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CARTAS AL EDITOR

Anemia hemolítica
autoinmune secundaria a
infección por citomegalovirus 

Sr. Editor:
La asociación causal de infección por citomegalovirus (CMV)

y anemia hemolítica autoinmune (AHAI) en los primeros meses
de la vida se ha documentado en muy raras ocasiones1-4.

Hemos tenido la oportunidad de diagnosticar y tratar a una niña de
3 meses de edad que ingresó por la aparición aguda de palidez in-
tensa e ictericia tras haber presentado días antes un cuadro de infec-
ción respiratoria aguda. En la exploración destacaba, además de pali-
dez e ictericia, taquicardia, soplo pansistólico, ligera taquipnea, borde
hepático 1 cm por debajo del reborde costal, bazo de 2 cm y estado
general conservado sin otros hallazgos. Recibía lactancia materna.

En los exámenes complementarios realizados se encontraron los si-
guientes resultados: hematíes, 1,39 × 1012/l; hemoglobina, 4,4 g/dl; he-
matocrito, 12,8%; velocidad corpuscular media (VCM), 92 fl; hemo-
globina corpuscular media (HCM), 31,7 pg; concentración de HCM
(CHCM): 34,4 g/dl; plaquetas, 338 × 109/l; leucocitos, 13,6 × 109/l.
Fórmula leucocitaria normal. Reticulocitos: 5,1 %. Bilirrubinemia:
4,5 mg/dl (indirecta). Aspartato aminotransferasa (ASAT), iones,
glucosa, calcio, creatinina, uratos y enzimas hepáticas, normales.
Orina: urobilinógeno.

El estudio hematológico específico mostró: prueba de Coombs di-
recta, positiva; prueba de Coombs directa monoespecífica a IgG, po-
sitiva; prueba de Coombs directa a C3d, positiva débil; identificación
del anticuerpo, panaglutinina positiva en medio de Coombs y negati-
va en medio salino. Resultaron negativas las pruebas de Coombs mo-
noespecíficas a inmunoglobulinas M y A, así como la prueba de
Coombs indirecta.

Con el diagnóstico de anemia hemolítica autoinmune por anti-
cuerpos calientes (IgG) y a la espera del resultado del estudio sero-
lógico, se inició tratamiento con deflazacort en dosis equivalente a
2 mg/kg/día de prednisona.

Del estudio serológico se desprendieron los siguientes resultados:
IgM específica a CMV, baja avidez de IgG específica a CMV y aisla-
miento del virus en muestra de orina. Para demostrar la infección re-

ciente se repitió el estudio serológico con el siguiente resultado: se-
roconversión de IgM CMV, alta avidez a IgG específica a CMV y
cultivo en orina del virus negativo. El estudio serológico en parale-
lo de la madre no demostró infección reciente (Instituto Carlos III,
Majadahonda, Madrid).

La paciente evolucionó favorablemente y se observó recupera-
ción de la anemia a la semana, y fue reduciéndose paulatinamente y
muy despacio la dosis de corticoides. Debido a la buena evolución
y recuperación hematológica no se consideró imprescindible el tra-
tamiento con antivirales ni inmunoglobulina. A los 8 meses, la ane-
mia estaba totalmente corregida pero persiste la prueba de Coombs
directa positiva. Se mantuvo el tratamiento con deflazacort en dosis
de 0,4 mg/kg/día hasta el año de edad, momento en el que la pa-
ciente permanecía asintomática pero con prueba de Coombs positi-
va (tabla 1).

La AHAI por infección a CMV es un proceso raro en la infan-
cia y más aún en los primeros meses1,2, aunque se han descrito al-
gunos casos en el primer mes de vida3,4.

Los mecanismos etiopatogénicos no son bien conocidos. El
resultado es la hemólisis de los hematíes provocada por anti-
cuerpos monoespecíficos IgG (anticuerpos calientes no fijadores
del complemento) que reaccionan con antígenos proteicos de la
pared de los hematíes provocando su lisis. La hemólisis puede
presentarse en el curso o inmediatamente después de la infec-
ción por CMV, expresándose clínicamente con anemia grave, es-
ferocitosis, policromasia y reticulocitosis.

El aislamiento del CMV en orina más allá de las 2 semanas de
vida posnatal descarta que la infección sea congénita. La pre-
sencia de IgM CMV y la baja avidez de IgG CMV apoyan el me-
canismo de infección reciente. Por lo tanto, la infección pudo
transmitirse a partir de la madre en el momento del parto o a tra-
vés de la leche materna, o simplemente del ambiente por infec-
ción respiratoria aguda5.

La lactancia materna no está contraindicada en los lactantes
nacidos a término, como nuestro caso, porque la tasa de conta-
gio es muy baja a pesar de la alta prevalencia del CMV en la po-
blación adulta (65-80%). Sin embargo, en los prematuros menores
de 32 semanas el riesgo de transmisión por la leche materna es
más alto y, por lo tanto, debe ser considerada su oportunidad6,7.

El tratamiento de elección consiste en prednisona o su equi-
valente en dosis de 2 mg/kg/día. La respuesta es muy buena en
la mayoría de los casos, y la enfermedad remite en semanas o
meses. La dosis se reduce paulatinamente hasta aquélla en que
se consiga mantener una cifra de hemoglobina aceptable para la
edad del paciente y los efectos secundarios sean mínimos o nu-
los. La prueba de Coombs directa puede mantenerse positiva
durante muchos meses.

