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Guion:

� Introducción

� Infecciones virus respiratorios

� Virus herpes

� Virus Herpes simplex

� Varicela

� CMV

� Herpes virus 6

� EBV

� Adenovirus

� Otros:  VHB, VHC, VPH, Poliomavirus (JC, BK)



Generalidades:

� Constituyen una de las causas de fiebre en el paciente oncológico

� Debe ser tenidas en cuenta siempre en la evaluación de un paciente con 

fiebre, en especial en temporada epidémica:

� Los pacientes oncológicos y sus contactos familiares deben ser inmunizados � Los pacientes oncológicos y sus contactos familiares deben ser inmunizados 

frene la gripe estacional con vacuna inactivada.

� Pueden presentarse como infección aguda o reactivación infección latente

� Tienen mayor riesgo de complicaciones

� Su diagnóstico requiere de pruebas microbiológicas basadas en detección 

de antígeno o material genético del virus

� La inmunidad del paciente resulta clave para su control

� Excreción viral durante más tiempo: deben mantenerse medidas de 

aislamiento



Generalidades:
� Ha de correlacionarse la detección del virus con la clínica del paciente

� Algunas de ellas deben ser tenidas en cuenta previó al inicio de la 

quimioterapia, tratamiento inmunosupresor, trasplante de órgano sólido o de  

TPH:

� CMV

� EBV, HVH-6, VVZ, VHB, VHC� EBV, HVH-6, VVZ, VHB, VHC

� Los pacientes deben ser inmunizados si es posible:  VHB, vacuna gripe 

inactivada

� Representan la causa más frecuente de interrupción del tratamiento 

oncológico1

� Requieren de tratamiento antiviral, si se dispone del mismo, para evitar o 

reducir las complicaciones.

� Algunas infecciones requieren de profilaxis tanto primaria como secundaria

Taha A 2015



Infección virus respiratorios:
� Son la causa más frecuente de infección en niños, pacientes sanos y también en 

pacientes pediátricos con cáncer.

� Tienen carácter epidémico y estacional (invierno). Posibilidad de brotes 

hospitalarios

� Los pacientes con cáncer son susceptibles de presentar complicaciones con 

mayor frecuencia, en especial  los TPH en los que la mortalidad asociada  las mayor frecuencia, en especial  los TPH en los que la mortalidad asociada  las 

mismas es del 10-14%.

� Los virus respiratorios implicados son:

� Virus RNA: Paramyxoviruses (RSV, parainfluenza, HMPV), orthomyxoviruses

(influenza), picornaviruses (rhinovirus), and coronaviruses, 

� Virus DNA: adenovirus, bocavirus, y polyomaviruses

� Las pruebas diagnósticas, basadas en detección de material genético de virus 

deben incluir:  influenza A y B, VRS y Se dispone de pruebas diagnósticas que 

incluyen baterías que identifican la mayoría de virus respiratorios (Multiplex, 

FilmArray, entre otros)

Carr S 2012, von Lilienfeld-Toal M 2016,  Hirsch H 2013, Hijano DR  

2018



Infección virus respiratorios:

Clínica: 

� Variable, es preciso diferenciar la infección (paciente 
asintomático) de la afectación o enfermedad:

� Clínica excluidas otras etiologías + identificación-� Clínica excluidas otras etiologías + identificación-
aislamiento viral

� Manifestaciones más frecuentes:  tos, odinofagia, 
dificultad respiratoria, rinitis, Sd. Gripal, GEA

� Mayor riesgo de progresión de IRVA a IRVB  (neumonía, 
insuficiencia respiratoria aguda y grave..) 

Carr S 2012, von Lilienfeld-Toal M 2016,  Hirsch H 2013, Hijano DR  
2018



Infección virus respiratorios:

Diagnóstico:

� Identificación virus en la vía respiratoria superior (aspirado 

nasofaríngeo, isopos) y/o de la vía respiratoria inferior (aspirado 

traqueal, bronquial, lavado broncoalveolar –LBA)traqueal, bronquial, lavado broncoalveolar –LBA)

� Las pruebas diagnósticas, basadas en detección de material genético 

de virus deben incluir:  influenza A y B, VRS y Se dispone de pruebas 

diagnósticas que incluyen baterías que identifican la mayoría de virus 

respiratorios (Multiplex, FilmArray, entre otros)

� Radiología. La Rx es poco útil en el diagnóstico de IRVB. La TC 

permite identificar cambios que no son evidenciados en la radiografía.

