puede provocar la muerte por si
misma o por sus complicaciones y que es oca-
sionada por el virus citomegilico. Se desconoce el
nimere de casos en los que el virus desaparece o
permanece latente, curando la enfermedad real
o aparentemente, ya que el virus puede ser eli-
minado por saliva, orina y materias fecales, en el
caso de la orina por afios, es probable que el
contagio ocurra por via oro-fecal y que llegue a
constituirse en un grave problema de salud pu-
hlica.
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