En casos secundarios a infección por CMV se ha ensayado
globulina CMV hiperinmune con franca mejoría en los casos pu-
blicados1, por lo que podría considerarse el tratamiento de elec-
ción si se consigue diagnosticar a tiempo y si se dispone de téc-
nicas rápidas, sensibles y específicas de la infección activa,

TABLA 1. Evolución analítica y tratamiento

Parámetro
Edad (meses)

3 (ingreso) 3,5 4 6 8 12

Hemoglobina (g/dl) 4,4 6,4 9,5 12,3 14,2 14,1

Hematocrito (%) 12,8 21,2 29,2 35,0 41,0 39,8

Reticulocitos (%) 5,1 18,0 6,8

Bilirrubina (mg/dl) 4,5 3,7

Prueba de Coombs directa + + + + + +

Deflazacort (mg/kg/día) 3 2 1 0,5 0,4 –
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como las técnicas de antigenemia (detección del Ag pp55) y la
reacción en cadena de la polimerasa (PCR). En caso de cronifi-
carse el tratamiento, es el de la anemia hemolítica crónica (in-
munosupresores, esplenectomía y plasmaféresis), aunque los re-
sultados son peores8.

La mortalidad en la fase aguda es muy rara. La cronificación
puede producirse hasta en el 30% de los casos, pero suele estar
asociada a una enfermedad subyacente como lupus eritemato-
so sistémico, linfoma o leucemia, y la mortalidad, por lo tanto,
está vinculada a estos procesos.
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Poliartritis y fiebre botonosa
mediterránea

Sr. Editor:
La fiebre botonosa mediterránea es una infección causada por

Rickettsia conorii, transmitida por la garrapata del perro y endé-
mica en España y toda la cuenca mediterránea. La presentación
clínica más frecuente se caracteriza por la asociación de fiebre,

exantema y mancha negra, pero las formas clínicas incompletas
y subclínicas representan probablemente un elevado número de
pacientes1-3. La artritis es una manifestación rara, que se mani-
fiesta en menos del 2% de los pacientes3-6 y su diagnóstico etio-
lógico puede retrasarse si la enfermedad adopta un curso clínico
atípico.

Se presenta un varón de 5 años que acudió por artralgias migra-
torias generalizadas de 4 días de evolución. Una semana antes había
comenzado con fiebre hasta 38 °C, vómitos, tos y odinofagia. El se-
gundo día se asoció un exantema papuloso y pruriginoso, con pre-
dominio en cara y zona proximal de extremidades (sin afectar pal-
mas ni plantas) que desapareció en 48 h. No refería ninguna
picadura de insectos, pero vivía en una zona rural, en contacto con
perros y ovejas. Al ingreso no se observaron mancha negra ni signos
de inflamación articular. Las pruebas complementarias detectaron:
leucocitos, 19.100/ml con hemoglobina y plaquetas normales; pro-
teína C reactiva (PCR), 90,2 mg/dl; función hepática y renal, norma-
les; discreta hipoalbuminemia, 2,77 g/dl, e hipergammaglobulinemia
policlonal, 2,62 g/dl; las inmunoglobulinas estaban elevadas (IgG,
2.220 mg/dl; IgA, 372 mg/dl e IgM, 130 mg/dl), el complemento y el
título de anticuerpos antiestreptocócicos fueron normales; el factor
reumatoide y los anticuerpos antinucleares (ANA) fueron negativos,
así como las serologías para virus de la inmunodeficiencia humana
(VIH), parvovirus B19, hepatitis B y C, Mycoplasma, Borrellia burg-
dorferi, Bartonella y Brucella; sólo se encontraron anticuerpos con
títulos significativos (1/160) por inmunofluorescencia indirecta (IFI)
a R. conorii.

El paciente fue tratado con ibuprofeno y claritromicina oral por
sospecha de infección respiratoria. Desapareció la fiebre tras 48 h de
antibioticoterapia pero desarrolló inflamación articular en ambas
muñecas, rodillas y tobillos el día 12 de evolución. El líquido sino-
vial contenía 30.400 leucocitos/ml (90% polimorfonucleares); proteí-
nas, 4,4 g/dl; glucosa, 95 mg/dl; ausencia de cristales y cultivos ne-
gativos. Tras conocerse los resultados serológicos se continuó con
claritromicina durante 7 días, con resolución de los síntomas articu-
lares y normalización analítica una semana después de concluir el
tratamiento.

El diagnóstico de fiebre botonosa mediterránea se basa en da-
tos epidemiológicos (contacto con perros, picadura de garrapa-
ta, zona endémica), clínicos (fiebre, mancha negra y exantema
maculopapular no pruriginoso, con afectación palmoplantar) y
serológicos (IFI a R. conorii positiva con título inicial superior a
1/80 y/o seroconversión)5,6. Nuestro paciente reunía el criterio
epidemiológico (contacto con perros, residente en zona rural
endémica de la comunidad de Madrid) y el serológico; sin em-
bargo, las manifestaciones clínicas fueron atípicas por las carac-
terísticas del exantema, ausencia de mancha negra y el predo-
minio de síntomas respiratorios y articulares que retrasaron la
sospecha diagnóstica. En la fiebre botonosa mediterránea
la mancha negra se detecta en el 74-87% de los casos4,6 y tos y
odinofagia están presentes en menos del 15%5,6. Las manifesta-
ciones musculosqueléticas como artromialgias aparecen hasta en
el 79% de los pacientes6. La artritis es excepcional y se conside-
ra una complicación rara en la mayoría de las series y revisio-
nes3-6,7, con incidencia similar en la infancia y edad adulta
(1,5-1,8% de los casos). Las mejores descripciones de la artritis
proceden de casos aislados, la mayoría adultos y residentes en
España8-10. El patrón de afectación articular es variable, predo-
minando la monoartritis de extremidades inferiores, aunque se
han descrito formas oligoarticulares y poliarticulares. Suele apa-
recer hacia los 7-10 días de la enfermedad, pero se han descrito
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presentaciones tardías y al inicio de la enfermedad, incluso an-
tes del exantema y la mancha negra10. Cuando se ha analizado
el líquido sinovial es moderadamente inflamatorio y el HLA-B27

ha sido negativo.
En la fiebre botonosa mediterránea existe una vasculitis ge-

neralizada1 y se han detectado inmunocomplejos circulantes e
intraarticulares, crioglobulinemias mixtas, bandas monoclonales
transitorias y alteraciones del complemento, inmunoglobulinas y
subpoblaciones linfocitarias1,7. La patogenia de la artritis no está
establecida, aunque se ha relacionado con mecanismos inmu-
nológicos10. Queremos destacar la hipergammaglobulinemia po-
liclonal transitoria en nuestro paciente que no se ha descrito pre-
viamente.