Carr S 2012, von Lilienfeld-Toal M 2016,  Hirsch H 2013, Hijano DR  2018



Infección virus respiratorios:

Tratamiento general:

� Medidas de soporte: hidratación adecuada, oxigenoterapia y soporte 
ventilatorio si hipoxemia y otros: broncodilatadores, corticoides (en algunas 
formas de IRVB)

Antivíricos. Plantear en pacientes con IRVB y/o riesgo de progresión o Antivíricos. Plantear en pacientes con IRVB y/o riesgo de progresión o 
complicaciones

� Influenza A-B:

� Oseltamivir:  debe administrarse dos veces al día durante 10 días 

� Pacientes > 12 meses y peso >40 Kg: 75 mg, peso 23-40 Kg: 60 mg, peso 16-23Kg: 45 mg  y 
peso >15 Kg: 30 mg    

� Pacientes menores 12 meses: 3 mg/Kg

� Zanamivir: inhalado en niños >10 años. Dosis establecida por vía IV en >6 meses.

� Infección VRS:  Ribavirina: inhalada, oral, IV ?

� Adenovirus:  Cidofofovir: 3-5 mg/Kg semanal, y tras dos semas bisemanal



Infección virus respiratorios:

Tratamiento coadyuvante:

� Reducir inmunosupresión

� Inmunoglobulinas IV

� Inmunoterapia (Linfocitos T específicos frente virus): Influenza,   VRS, HMPV

Prevención:

� Lavado manos, evitar contacto con personas con clínica de IRV, medidas de 
aislamiento estricto. 

� Vacunación gripe a familiares de pacientes, personal sanitario y pacientes en 
tratamiento de mantenimiento-consolidación, y el pacientes con TPH a partir 3 
meses post-trasplante:

• Preferiblemente con dos dosis (<10 años), separadas 4 semanas.

� Profilaxis frente infección VRS:

� Indicada en los 2 primeros años de vida, en pacientes con TPH, trasplante 
otros órganos, quimioterapia.



Hijano DR et al , 2018



Herpes simplex humano (VHS)

Primoinfección en pacientes inmunodeprimidos potencialmente grave y 

� Clínica: 

� Fiebre +

� Formas clínicas graves afectación muco-cutánea: 

� Gingivo-estomatitis:  en ocasiones coexiste con mucositis post-quimio

� Esofagitis: dolor retro-esternal importante, disfagia, 

� Colitis: dolor, rectorragia

� Queratitis: dolor, lesiones en cornea

� Formas afectación visceral: Encefalitis (25-33% en infección aguda y 67-

75% reactivación), mielitis, hepatitis (aguda-fulminante),  traqueobronquitis, 

neumonitis.. 

� La reactivación puede presentarse con la misma clínica
Amir J, 1997;   Ducoulumbier H, 1988; Hudson B 2009, Red Book, 31 edition



Herpes simplex humano (VHS)
Diagnóstico:

� Identificación genoma VHS en las lesiones mucosas o piel, LCR

Tratamiento antiviral indicado y debe administrarse por vía 
intravenosa:

Aciclovir: Aciclovir: 

- Encefalitis: debe mantenerse el tratamiento durante 21 días vía 
IV

o Edad >28 días y < 3m: 20 mg/Kg/8 horas IV 

o Edad > 3 meses-<12 años: 30-45 mg/Kg/día, cada 8 horas (máximo 
60mg/Kg/día)

o Edad >12 años: 10 mg/Kg/8 horas o 500 mg/m2/ 8 horas

-Otras formas presentación: 

o Dosis: 10 mg/Kg/8h o 500 mg/m2/8h IV durante 7-14 días.  En formas clínicas 
sin afectación SNC, si mejoría demostrada puede pasarse a tratamiento oral:Amir J, 1997;   Ducoulumbier H, 1988; Hudson B 2009, Red Book, 31 edition



Herpes simplex humano (VHS)

o Tratamiento oral:  aciclovir oral niños de edad >2 años:80 mg/Kg y día, 

repartido en 4-5 dosis hasta completar el tratamiento.

