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Resumen

La fiebre de origen desconocido es un reto clinico cuando se asocia a trisomia 21. Aqui presentamos el caso
de un joven de 19 anos de edad, originario de Mexicali, Baja California, con trisomia 21, multiples transfusiones
sanguineas, hepatitis 8, anemia crénica. Con cuatro meses de evolucién con fiebre de 38.5 °C que no cede con an-
tipiréticos ni con medios fisicos, sin predominio de horario, esporadica y ningln otro sintoma. Se le ha tratado con
diversos antibidticos sin que muestre mejoria, se le ingresa al hospital para estudio. Durante la exploracién fisica
presenta palidez, fiebre persistente, no visceromegalias. Hemograma inicial: hemoglobina 7.10g/dL, hematocrito
de 23.60%, leucocitos 11 074 cel/mm?, linfocitos 70%, plaquetas 445 000/mm?, hemocultivos sin desarrollo bacte-
riano, pruebas de funcionamiento hepatico y estudios de imagen sin alteraciones. Serologia para citomegalovirus,
Epstein-Barr y quantiferén Tb Gold negativos, aspirado de medula ésea hiperreactiva, mielocultivos sin desarrollo
bacteriano. Serologia parvovirus B19 IgM positivo. Se manejé con gammaglobulina, la fiebre cedié y hubo mejoria
en los niveles de hemoglobina.

DiscusiON. El diagndstico de infeccion por parvovirus B19 (pve19) se realizé por exclusion, la fiebre persistente y
la anemia crénica originaron la sospecha diagndstica. Debido a alteraciones inmunoldgicas, en la trisomia 21 hay
mayor susceptibilidad a infecciones y desarrollo de leucemia, en estudios controlados se ha visto que pvB19 genera
predisposicién a leucemia.
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Abstract

Fever of unknown origin is a clinical challenge when it is associated with trisomy 21. Presentation of a case of male
19 years old, from Mexicali, Baja California, with trisomy 21, multiple blood transfusions, hepatitis 8 and chronic
anemia. Four months of evolution with fever of 38.5 °C, does not controled with antipyretics or physical means, wi-
thout a predominance of schedule, sporadic, without another symptom. Treated with diferents antibiotics without
improvement. He was hospitalized for study. At physical examination, with pallor, persistent fever, no visceral grow-
ths. Initial hemogram: hemoglobin 7.10g/dL, hematocrit of 23.60%, leukocytes 11 074 cells/mm?, lymphocytes
70%, platelets 445 000/mm?, blood cultures without bacterial development, liver function tests and image studies
without alterations. Serology for cytomegalovirus, Epstein-Barr and quantiferon Tb Gold, negative, bone marrow
aspirate with hyperreactive, bone marrowculture without bacterial growth. Parvovirus B19 IgM serology positive. It
was treated with gamma globulin; fever was relieved, and hemoglobin levels improved.

piscussioN. diagnosis of parvovirus B19 (pve19) infection was made by exclusion, persistent fever and chronic
anemia gave rise to a suspected diagnosis. In trisomy 21, due to immunological alterations there is greater sus-
ceptibility to infections and development of leukemia, in controlled studies it has been seen that pvB19 generates
predisposition to leukemia.
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CASO CLINICO

Introduccidon

La fiebre de origen desconocido continlia siendo un reto
para el clinico. Cuando se le agrega una comorbilidad como
la trisomia 21, se convierte en un laberinto diagndéstico que
debe ser dirigido de manera apropiada para llegar a su causa.
Por otro lado, cuando estd asociado con anemia obliga a
sospechar de causas no infecciosas por el alto riesgo de de-
sarrollar enfermedades hematooncoldgicas particularmente
en este grupo de pacientes; la linea que separa este gran
rubro de patologias es muy delgada, por lo que se debe
tener sumo cuidado a la hora de encontrarse en esta fron-
tera. La infeccién por parvovirus B19, entre otros virus emer-
gentes miembros de la misma familia, es responsable de
muchas enfermedades, su distribuciéon es mundial y puede
presentarse de manera epidémica o esporadica. Alrededor
de 70% de la primoinfeccién ocurre entre los cinco y los 15
anos de edad. En una gran proporcién la infeccion suele ser
asintomatica, lo que dificulta el diagnodstico por la falta de
sospecha. En este caso abordamos el caso de un paciente
de 19 anos de edad con trisomia 21, con fiebre y anemia
asociada a primoinfeccion por parvovirus B19.

Presentacion del caso

Paciente masculino de 19 anos de edad, originario de Mexi-
cali, Baja California, con trisomia 21, con antecedente de mul-
tiples transfusiones sanguineas, hepatitis B (diagnosticado
en 2006 por serologia), dijo no haber estado en contacto
con enfermos de tuberculosis, anemia crénica normocitica
normocrémica.

Su padecimiento actual es de cuatro meses de evo-
lucién con fiebre cuantificada de 38.5 °C, la cual no cede
con antipiréticos ni con medios fisicos, sin predominio de
horario, esporédica, cuatro veces por semana, sin ningun
otro sintoma. Realizd multiples visitas al médico, donde se
le tratd con diversos antibidticos sin que haya mostrado me-
joria clinica, motivo por el cual ingresa a hospitalizacion para
protocolo de estudio.