La artritis botonosa responde a los antinflamatorios y al trata-
miento específico de la enfermedad, y se consigue la recupera-
ción completa de la función articular.

Finalmente, señalar la importancia de incluir a la infección por
R. conorii en el diagnóstico diferencial de la poliartritis aguda en
la infancia, sobre todo en zonas endémicas y ante la posibilidad
de ser las manifestaciones atípicas o incompletas.
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Elevada incidencia 
de caries no tratada 
en dientes permanentes entre
adolescentes en riesgo social

Sr. Editor:
Durante el período de tiempo comprendido entre 1992-2001

se ha investigado la incidencia de caries no tratada en dientes
permanentes entre 960 adolescentes en riesgo social (73,6% va-
rones; edad media, 15,3 años; límites, 13-17 años) que ingresa-
ron en centros juveniles de acogida, protección y reforma de la
ciudad de Zaragoza dependientes del Instituto Aragonés de Ser-
vicios Sociales del Departamento de Salud, Consumo y Servicios
Sociales del Gobierno de Aragón. Los motivos del ingreso en
un centro institucional fueron la comisión de actos delictivos
(46,3%; edad media, 15,7 años; varones, 90,6%), el sufrir malos
tratos y/o negligencias (25,3%; edad media, 14,7 años; varones,
50,2%), la comisión de infracciones no delictivas como fugas del
hogar, comportamientos disruptivos y conductas antisociales
(20,6 %; edad media, 15,2 años; varones, 54,5 %) y la situación
de inmigrante ilegal desamparado (7,7%; edad media, 15,4 años;
todos varones de origen magrebí).

A su ingreso se realizó una evaluación del estado de la salud
dental siguiendo el método de investigación básico recomenda-
do por la Organización Mundial de la Salud1. La presencia de
dientes permanentes careados no tratados fue determinada por
el componente careado C y no obturado del índice CAO, mar-
cador epidemiológico que indica el número de piezas careadas
“C” no tratadas, ausentes “A” por caries y obturadas “O” por em-
paste en dientes definitivos.

En el grupo total de adolescentes evaluados, la incidencia de
dientes permanentes careados no tratados fue del 35,7 % con
un valor medio de C de 1,28. La incidencia de dientes perma-
nentes careados no tratados fue mayor en los adolescentes de-
lincuentes (39,8%, valor medio de C, 1,57) seguido por los ado-
lescentes maltratados (37%, valor medio de C, 1,27), inmigrantes
ilegales (28,4%, valor medio de C, 0,88) e infractores (27,8%, va-
lor medio de C, 0,69). No se objetivaron diferencias significativas
por sexos en el total de adolescentes ni en sus diferentes gru-
pos. La incidencia de dientes permanentes careados no tratados
entre los adolescentes en riesgo social estudiados, especialmen-
te en delincuentes y maltratados, fue mayor que la observada en
la población normal adolescente en España2,3 y en otras na-
ciones4. 

Investigaciones previas han confirmado que la caries dental es
una enfermedad asociada a la deprivación social5. Numerosos
factores ambientales, familiares e individuales contribuyen al
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elevado nivel de dientes permanentes careados no tratados en
los adolescentes en riesgo social, entre los que se incluyen el
pobre nivel socioeconómico y cultural, el aislamiento, deses-
tructuración y desintegración familiar, el fallo educacional para
el cuidado y los hábitos higiénicos de la salud dental, la negli-
gencia dental deliberada por parte de padres o cuidadores, la
pérdida del valor percibido de la salud dental por parte del ado-
lescente, los malos hábitos dietéticos, el hábito tabáquico, el
abuso de drogas y alcohol, la pobre higiene y estado nutricional,
y la mayor prevalencia de enfermedades crónicas infecciosas y
psiquiátricas5-10.

Sobre la base de los resultados de este estudio se considera
que una elevada proporción de los adolescentes delincuentes,
maltratados, infractores e inmigrantes ilegales de nuestra comu-
nidad están necesitados de servicios de promoción de la salud
e higiene dental y de tratamiento odontológico, y que el ingre-
so y estancia temporal en un centro juvenil institucional repre-
senta una oportunidad única para ofrecer dichos servicios den-
tales a esta población de alto riesgo social.
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Valor del examen 
de la placenta. A propósito
de un caso de meningitis
neonatal

Sr. Editor:
La meningitis bacteriana, en el recién nacido, es un proceso

potencialmente grave, con riesgo de secuelas importantes, que
requiere un diagnóstico precoz y la instauración rápida del tra-
tamiento adecuado1. La identificación del microorganismo cau-
sal es de gran utilidad para elegir el tratamiento antibiótico y de-
finir su duración.

La administración a la madre de antibióticos durante el parto,
en situaciones de riesgo de infección, dificulta el aislamiento de
los microorganismos responsables en el recién nacido.

De la unidad materno-placento-fetal, la placenta puede pro-
porcionar información muy valiosa para conocer la patogénesis
de algunos problemas que ocurren durante el embarazo2. Ade-
más, su estudio permite identificar condiciones perinatales que
explican el estado del recién nacido al nacer3.

Se presenta el caso de una gestante de 41 años que presentó rotu-
ra de membranas ovulares a las 36 6/7 semanas. El cultivo vaginal y
rectal para Streptococcus agalactiae resultó negativo. Dos horas des-
pués del ingreso, se detectó fiebre materna (temperatura axilar: 38 °C)
y se administró una dosis de penicilina (5 millones de unidades).

