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REPORTE DE CASOS

Clostridium Difficile y Citomegalovirus
Relacionados a un Caso de Colitis
Pseudomembranosa

Garcia C.*, Velarde J.**, Cedron H.*, Ferrufino J.C.**, Seas C.**, Bussalleu A.**, Gotuzzo E.*

RESUMEN

Este es el reporte de un caso inusual de colitis pseudomembranosa con un desenlace
fatal en el que se demostré la coexistencia de C. difficile y citomegalovirus en un paciente
peruano con SIDA y compromiso gastrointestinal por una micobacteria.
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ABSTRACT

We reportanunusual case of pseudomembranous colitis with fatal outcome where C. difficile
and cytomegalovirus coexistense in a Peruvian patient with AIDS and gastrointestinal
compromise by a mycobacterium.
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INTRODUCCION

a primera descripcién de la asociacion entre

colitis pseudomembranosa y Clostridium di-

fficile fue descrito en 1978 en pacientes que

recibieron clindamicina. . En la actualidad sa-

bemos que casi todos los antibiéticos han sido

relacionados a la diarrea asociada a C. difficile
(DACD) @.  Asimismo, C. difficile ha sido también conside-
rada como una causa importante de diarrea bacteriana en
pacientes con infeccion VIH®. Por otro lado, pacientes con
SIDA particularmente aquellos con recuentos de CD4 meno-
resde 100 cells/mm3, estén en riesgo de desarrollar diarrea
por infecciones oportunistas como Criptosporidium spp, Iso-
pora belli, Cyclospora cayetanensis, microsporidias, Myco-
bacterium avium complex (MAC) vy cytomegalovirus (CMV).
En relacién a esta tltima, la mayoria de casos de colitis por
CMV han sido descritos en pacientes con recuentos de CD4
menores de 50 cells/mm3®. Esta entidad generalmente pro-
duce tlceras colénicas, la formacién de pseudomembranas
ha sido descrita muy raramente ©.

Este es el reporte de un paciente peruano con SIDA y
un extenso compromiso gastrointestinal por micobacterias
que falleci6é debido al desarrollo de una colitis pseudomem-
branosa donde C. difficile y CMV fueron detectados.

REPORTE DE CASO

Paciente varén, de 30 afos de edad, recientemente diag-
nosticado de infeccién VIH, con recuento de CD4 de 36
células /mm3, sin terapia antiretroviral e historia de diarrea
crénica de un afio de evolucién. Fue admitido al hospital
con una historia de 10 dias de evolucién caracterizada por
tos, sensacién de falta de aire y trastorno del sensorio. Otros
antecedentes médicos no significativos. La radiografia de
térax revel6 un patron intersticial bilateral siendo el esputo
negativo para la deteccién de bacilos acido-alcohol resisten-
tes (BAAR). La tomografia cerebral fue normal. La puncién
lumbar revel6 la presencia de dos células (linfocitos), glucosa
normal (80 mg/dL), proteinas elevadas (96 mg/dL), lamina
con coloraciéon Gram negativa y aglutinacion de latex para
Cryptococcus neoformans negativa. La tomografia abdomi-
nal mostré esplenomegalia y crecimiento de ganglios linfati-
cos retroperitoneales. El examen de heces para bacterias y
parasitos fue negativo. Durante la primera semana de hospi-
talizacién recibié tratamiento con ceftriaxona, cotrimoxazol,
y clindamicina. En el décimo dia de hospitalizacién, se inicid
tratamiento antituberculoso (isoniacida, rifampicina, pirazi-
namida y etambutol) ante la sospecha clinica de tuberculosis
multisistémica. Cinco dias mas tarde, el paciente desarrolld
una hemorragia digestiva alta. La endoscopia mostré una tl-
cera gastrica. La biopsia demostré una tlcera con necrosis, sin
lesiones granulomatosas, pero con la presencia de miiltiples
bacilos acido-alcohol resistentes (BAAR). Durante la tercera
semana de hospitalizacién, la diarrea empeord agregandose
dolor abdominal, nauseas, v fiebre. La colonoscopia mostré
Ulceras lineares en el ileon y en el colon, asi como miiltiples
placas amarillas compatibles con colitis pseudomembranosa.
Las toxinas A y B de Clostridium difficile fueron detectadas
por ELISA en las heces. Se inici6 metronidazol via oral. El

paciente presenté progresivamente mayor dolor abdominal,
réapido deterioro clinico, desarrollo de shock y muerte. La
biopsia de colon revel6 la presencia de pseudomebranas con
fibrina, células inflamatorias, necrosis y cambios citopaticos
relacionados a CMV (Figura 1, Panel A y B). La biopsia del
ileon mostré infiltrados granulomatosos crénicos con célu-
las gigantes multinucleadas y cuerpos de inclusién viral su-
gerentes de CMV colitis (Figura 1, Panel C). BAAR fueron
también detectadas en ileon y colon (Figure 1, Panel D).