Durante la exploracién fisica se encontré febril, con
palidez generalizada, no visceromegalias. En su estancia
hospitalaria presenté fiebre intermitente, sin predominio de
horario y dificil de controlar. EI hemograma inicial mostré:
hemoglobina 7.10g/dL, hematocrito de 23.60%, leucocitos
11 074cel/mm?, linfocitosis 70%, plaquetas 445 000/mm?3,
hemocultivos sin desarrollo bacteriano, pruebas de funcio-
namiento hepatico sin alteraciones, los estudios de imagen
no presentaron evidencia de afeccion. Se solicité ultrasonido
transesofagico, se descarté endocarditis, serologia para cito-
megalovirus, Epstein-Barr y quantiferén Tb Gold, negativos;
no se detecto6 carga viral para hepatitis B. Se realizé aspirado
de médula ésea que mostré una médula hiperreactiva, no
hubo desarrollo bacteriano en mielocultivo. La serologia para
parvovirus B19 IgM fue positiva. Se le inici6 manejo con
gammaglobulina cada 21 dias por un periodo de tres meses,
la fiebre remitié de forma total y sus niveles de hemoglobina
han mejorado. Actualmente se encuentra en vigilancia por
hematologia.
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Discusion

La infeccion por parvovirus B19 es un diagndstico de
exclusioén, la fiebre persistente y la anemia crénica en el
paciente, a pesar de las transfusiones sanguineas, dieron
la pauta para hacer el diagnéstico. Se solicitd serologia
especifica frente a proteinas estructurales de parvovirus B
19, ya que éste es el sistema habitual para el diagndstico
de la infeccion; los anticuerpos IgM se detectan al séptimo
dia del inicio de los sintomas en un 90% de los casos, los
anticuerpos IgG aparecen poco después. El parvovirus B19
(virus B19) puede persistir en multiples tejidos y ha estado
implicado en una variedad de enfermedades, incluida la in-
suficiencia hepética fulminante aguda.™ Adn no se han dilu-
cidado por completo los mecanismos a través de los cuales
el parvovirus B19 puede causar dafio agudo o crénico en
algunos tejidos que se consideran poco propicios.*® Es raro
que haya complicaciones, sin embargo se deben prevenir
—entre éstas se encuentran la artritis reactiva (sindrome
de Reitter), anemia hemolitica, neumonitis, encefalopatia,
entre otras— en particular con aquellos pacientes con tri-
somia 21, ya que su inmunidad refleja una sobreexpresion
de la superodxido dismutasa, que los hace propensos a com-
plicaciones por cualquier infeccidon oportunista. Se solicitd
que al paciente se le hiciera un aspirado de médula ésea
con inmunofluorescencia indirecta, para descartar si el virus
habia invadido la médula y la posibilidad de aplasia medu-
lar; éste resulté negativo. El sindrome de Down predispone
a presentar enfermedades recurrentes y oportunistas de-
bido a alteraciones inmunoldgicas; se ha documentado que
después de los seis afos, este grupo muestra un defecto
de la inmunidad celular y hu moral. Se ha observado que
los pacientes adultos con sindrome de Down tienden a en-
vejecimiento prematuro y a degeneracién neuronal por un
descontrol en el estrés oxidativo que sufre su organismo,
debido a defectos en la generacion de antioxidantes por
accion de la superdxido dismutasa, esto también ocasiona
gue sean susceptibles a infecciones y a desarrollar enfer-
medades hematooncolégicas, como leucemia.®'®

La fiebre de origen desconocido tiene multiples eti-
ologias, en las cuales predominan las infecciones. En este
caso se buscé la posibilidad de infecciéon por parvovirus
B19 como una causa emergente, un agente causal poco
comun segun la literatura, pues aproximadamente sélo la
mitad de los infectados presentan fiebre y sintomas con-
stitucionales sin exantema o artralgias caracteristicas de la
enfermedad.*®

La razén de relacionar el parvovirus B19 como pro-
tagonista del caso clinico se debe a sus diferentes formas
de presentacién, las cuales incluyen: crisis aplasicas transi-
torias, persistencia de la infeccion de parvovirus, eritroblas-
tosis fetal, quinta enfermedad y artropatia. De acuerdo con
los antecedentes del paciente, se ha visto que enfermos
con inmunodeficiencias congénitas o adquiridas no pueden
eliminar el pvB19, lo que provoca supresién crénica de la er-
itropoyesis con aplasia pura de serie roja y anemia crénica.
Heergaard y colaboradores encontraron evidencia de la
infeccion de parvovirus cuando estudiaron a 43 pacientes
con anemia cronica, en 13 de ellos (30%) se demostré el
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ADN del virus y/o anticuerpos especificos de IgM con el uso
diagnostico de pcr y ELISA. Se encontrd parvovirus B19 en
cuatro de siete pacientes con anemia hemolitica, en dos
de tres pacientes con aplasia pura de células rojas, en dos
de nueve pacientes con sindrome mielodisplasico, y en dos
de diez pacientes con anemia aplasica. En ocho de los 13
pacientes soélo se detectd AbN de parvovirus B19, mientras
que en cuatro pacientes se obtuvieron resultados positivos
tanto en AbN del virus como IgM especifico.5™ En dicho es-
tudio también se reportaron 18 casos de pve19 en pacientes
con LLA, los cuales revelaron que todos se caracterizaban
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