Infectio. 2016;20(4):286-288

A 4 :
:‘#’ Infectio

vey . e . , <
Asociacion Colombiana de Infectologia o3

ACIN

ASOCIACION COLOMBIANA
DE INFECTOLOGIA

www.elsevier.es/infectio

REPORTE DE CASO

Nefropatia por poliomavirus en un paciente
inmunosuprimido por trasplante renal secundario a la
enfermedad de arteritis de Takayasu

@ CrossMark

Maria Claudia Godoy-Carrillo?, Alejandra Meneses-Saco?, C. Victor Torrealva?"°
y A. César Pastor®*

a Facultad de Medicina, Universidad Peruana de Ciencias Aplicadas, Lima, Pert
b Departamento de Reumatologia, Hospital Nacional Guillermo Almenara Irigoyen, Lima, Peru

Recibido el 4 de septiembre de 2014; aceptado el 26 de octubre de 2015
Disponible en Internet el 29 de marzo de 2016

PALABRAS CLAVE
Arteritis de Takayasu;

Resumen La nefropatia por poliomavirus es una enfermedad que predomina en los pacientes
con trasplante renal por el tratamiento inmunosupresor para manutencion del injerto renal. La
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prevalencia actual de esta enfermedad oscila entre el 1y el 14%. La sospecha de la enfermedad
se da por la presencia de decoy cells en el examen de orina y el diagndstico, mediante el
hallazgo de inclusiones virales en la biopsia renal. Se describe el caso de un paciente con
trasplante renal secundario a arteritis de Takayasu, que presenta disfuncion renal evidenciada
por elevacion progresiva de creatinina sérica, por lo que se le realiza una biopsia renal en donde
se observaron inclusiones nucleares virales que permitieron concluir el diagnéstico.

© 2016 Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. en nombre de ACIN. Este es un articulo Open
Access bajo la licencia CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Poliomavirus nephropathy in an immunosuppressed patient with a renal transplant
secondary to Takayasu arteritis

Abstract Polyomavirus nephropathy is a disease that predominates in renal transplant patients
due to the immunosuppressive treatment for the maintenance of the renal graft. The current
prevalence of this disease ranges between 1-14%. The suspicion of the disease comes from
the presence of decoy cells in urine samples and the gold standard for the diagnosis is the
presence of viral inclusions in the renal biopsy. In this case report, we describe a patient with
a renal transplant secondary to Takayasu arteritis who presented renal failure evidenced by
progressive elevation of serum creatinine. The renal biopsy showed viral inclusions, confirming
the diagnosis.

© 2016 Published by Elsevier Espafna, S.L.U. on behalf of ACIN. This is an open access article
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Introduccion

El poliomavirus pertenece a la familia papomavirus, su ADN
es de doble cadena y tiene capside icosaédrica’?. Los sub-
tipos BK y JC son los Unicos patogenos para el humano,
los cuales tienen predileccion por el epitelio de los tibu-
los renales®. La poblacion general infectada por este virus
se encuentra alrededor del 70-80%'. Sin embargo, mientras
que el sistema inmune de los pacientes sea competente, el
virus permanece latente®.

La infeccion por poliomavirus en el trasplante renal se
genera por un desequilibrio entre las diferentes infecciones
virales a lo largo de la vida y el nivel de inmunosupresion
para que el trasplante se mantenga funcionante. Diversos
estudios demuestran que los pacientes cuya terapia se baso
en la combinacion micofenolato mofetil (MMF) y tacrolimus,
2 potentes inmunosupresores, tuvieron mas riesgo de desa-
rrollar esta enfermedad®.

Actualmente esta infeccion afecta a entre el 1y el 14%
de los trasplantados renales y causa hasta un 60% de pér-
didas irreversibles del injerto a los 5 afios"*. Debido a este
aumento en la prevalencia de nefropatia por poliomavirus
(NPV), se ha visto la importancia de la deteccion temprana
de la infeccion por dicho virus para tratar de disminuir la
falla del trasplante renal.

El siguiente reporte de caso presenta un paciente con
enfermedad renal cronica terminal secundaria a arteritis de
Takayasu, razon por la cual se le realiza un trasplante renal
con tratamiento inmunosupresor y meses después desarrolla
NPV asociada al tratamiento inmunosupresor.

Descripcion del caso

Se presenta el caso de un varon de 22 ahos con diag-
nostico de enfermedad de Takayasu, desde 2009, por
los siguientes criterios: edad <40 afos, presion arterial
diferencial >10mmHg, soplo subclavio derecho y adrtico
abdominal, disminucion del pulso braquial y claudicacion
en extremidades’. Ademas, tenia antecedente de enferme-
dad renal cronica de grado v e hipertension renovascular.
Se le inici6 tratamiento con prednisona 50 mg/dia, MMF
1g/dia y sesiones de hemodialisis. Dos afos después reci-
bi6é un trasplante renal alogénico y se reinicio tratamiento
inmunosupresor con MMF 250 mg/dia, prednisona 5mg/dia
y tracrolimus 1mg/dia. En el postoperatorio, el paciente
comenzo a presentar aumentos progresivos de la creatinina
sérica y hematuria, razon por la cual se le pidié una biopsia
renal del injerto, la que mostré microangiopatia trombotica
sin signos de rechazo agudo. Por presencia de anticoagu-
lante lOpico y anticardiolipina se plantea diagnostico de
sindrome antifosfolipidico. Se establecieron como diagnds-
ticos diferenciales el rechazo humoral agudo, debido a la
compatibilidad entre donante receptor y donante vivo, y
el sindrome urémico-hemolitico atipico. Se concluyo nefro-
patia cronica del injerto; sin embargo, se dio tratamiento
profilactico para las enfermedades propuestas con rituximab
500 mg/dia, sesiones de plasmaféresis* y anticoagulacion; el
paciente evolucion6 adecuadamente.