Figura 1. Panel A: Coloracién de hematoxilina y eosina mostrando
una pseudomembrana en el tejido del colon (lado izquierdo).
Panel B: Célula con cuerpos de inclusion caracteristicos de
infeccion por citomegalovirus en la pseudomembrana. Panel
C: Coloraciéon de hematoxilina y eosina mostrando un infiltrado
granulomatoso (flecha larga) con células gigantes (flecha corta)
Panel D: Coloracion de Ziehl-Nielsen mostrando un gran numero
de bacilos acido-alcohol resistentes en el ileon.

DISCUSION

Esta es la descripcién de un caso (nico en el que tres diferen-
tes patdgenos coexistieron en el tracto gastrointestinal de un
paciente con SIDA con un desenlace fatal. La colitis pseudo-
membranosa ha sido clasicamente asociada con la infeccién
por Clostridium difficile. El uso de antibiéticos es el factor
de riesgo mas importante para el desarrollo de DACD @, En
este caso el paciente recibi6 los dos antibiéticos mas comin-
mente asociados a DACD, clindamicina y ceftriaxona. La
mayoria de casos sintomaéticos de infecciones por C. difficile
presentan diarrea leve que es facilmente controlada con el
uso de metronidazol. Sin embargo, un grupo de pacientes
desarrolla formas mas severas de colitis en la forma de co-
litis pseudomembranosa que puede progresar a megacolon
toxico y muerte. Estudios recientes en USA y Canada re-
velan que hay un incremento en la morbilidad y mortalidad
de pacientes con DACD ©7. Por otro lado, en pacientes
con SIDA que desarrollan DACD el estado de severa inmu-
nosupresion presumiblemente podria estar asociado con un
pobre prondstico. Sin embargo, la informacién sobre este
punto no es clara. Algunos autores refieren que las caracte-
risticas de la DACD en pacientes con SIDA no difieren al de
la poblacién inmunocompetente (8,9), mientras que Cappell
et al. si demuestra que hay un peor pronédstico en pacientes
con SIDA que desarrollan DACD 19,
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La infeccion por CMV principalmente afecta a pacien-
tes con grados severos de inmunosupresion. La enterocolitis
por CMV ocurre en 5-10% de los pacientes con SIDA y re-
cuento de CD4 menor de 50 células /mm3(11). Las ulceras
en el colon son los hallazgos méas comunes en la colonosco-
pia. La presencia de células citomegalicas con nicleo grande
que contienen una inclusién intranuclear de color violaceo
rodeada por un halo mas claro es el hallazgo histopatolégico
mas sugerente. Olofindale et al. describieron cuatro casos de
infeccion por CMV asociadas a colitis pseudomembranosa
en pacientes con SIDA (5). Estos pacientes tenian recuento
de CD4 menores de 20 células /mm3. Ninguno de ellos tuvo
coinfeccién con C. difficile. La diarrea se resolvié después de
iniciar ganciclovir en tres de ellos. El cuarto paciente fallecid
pocos dias después del diagnéstico.

El paciente que hemos presentado tenia bacilos acido-
alcohol resistentes en el tejido gastrico, ilear y colénico. Los
sintomas entre M. tuberculosis y MAC pueden ser similares
por lo que es dificil distinguirlos clinicamente. Basados en
la alta prevalencia de tuberculosis en el Peri, creemos que
este paciente tuvo un cuadro de tuberculosis diseminada. Por
otro lado, a pesar de que ambas infecciones pueden compro-
meter el tracto gastrointestinal, en ninguna de las dos ha sido
descrita la formacién de pseudomembranas.

Hemos descrito una presentacién clinica inusual de un
caso de colitis pseudomembranosa donde dos patégenos, C.
difficile y CMV fueron detectados en un paciente con SIDA
y que ademés presentaba un extenso compromiso gastroin-
testinal por una micobacteria, posiblemente M. tuberculosis.
Es importante que en pacientes con SIDA que desarrollan
colitis psudomembranosa y no responden al tratamiento es-
tandar para C. diffcile, se considere CMV como parte impor-
tante del diagnéstico diferencial.
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