Al observarse signos de riesgo de pérdida de bienestar fetal y apa-
rición de meconio en el líquido amniótico, se realizó cesárea urgen-
te. Peso al nacimiento del recién nacido: 2.650 g. Apgar, 6/8. Gaso-
metría umbilical, pH AU 7,22; pH VU: 7,34. Se realizó aspiración
traqueal sin obtenerse meconio.

A las 2 h de vida el recién nacido presentó quejido audible, ta-
quipnea, hipotonía y succión débil. Se realizó hemocultivo y deter-
minaciones analíticas. Ante la presencia de datos indicativos de in-
fección bacteriana (aumento del número de neutrófilos inmaduros
y proteína C reactiva de 62,3 mg/l) se inició tratamiento antibiótico
con ampicilina y gentamicina por vía intravenosa.

A las 12 h de vida presentó episodios convulsivos, por lo que se
pautó fenobarbital. Se realizó punción lumbar. Examen del líquido
cefalorraquídeo (LCR): proteínas totales, 5,6 g/l; glucosa, 10,80 mg/dl;
leucocitos, 5.250 (60% de segmentados). En la tinción de Gram no
se observaron microorganismos. En el hemocultivo no se aislaron
gérmenes. El cultivo de LCR fue negativo.

En el estudio anatomopatológico detallado de la placenta se en-
contró la presencia de un absceso amarillento de 1 cm de diámetro
en la periferia de la placa corial. En el examen microscópico se vi-
sualizó un microabsceso constituido por neutrófilos y focalmente ro-
deado de un infiltrado histiocitario mononuclear (fig. 1). Mediante la
tinción de Dieterle se identificaron numerosas estructuras bacilares
curvilíneas, altamente sugestivas de Listeria sp. (fig. 2); que fueron
mucho menos evidentes en la tinción de Gram.

La evolución clínica fue favorable, con desaparición de las con-
vulsiones y progresiva normalización de las características del LCR.
El tratamiento antibiótico se suspendió a las 3 semanas de iniciarse.

La meningitis es la forma más frecuente de infección bacte-
riana intracraneal en el período neonatal. El pronóstico depende
de diversos factores, como realizar un diagnóstico precoz y un
tratamiento adecuado. El principal responsable de este cuadro
es el estreptococo del grupo B, seguido de Escherichia coli.
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L. monocytogenes es la bacteria causal de aproximadamente el
5-10% de las meningitis bacterianas neonatales en los países de-
sarrollados1.

Uno de los hallazgos más frecuentes en el estudio anatomo-
patológico de la placenta es la presencia de signos inflamato-
rios en los tejidos que rodean la cavidad amniótica (corioam-
nionitis). La prevalencia de corioamnionitis es muy variable4.
En un trabajo reciente basado en el Collaborative Perinatal Pro-
ject, sobre 43.940 placentas estudiadas desde el punto de vista
histológico, en 2.579 (5,9 %) se encontraron datos histológicos
de corioamnionitis5. Con menos frecuencia, la inflamación se lo-
caliza en las vellosidades placentarias (villositis) o en las paredes
de los vasos del cordón umbilical o de la gelatina de Wharton
(funisitis). La corioamnionitis suele asociarse a infección, pero
otras causas como la hipoxia fetal, cambios en el pH del líqui-
do amniótico o la presencia de meconio, también se han rela-
cionado6.

La presencia de microabscesos, villositis y corioamnionitis es
característica de la infección placentaria por L. monocytogenes7,
aunque lesiones similares, especialmente microabscesos, se han
observado en relación a Campylobacter jejuni8. La utilización de
tinciones como la de Gram y especialmente la de Dieterle o la

de Steinert y Steinert permite identificar las listerias por sus ca-
racterísticas morfológicas y de tinción9. Recientemente, la apli-
cación de técnicas de inmunohistoquímica ha aumentado la sen-
sibilidad de detección de las listerias en tejidos10. En nuestro
caso, la presencia de microabscesos y las características de tin-
ción, hizo posible identificar, con bastante probabilidad, el pató-
geno responsable de la infección neonatal, lo que fue de gran
valor para el tratamiento del recién nacido y de la madre en el
puerperio.
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Peritonitis meconial 
con resolución espontánea

Sr. Editor:
La peritonitis meconial es el resultado del paso de meconio a

la cavidad peritoneal del feto que provoca una intensa irrita-
ción química. Fue descrita por Morgagni en 1761.

Figura 1. En el estudio microscópico de la placenta se vi-
sualiza una acumulación de neutrófilos que
pertenecen al microabsceso.