Un mes después se realizé un examen de orina con pre-
sencia de decoy cells, se le realizd una segunda biopsia
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Figura 1  Células epiteliales tubulares con necrosis celular y
denudacion segmentaria de la membrana basal, a la izquierda
nlcleos con inclusion viral intranuclear y nefritis intersticial
(HE, 40X).

renal que muestra necrosis tubular aguda; se mantuvo el
tratamiento con inmunosupresion.

Finalizando el 2011, por incremento gradual de creati-
nina se procedi6 a una tercera biopsia la cual concluyé con
un diagnostico de nefritis intersticial severa viral. Debido
a las inclusiones virales, patognomonicas de poliomavirus,
observadas en la biopsia el diagnodstico definitivo fue de
nefropatia asociada a poliomavirus (ver fig. 1)'. Se suspen-
di6 la inmunosupresion farmacolégica y se inicio terapia con
leflunomida (20 mg/dia) para manejo de esta complicacion,
con lo cual se observo una evolucion favorable; sin embargo,
el paciente posteriormente perdié el rindn por el daio renal
que presentaba previo al tratamiento antiviral.

Discusion

La NPV es una enfermedad cuya prevalencia alcanza el
80%'. La primoinfeccion ocurre en la infancia, como una
infeccidon viral de vias aéreas®, pero solo se manifiesta
cuando el sistema inmune esta comprometido®. Cuando el
sistema inmune no es capaz de mantener al virus en su
forma latente, este se activa y prolifera, principalmente
en las células de los tubulos renales. Existen diversos sero-
tipos de poliomavirus: el subtipo BK es el mas asociado a
nefropatias’.

El presente caso es acerca de un paciente de 22 anos
de edad con antecedente de arteritis de Takayasu, diag-
nosticada segun los criterios de The American College of
Rheumatology’. Esta enfermedad, cuya incidencia mundial
es de 0,8-2,6/1.000.000 personas/ano, predomina en adul-
tos jovenes y se caracteriza por afectar las ramas de la
arteria aorta, sus grandes ramas y las porciones proximales
de las arterias renales, coronarias y pulmonares’. Debido a
esta enfermedad, el paciente desarrolla hipertension reno-
vascular y, posteriormente, una enfermedad renal crénica
terminal (grado wv), razoén por la cual recibe un trasplante
renal.
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El tratamiento de manutencion postinjerto es de severa
inmunosupresion con el fin de que el sistema inmune no
sea capaz de provocar algin grado de rechazo en el dicho
organo y, de esta manera, asegurar su buen funciona-
miento y prondstico®. El tratamiento inmunosupresor en
este paciente se dio con tacrolimus y MMF, 2 farmacos
que son usados con frecuencia en casos similares, y han
sido considerados como un factor de riesgo para desarrollar
NPVZ. Esta condicidn presenta ciertos inconvenientes, ya
que hace al organismo mas susceptible a la activacion de
virus®. Durante los examenes de rutina del postoperatorio,
el paciente comienza a presentar aumentos en la creati-
nina sérica (5,52 mg/dL), lo que hace sospechar un posible
rechazo agudo al trasplante y otras diversas posibles enfer-
medades. Recibe tratamiento profilactico, pero la creatinina
se mantiene elevada (5,14mg/dL). Luego de la segunda
biopsia renal, se plantea la posibilidad de una NPV, razén por
la cual le piden un examen de orina, en el que se encuen-
tran células sefuelo, las cuales dan una alta sospecha de
NPV pero no lo confirman. Por esta razon, se le pide una ter-
cera biopsia en donde se encuentran las inclusiones virales,
confirmando el diagnostico de poliomavirus.

El tratamiento de NPV en la actualidad no es muy satisfac-
torio. La literatura actual afirma que el mejor tratamiento
para la NPV es la reduccion de la inmunosupresion en la que
estaba el paciente, aunque hay estudios que demuestran
que ciertos farmacos antivirales (leflunomida y ciclosporina)
pueden ser de utilidad, si bien tienen mejores resultados
cuando se utilizan en combinaciéon con una reduccion de
la inmunosupresién®°. En este caso, el paciente recibid
leflunomida y tuvo una reduccion en los farmacos inmu-
nosupresores que utilizaba. Tuvo una aparente mejora;
sin embargo, la nefropatia ya estaba avanzada y no hubo
manera alguna de salvar el injerto. Aqui recae la importan-
cia de un diagnostico precoz, mediante examenes de funcion
renal y de orina'®.

La NPV suele ser asintomatica; la primera manifestacion
de la enfermedad es un leve incremento de la creatinina'®.
Para una adecuada prevencion, los pacientes que estan con
cierto tipo de inmunosupresion deben realizarse exame-
nes de orina periodicos en busqueda de las células sefuelo
(decoy cells), puesto que su presencia brinda una alta sos-
pecha de que el virus se encuentra en fase de replicacion®.
A partir de este examen, se deben realizar biopsias del
injerto para determinar el nivel de lesion y buscar inclu-
siones virales nucleares que confirmen el diagndstico’. La
relevancia de este caso se basa en la importancia de la
prevencion de la NPV en los trasplantes renales, pues la
probabilidad de pérdida del injerto renal al desarrollar esta
nefropatia se incrementa de manera alarmante'. Diversos
estudios indican que la prevalencia de la viremia BK un ano
postrasplante oscila alrededor del 20%, mayor que la pre-
valencia del rechazo agudo, que es del 13%*. Razon por la

cual la deteccion temprana podria ayudar al brindar un tra-
tamiento adecuado con el fin de preservar el injerto renal.
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