• Pacientes edad >12 años:  Valaciclovir 500 mg, 3 veces al día o 1 gr dos 

veces al día o Famciclovir: 500 mg/8 horas

Otros antivirales:Otros antivirales:

� Foscarnet (si resistencia Aciclovir): Dosis de: 80-120 mg/Kg/día, repartido 

cada 8-12 horas durante el tiempo establecido, según infección

� Cidofovir: 5 mg/Kg semanal, x 2 semanas (+ probenecid), y posteriormente 

cada 2 

Profilaxis:

o Aciclovir oral (> 2 años): 600-1000 mg/día, repartido 3-5 dosis, durante 

el periodo de riesgo o dosis de 250mg/m2/8 h o a iclovir intravenoso 5 

mg/Kg/8h,, durante el periodo de riesgo
Amir J, 1997;   Ducoulumbier H, 1988; Hudson B 2009, Red Book, 31 edition



Infección virus varicela-

zoster:

� La varicela es una enfermedad  con elevada morbimortalidad en 

pacientes oncológicos y/o inmunodeprimidos:

� Sin tratamiento entre el 30-50% pacientes presentan diseminación visceral 

(mayor riesgo si linfopenía, o quimioterapia durante incubación). 

� Un 20% presentan neumonía varicelosa, con tasas de letalidad del 7-17%.

� Periodo de erupción más prolongado. Progresión a formas viscerales: 

neumonía, hepatitis, encefalitis y coagulación intravascular diseminada. Otras 

complicaciones son pancreatitis, necrosis esplénica, esofagitis y enterocolitis.

� Herpes-zoster representa la reactivación de la infección por VVZ, 

en pacientes con antecedente de haber presentado varicela. 

� La erupción de vesículas en pacientes con cáncer suelen afectar a varios 

dermatomas, y extenderse o diseminarse (varicela). 

� Diseminación visceral

UpToDate 2018; Red Book 2018



Infección virus varicela-

zoster:
Diagnóstico:

� Clínico. y confirmación mediante aislamiento o detección genoma 
virus VVZ en lesiones, LCR, sangre

Tratamiento antiviral:

Inicio de tratamiento intravenoso:Inicio de tratamiento intravenoso:

o Edad < 1-2 años:  Aciclovir 30 mg/Kg/día repartido en 3 dosis, durante 7-10 días

o Edad > 1-2 años:  Aciclovir 1500 mg/m2/día, repartido en 3 dosis durante 7-10 días

En herpes zoster debe mantenerse 7 días, pero al menos hasta 48 horas después de 
que haya cesado la erupción de nuevas lesiones. Puede completarse tratamiento vo

Tratamiento oral, :

o Aciclovir:  Niños con peso <40 Kg:  80 mg/Kg/día repartido en 4 tomas, 
durante 5 días (dosis no bien establecida en <2 años) (dosis máxima 3200 
mg/día). Niños con peso >40 Kg: 800 mg, cuatro veces al día, durante 5-
10días.

o Valaciclovir (2 a < 18 años): 60 mg/Kg/día, repartido en 3 dosis x 5 días 
UpToDate 2018; Red Book 2018



Infección CMV:

� Infección con elevada morbimortalidad en pacientes 
inmunodeprimidos, en especial los sometidos a TPH y trasplante de 
órganos.

� Recientemente se han establecido los términos para clasificar de 
forma adecuada a los pacientes infectados:

� Infección por CMV: aislamiento del virus, o detección de proteínas 
virales o DNA en fluidos o tejidos.

• Infección primaria, 

• Infección recurrente

• Reinfección, cuando el CMV es distinto del que presentaba el 
paciente.

• Reactivación infección: 

• Enfermedad por CMV: manifestaciones clínicas propias de la 
afectación visceral, con aislamiento o detección de las proteínas 
virales, o material genético del virus con cambios morfológicos.



Infección CMV:



Infección CMV

Diagnóstico:

• Aislamiento CMV o detección de proteinas virales o su DNA en 
muestras de fluidos y/o tejidos.

Tratamiento:

� Ganciclovir 10 mg/Kg/día, en dos dosis iv

� Valganciclovir en adolescentes (retinitis): 900 mg dos veces día 2-3 
semanas, 

� Cidofovir (retinitis) adolescentes: 5 mg/Kg semanas, las dos primeras + 
probenecid (25-40 mg/Kg) e hiperhidratación.

� Foscarnet, si resistencia o toxicidad ganciclovir (retinitis): 180 mg/Kg/día 
dividido en 2-3 dosis, durante 2-3 semanas.