Figura 2. La tinción de Dieterle permite observar estruc-
turas bacterianas curvilíneas sugestivas de Lis-
teria sp.
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Se presenta el caso de un recién nacido fruto de una segunda ges-
tación de una mujer de 31 años, fumadora de 20 cigarrillos/día. Em-
barazo controlado. Cribado bioquímico en la semana 10 de gesta-
ción con bajo riesgo de cromosomopatía (1/2.676). Serologías
maternas: virus de las hepatitis B y C y de la inmunodeficiencia hu-
mana (VIH), lúes, Toxoplasma, citomegalovirus (CMV) y Parvovirus
B19, negativas. Frotis vaginal para Streptococcus agalactiae, negati-
vo. Ecografía en la semana 10 y en la semana 20, líquido amniótico
normal, morfología fetal normal y sexo masculino. En la sema-
na 27 ingresó por emesis y amenaza de parto prematuro realizán-
dose tocólisis con ritodrine y maduración fetal con betametasona. En
la ecografía de control se detectó polihidramnios, ascitis fetal y zo-
nas hiperecogénicas periintestinales de distribución periférica, peri-
visceral y entre asas intestinales, sin derrame pericárdico, pleural ni
hidrocele (fig. 1) Ecografía Doppler normal, observándose única-
mente disminución de movimientos fetales durante los primeros
5 días. Crecimiento fetal en el percentil 25. Ante la sospecha diag-
nóstica de peritonitis meconial se realizó estudio genético de fibro-
sis quística de páncreas con resultado negativo. En las ecografías
posteriores se objetiva una disminución progresiva de la ascitis has-
ta su total desaparición, apareciendo imágenes hiperecogénicas dis-
persas y perihepáticas (fig. 2), manteniéndose un crecimiento fetal
correcto y Doppler normal. A las 37,5 semanas se decidió finalizar la
gestación por registro cardiotocográfico patológico y en la amnios-
copia se encontró de líquido amniótico meconial, mediante estimu-
lación de parto por condiciones obstétricas favorables, con analgesia
peridural, fórceps de Kjelland. Nace recién nacido a término de peso
2.770 g, que no precisó reanimación. Apgar al minuto y 5 min de
9/10. Hematocrito de cordón, 48%. Somatometría correcta. Explora-
ción neonatal normal. Dada la normalidad de las últimas ecografías
y de la exploración neonatal se decidió realizar observación clínica
y se solicitó radiografía simple de abdomen que mostró numerosas
calcificaciones dispersas periféricas en peritoneo. Enema opaco nor-
mal. La determinación de tripsina inmunorreactiva fue normal. La
prueba de sudor a las 8 semanas de vida es normal.

En el tercer mes de gestación se inició la producción de me-
conio y algunos de sus componentes como las lipasas, los áci-
dos y las sales biliares son particularmente irritantes. La perito-
nitis meconial es el resultado del paso de meconio de la luz
intestinal a la cavidad peritoneal. Tras unos días las células gi-
gantes y los histiocitos forman granulomas y aproximadamente
a los 8 días pueden apreciarse calcificaciones. Se observan va-
rias formas clínicas desde la fase inicial de peritonitis meconial
con ascitis; posteriormente, se restableció la continuidad intes-
tinal o bien constituir una atresia intestinal sin perforación, que-
dando en ambos casos secuelas de la peritonitis química, en
forma de adherencias entre asas intestinales (peritonitis meco-
nial adhesiva) y restos de meconio fuera de la luz intestinal que
se calcifican.

La incidencia estimada es de 1/35.000 recién nacidos vivos,
pero es posible que exista un infradiagnóstico por la regresión
espontánea del proceso inflamatorio sin manifestaciones clínicas
neonatales, evolución que probablemente no es excepcional.
A partir de la generalización de la ecografía, se conocen más
casos de peritonitis meconial con hallazgos que incluyen asci-
tis, masas intraperitoneales, inguinales o escrotales, dilatación in-
testinal y calcificaciones1,2. El polihidramnios puede ser un signo
temprano de la disfunción intestinal, presente en 10-64% de los
casos y se ha atribuido a la dificultad en la resorción de líquido
amniótico debido al deficiente peristaltismo intestinal3. En raras
ocasiones puede estar presente hydrops fetal. El íleo meconial
con una incidencia del 0,1% de la población, se asocia a fibrosis

quística en el 90% de los casos, pero sólo el 10-20% de los pa-
cientes con fibrosis quística se presentan con íleo meconial. No
hay que confundir íleo meconial, muy frecuente en la fibrosis
quística con peritonitis meconial, entidad en la que la fibrosis
quística es una causa poco frecuente. Las calcificaciones abdo-
minales extraluminales son raras en los casos de fibrosis quísti-
ca4,5. Se puede obtener información más precisa sobre la ascitis
fetal y la perforación intestinal a través del análisis histológico y
bioquímico del líquido peritoneal aspirado por amniocentesis1.

La supervivencia se sitúa alrededor del 85 %1. El pronóstico
depende de las alteraciones intestinales residuales y a largo pla-
zo está ligado a la presencia de fibrosis quística.

En la revisión de Dirkes et al7 sólo se indicó cirugía en el 22%
de los recién nacidos por el diagnóstico intraútero de peritonitis
meconial asociada a dilatación intestinal o seudoquiste, dado
que en estos niños existe un mayor riesgo de obstrucción intes-
tinal posnatal y de perforación.

Z. Lobatoa, F. Botet Mussonsa, J. Figueras Aloya, 
A. Riu-Godóa y M. Jordà Soléb

Figura 1. Ecografía a las 27 semanas de gestación con as-
citis fetal e inicio de calcificaciones peritoneales.

Figura 2. Ecografía fetal a las 28 semanas de gestación
que muestra persistencia de polihidramnios,
disminución de la ascitis fetal y aumento de
calcificaciones periféricas y periviscerales.
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Linfangioma quístico
abdominal infectado:
una causa poco frecuente
de abdomen agudo

Sr. Editor:
El linfangioma quístico es un tumor benigno de crecimiento

lento. Excepcionalmente puede degenerar a sarcoma de bajo
grado o adenocarcinoma1.

Se presenta el caso de un paciente varón de 3 años, que acudió
a urgencias por fiebre de 39,5 °C, abdominalgia, diarreas líquidas,
vómitos y malestar general, de 12 h de evolución.

La exploración física mostró fiebre de 39,2 °C, aceptable estado
general, discreta irritabilidad, normohidratación y palidez cutánea.
La exploración de orofaringe, otoscópica y cardiorrespiratoria eran
normales. El abdomen era blando y depresible, no se palpaban ma-
sas ni megalias, el peristaltismo estaba discretamente aumentado,
con ligero dolor difuso a la palpación y sin signos de irritación peri-
toneal.

El caso se orientó como gastroenteritis aguda, y se administraron
antitérmicos. El paciente se mantuvo en observación con tolerancia
oral. En pocas horas apareció un empeoramiento de su estado ge-
neral, con intensificación del dolor en fosa ilíaca derecha. Al explo-
rarlo se objetiva defensa abdominal generalizada, disminución del
peristaltismo y taquicardia. Las determinaciones analíticas mostraron:
proteína C reactiva (PCR) 91 mg/l; 8.300 leucocitos (49% neutrófilos;
9% linfocitos; 19% bandas; 13% mielocitos; 2% metamielocitos). La
radiografía de tórax sin alteraciones significativas. La radiografía ab-
dominal reveló opacificación del hemiabdomen derecho. En la eco-
grafía abdominal se observó líquido libre en la cavidad peritoneal
con algunos septos en hipocondrio derecho y detritos en pelvis.

Ante la sospecha de peritonitis secundaria a apendicitis, el pa-
ciente fue intervenido bajo anestesia general, encontrándose una co-
lección quística en raíz mesentérica (en el ángulo hepático), de
27 × 5 cm de tamaño, con 500 ml de líquido seropurulento, compa-
tible con tumoración quística infectada.

El informe de anatomía patológica lo describió como formado por
cavidades quísticas grandes, de tamaño variable, que muestran ha-
ces de músculo liso en su pared y un revestimiento de células apla-
nadas compatible con endotelio. Las tinciones de inmunohistoquí-
mica muestran positividad de las células de revestimiento con
CD34 y factor VIII, y negatividad para queratina AE1-AE3, lo cual
apoya su estirpe endotelial. Existía abundante componente inflama-
torio agudo en su pared. Los hallazgos son compatibles con linfan-
gioma quístico.

Los resultados de hemocultivos, coprocultivos y cultivo del líqui-
do del linfangioma, mostraron crecimiento de Campylobacter jejuni,
sensible a amoxicilina-ácido clavulánico.

El diagnóstico final se consideró linfangioma quístico infectado a
partir de diseminación hematógena, con foco gastrointestinal.

Se trata de formaciones quísticas, por lo general multilocula-
res, de superficie interna lisa endotelial y contenido líquido cla-
ro, quiloso e incluso hemorrágico. Suele ser redondeado, único
o múltiple. La localización abdominal se ha descrito en el 2-8%
de los linfangiomas quísticos1,2 y, de éstos, el 60% se hallan en
intestino delgado3.

Existe confusión en la bibliografía revisada en cuanto a la di-
ferenciación del quiste mesentérico. El linfangioma es un tipo de
quiste mesentérico con revestimiento de tipo endotelial y
músculo liso en su pared; debe diferenciarse del mesotelioma
quístico, revestido por células mesoteliales4, fáciles de confundir
con las endoteliales. Se diferencian utilizando técnicas de inmu-
nohistoquímica. Las células endoteliales del linfangioma quístico
muestran positividad hacia factor VIII y CD34, además de ser
queratina negativas.

No existe una sintomatología típica. Las manifestaciones clí-
nicas dependen de su tamaño, localización, complicaciones y la
presión que ejerce sobre estructuras vecinas5. La forma de pre-
sentación más frecuente es inespecífica, como dolor abdominal
recurrente, distensión abdominal con o sin vómitos6. Puede ser
un hallazgo casual realizado durante el estudio ecográfico de
cuadros inespecíficos, o bien durante la cirugía realizada por
sospecha de otros cuadros como apendicitis o torsión de ova-
rio7. Infrecuentemente, como en este caso, se presenta como so-
breinfección en forma de cuadro de sepsis-peritonitis.

La infección se ha descrito en contadas ocasiones2,8. El meca-
nismo o ruta de infección suele ser desconocido. En nuestro
caso, probablemente, la infección del quiste se habría produci-
do desde el foco primario gastrointestinal por diseminación he-
matógena del C. jejuni o por contigüidad a partir de una cone-
xión directa del quiste con el intestino.
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El diagnóstico preoperatorio correcto se realiza sólo en el
25 % de casos si se mantiene un alto índice de sospecha, y se
confirma con ecografía abdominal, tomografía computarizada
(TC) o resonancia magnética (RM)7. La radiología abdominal
puede mostrar imágenes de desplazamiento de vísceras vecinas
al quiste (como en este caso, en el que se observó un desplaza-
miento de las asas intestinales hacia la izquierda con un efecto
masa a la derecha), dilatación del duodeno proximal con obs-
trucción en la porción distal e, incluso, calcificación de las pa-
redes del quiste. La ecografía abdominal manifiesta la naturaleza
quística y se presenta como una imagen de septos en una masa
anecoica9,10. Puede pasar desapercibido si es de gran tamaño y
provocar su confusión con ascitis en un abdomen agudo, como
ocurrió en este caso. La TC o la RM son útiles para valorar su ex-
tensión2.
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Histiocitosis sinusal 
con linfadenopatía masiva 
y manifestaciones
extraganglionares

Sr. Editor:
La histiocitosis sinusal con linfadenopatía masiva, o enferme-

dad de Rosai-Dorfman, fue descrita por primera vez por estos
autores en 19691. Afecta predominantemente a niños y adultos
jóvenes, con mayor incidencia en las dos primeras décadas de la
vida y con una relación varón:mujer de 1,4:11,2. En nuestro ser-
vicio se atendió un caso que se describe a continuación.

Se trataba de un varón de 8 años, que presentaba linfadenopatías
laterocervicales bilaterales de gran tamaño y larga evolución
(fig. 1A), y dolor en el tercer dedo de la mano derecha, sin otros
antecedentes personales ni familiares de interés. Estas linfadenopa-
tías son características de la enfermedad, y habitualmente están afec-
tados otros grupos ganglionares y, en ocasiones, diferentes localiza-
ciones extraganglionares (fundamentalmente hueso, mucosa del

Figura 1. Afectación ganglionar característica de la en-
fermedad de Rosai-Dorfman. A) Aspecto del
paciente. Apréciese el notable ensanchamiento
del cuello, debido a la presencia de adenopatías
cervicales bilaterales. B) Lesión osteolítica en el
tercer dedo de la mano derecha.

A

B
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aparato respiratorio superior y piel)1-4. Las pruebas de imagen reali-
zadas a nuestro paciente mostraron la presencia de una lesión os-
teolítica en la segunda falange del tercer dedo de la mano derecha
(fig. 1B), así como adenopatías hiliares, mesentéricas, en el receso
acigoesofágico, paraaórticas e inguinales bilaterales, y una lesión no-
dular en el cornete inferior derecho.

En las diferentes pruebas de laboratorio se observó leucocitosis
con neutrofilia, inversión del cociente albúmina/globulina, con
niveles de gammaglobulina de 3,4 g/dl, elevación de la IgG
(2.500 mg/ml) y la IgA (523 mg/ml), e inversión del cociente
CD4/CD8 (CD4: 281 cél./ml; CD8: 590 cél./ml). La cuantificación de
los linfocitos B fue normal. Estos hallazgos se consideran también
característicos de la enfermedad1-3. Existía además una activación
significativa de las citocinas proinflamatorias (factor de necrosis tu-
moral alfa [TNFa], 53 pg/ml; IL-6, 145 pg/ml; IL-1b, 69 pg/ml), y de
algunas fracciones del sistema del complemento (C3, 236 mg/dl; C4,
36 mg/dl). Las concentraciones séricas de anticuerpos antinucleares,

antígeno carcinoembrionario y alfafetoproteína estuvieron dentro
del rango normal.

La etiopatogenia de la histiocitosis sinusal con linfadenopatía
masiva es desconocida, y se postula que puede deberse a una
hiperrespuesta a determinados virus como el virus de Eps-
tein-Barr (VEB) y el herpes simple (VHS) tipo 62,5, aunque tam-
bién es posible que la presencia de estos virus sea secundaria
al desorden primario del sistema inmunitario característico de la
enfermedad2,5. En este caso la serología frente al VEB fue posi-
tiva (IgG VCA 633 mg/ml), y resultaron negativos el resto de
los estudios microbiológicos.

El diagnóstico se establece con el estudio histopatológico de
los ganglios afectados2,3,6,7. En nuestro caso, la biopsia ganglio-
nar descartó procesos linfoproliferativos malignos, y mostró his-
tiocitosis sinusal con histiocitos inmunorreactivos para la proteí-
na S-100 (fig. 2B) y CD68, con linfocitos T CD4 (positivos para
CD3 y CD45RO) preservados intracitoplasmáticos (fenómeno
denominado linfofagocitosis o emperipolesis; fig. 2A). En la
biopsia de la lesión ósea se observó también linfofagocitosis. Se
ha sugerido que las células de la histiocitosis sinusal con linfa-
denopatía masiva pertenecen al sistema macrófago-histiocitario6,
puesto que expresan antígenos específicos de los macrófagos
como el CD68, CD11C, CD14, CD33, LN5, concanavalina A y
aglutinina del cacahuete6. Por ello, se ha postulado que la linfo-
fagocitosis podría representar un trastorno del contacto entre
ambos tipos celulares durante la presentación de antígenos6.

El aspecto peor definido de esta enfermedad es su tratamien-
to1-3. Aunque su evolución habitual es crónica y benigna con
exacerbaciones y remisiones frecuentes1-3 (razón por la cual al-
gunos autores recomiendan una actitud expectante), se ha des-
crito la muerte de pacientes relacionada con la extensión extra-
ganglionar de la enfermedad a órganos vitales o secundaria a la
disfunción inmunológica subyacente2,4. En la bibliografía sólo
hay publicados casos clínicos aislados, o pequeñas series de ca-
sos8-10, y se carece de protocolos terapéuticos de consenso. Los
corticoides son los agentes recomendados como primera op-
ción, ya que otras posibles opciones terapéuticas (como la ra-
dioterapia y la cirugía) no han resultado exitosas8-10. En este
caso se optó por iniciar tratamiento médico, tanto por la posibi-
lidad de una progresiva extensión extraganglionar de la enfer-
medad, como por las repercusiones psicosociales de la misma
para el paciente y sus familiares. En nuestro caso, tras 7 meses
de tratamiento con esteroides, no se observó ninguna mejoría
clínica ni analítica. En estas circunstancias, se ha descrito la aso-
ciación a los corticoides de diferentes agentes quimioterápicos,
con resultados variables8-10. Por ello se decidió asociar corticoi-
des, metotrexato y mercaptopurina.

En conclusión, en el diagnóstico diferencial de las linfadeno-
patías se debe considerar la histiocitosis sinusal con linfadeno-
patía masiva, especialmente si existen manifestaciones extragan-
glionares. Tal vez el diseño de un protocolo terapéutico de
consenso contribuiría a simplificar el diagnóstico y tratamiento
de esta enfermedad.

M.ª González Santacruza, C. Pancho Floresa, 
M.ª Niveiro de Jaimeb, C. Loeda Ozoresa

y J. Flores Serranoa

Figura 2. Lesiones histopatológicas características de la
enfermedad de Rosai-Dorfman. A) Distensión
de los sinusoides del ganglio linfático por his-
tiocitos. Las flechas señalan la presencia de fe-
nómenos de linfofagocitosis (× 400). B) Expre-
sión de la proteína S-100 (áreas oscuras) en las
células típicas de la enfermedad, con positivi-
dad citoplasmática y nuclear (× 400).
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Tratamiento del dolor 
en un caso de osteogénesis
imperfecta tipo III

Sr. Editor:
La osteogénesis imperfecta es un grupo heterogéneo de en-

fermedades que afectan principalmente al colágeno de tipo I.
Los niños que la padecen pueden sufrir diversos síntomas, de-
pendiendo del tipo de enfermedad y el grado evolutivo. Las de-
formidades producidas por el crecimiento anómalo del hueso,
condicionan de manera muy importante la vida de estos pa-
cientes1.

Aunque las formas más severas (tipos III y IV) son muy poco
frecuentes (< 1:60.000), son las que presentan las manifestacio-
nes clínicas más floridas. De entre ellas, el dolor, es uno de los

síntomas principales en una etapa de la vida en la que las frac-
turas óseas aparecen tras mínimos movimientos, pequeños ac-
cesos de tos o simplemente el desarrollo puberal.

Se presenta el caso de una niña de 15 años y 6 meses, de 34 kg
(< P3) y 106 cm (< P3), diagnosticada de osteogénesis imperfecta gra-
do III (fig. 1). 

Fue remitida a la Unidad del Dolor por un cuadro de dolor dor-
sal intenso de 3 semanas de evolución. A la exploración destacaba
un dolor selectivo a punta de dedo en región dorsolateral derecha
de tipo continuo, lancinante y profundo, con una escala visual ana-
lógica (EVA) de 7 sobre 10, y un Latinen de 14. Dormía muy mal y se
despertaba cada hora por el dolor. 

Con el diagnóstico clínico de dolor neuropático se instauró trata-
miento con tramadol 0,5 ml cada 8 h por vía oral; amitriptilina, 25 mg
por la noche por vía oral; dexketoprofeno, 12,5 mg cada 12 h por vía
oral, protección gástrica y un laxante. A los 3 días, la EVA era de 5, dor-
mía 3 h seguidas, pero todavía le despertaba el dolor, si bien refería
bastante somnolencia diurna. Se aumentó la dosis de tramadol a 0,5 ml
cada 6 h, y se disminuyó la amitriptilina a 10 mg por la noche. La EVA
disminuyó hasta 3, y la niña toleró perfectamente la medicación.

A los 8 días, la enferma refirió que había desaparecido el dolor de
la zona escapular, pero presentaba intenso dolor en zona lumbar
con irradiación a ambas piernas (EVA, 7). Se añadió topiramato
25 mg por la mañana, se aumentó la amitriptilina a 25 mg noche,
dexketoprofeno 12,5 mg cada 8 h, suspendiendo el tramadol y aña-
diendo morfina de liberación mantenida 30 mg por la mañana. El
dolor se controló (EVA, 2), dormía muy bien, se encontraba más ani-
mada y sin efectos secundarios salvo estreñimiento. A los 2 meses se
estableció una pauta decreciente hasta retirar amitriptilina y morfina.
Al mes se suspendió el topiramato, y la enferma permaneció asinto-
mática desde el punto de vista del tratamiento del dolor.

Figura 1. Múltiples deformidades óseas e instrumentación
vertebral posterior en el caso de la paciente.
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A los 72 días después del alta consultó por dolor de las mismas
características anteriores en zona interescapular y en pierna derecha.
Se pautó tratamiento analgésico en dosis crecientes hasta el control
del síntoma con: tramadol 0,5 ml/8 h; amitriptilina, 10 mg/12 h, dex-
ketoprofeno, 12,5 mg/8 h y topiramato 25 mg/8 h. El dolor se man-
tuvo controlado, la medicación fue tolerada perfectamente, la pa-
ciente dormía bien, volvió a ir al colegio y se encontraba contenta.

En niños resulta muy difícil establecer la intensidad del dolor
y la eficacia del tratamiento analgésico2; éste se ve dificultado en
los de mayor edad, por la participación psicológica que en oca-
siones distorsiona la percepción del dolor, el grado de desarro-
llo, la actitud de los padres, el efecto de la hospitalización y la
significación simbólica del dolor3.

El objetivo del tratamiento de los pacientes con formas graves
de osteogénesis imperfecta es dar la mejor funcionalidad y au-
tonomía que la enfermedad permita: disminuir el número de
fracturas, deformidades e incapacidades, reducir el dolor, man-
tener el bienestar, y mantener una relativa independencia para
las actividades diarias, así como realzar la integración social4.

Se ha sugerido que el número de fracturas, en estos pacientes,
permanece constante durante la niñez, y que disminuye después
del comienzo de la pubertad, debido posiblemente al efecto de
los esteroides sexuales sobre la masa ósea3. No obstante, es en
esta fase puberal, cuando el crecimiento y desarrollo óseo pue-
de verse condicionado por tratamientos ortopédicos previos
(fijaciones vertebrales, osteosíntesis, corsés, etc.), y es además la
etapa de la vida en la que el paciente es más vulnerable psico-
lógicamente, motivo por lo que la interpretación del dolor cam-
bia de forma importante, y necesitan además apoyo emocional.

En el caso que se presenta, tras un período de varios años
sin presentar dolor que no cediera a la toma de analgésicos
como paracetamol o antiinflamatorios no esteroides (AINE), en
un período de 4 meses, la paciente presentó episodios de dolo-
res de tipo neuropático, posiblemente motivados por aplasta-
mientos vertebrales. A estos se añadió un componente afecti-
vo-emocional que hasta entonces no había existido y que hizo
más difícil tratar el cuadro. En un principio el tratamiento
analgésico se basó en la utilización de AINE y opiáceos débiles,
pero en vista de que el dolor no se encontraba controlado, se re-
currió a los fármacos analgésicos coadyuvantes (antidepresivos
y anticomiciales) más útiles para el tratamiento del dolor de
tipo neuropático5,6. La utilización de éstos junto con opiáceos

más potentes como la morfina fue la clave del tratamiento. La
experiencia recogida en numerosos estudios, muestran la efica-
cia y seguridad de los analgésicos opiáceos en pacientes con do-
lor crónico no maligno tanto nociceptivo como neuropático7. En
el segundo período de aparición del dolor, y debido a las ca-
racterísticas de éste, se dio preponderancia a la utilización de los
coadyuvantes de la analgesia y, sobre todo, a los anticonvulsio-
nantes por ser especialmente útiles en los dolores paroxísticos
o lancinantes debido a descargas ectópicas en fibras nocicepti-
vas, sensibilización periférica o pérdida de los mecanismos in-
hibitorios del dolor6.
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