Profilaxis:

� Trasplante de progenitores hematopoyéticos (D+/R-) o R+

� Aciclovir o valaciclovir
UpToDate 2018; Red Book 2018



Infección VEB

� Los pacientes inmunocomprometidos o trasplantados (TPH) tienen 
un mayor riesgo de presentar:

o Síndrome linfoproliferativo, post-trasplante

o Infección crónicao Infección crónica

o Sd. Hemofagocítico

� Virus oncogénico: relacionado con linfomas (Burkitt) y carcinomas

Diagnóstico: 

o Aislamiento o detección DNA en sangre y/o tejidos

Tratamiento:

o Fármacos activos frente CMV

o Otras medidas:

• Rituximab, inmunoterapia



Infección HHV6

� Reactivación frecuente (HHV-6B) (20-50%) en pacientes inmunodeprimidos, con 
significado incierto. Las mayores tasas en pacientes con TPH, durante las primeras 2-4 
semanas post-trasplante.

� La mayoría de reactivaciones son asintomáticas, se ha asociado:

• Fiebre

Exantema• Exantema

• Leucopenia

• Enfermedad injerto contra huésped, mielosupresión, neumonitis, hepatitis, fallo del injerto, 
enfermedad SNC 

� Riesgo de reactivación se correlaciona con grado de inmunosupresión, donante no 
emparentado, trasplante cordón, menor edad y otras coinfecciones por herpes virus.

� Diagnóstico: detección genoma sangre, LCR

� Tratamiento:

� Reducir inmunosupresión

� Ganciclovir, foscarnet, cidofovir



Antivirales disponibles:



Nuevos antivirales



Nuevos antivirales



Infección adenovirus
Infección potencialmente grave en inmunodeprimidos, 
en especial en TPH (15% de los pacientes):

• Infección diseminada, neumonía, colitis, hepatitis, cistitis 
hemorrágica, encefalitis

Diagnóstico:

• Aislamiento virus o detección material genético por técnicas 
de biología molecular (RCP).

Tratamiento:

• Cidofovir

• Brincidofovir (estudio)

• Inmunoterapia

Mattes-Martin S 2012, Baugh K 2018



Otras infeciones virales

Infección Parvovirus B19:

• Los pacientes oncológicos presentan mayor riego de desarrollar infección crónica 
con anemia u otras manifestaciones (exantema recurrente, artritis..).

• Tratamiento con Inmunoglobulinas (IgGIV) (individualizar)

Infección VHB:Infección VHB:

• Pacientes con infección crónica, evaluar tratamiento con tenofovir

Infección VHC:

• Valorar tratamiento, individualizar.

Infección virus BK:

• Pacientes con cistitis hemorrágica.

• Valorar tratar pacientes con virema plasmática:

o Reducir inmunosupresión

o Inmunoglobulinas IV, Inmunoterapia (trasfusión linfocitos Tcitotóxicos frente 
BK)

o Lenflunamida,Cidofovir



Antivirales. Efectos secundarios
� Aciclovir, valaciclovir, famciclovir:

� Manifestaciones GI, toxicodermia, Cefalea, 

� Nefrotoxicidad (pacientes deshidratados, infusión rápida).

� Neurotoxicidad: alucinaciones, letargia, confusión, mioclonias, temblores, 

convulsiones,6

� Ganciclovir-Valganciclovir:

� Mielosupresion: neutropenia (dosis dependiente) (40% pacientes), trombopenia (20%).

� Valganciclovir: diarrea (41%), nauseas (30%), neutropenia (27%), anemia (26%).

� Foscarnet:

� Nefrotoxicidad: proteinuria, necrosis tubular aguda, azotemia, cristaluria y nefritis 

intersticial. Aumentos de la creatinina sérica.

� Hipocalcemia, hipercalcemia, hipofosfatemia.

� Otras:manifestaciones SNC, hematológicas, fiebre..

� Cidofovir

� Nefrotoxicidad a nivel tubular renal. Requiere prevención hidratación y probenecid. 

Contraindicado en pacientes con IR (creatinina >1,5 mg/dl, o clearence <55 mL/min.



Evaluación inicial:
� En el debut del proceso oncológico es recomendable estudiar la situación 

basal en relación a infecciones virales de los pacientes diagnosticados, así 
como las vacunas que han recibido:

• Varicela: Ig G

• Hepatitis B: HBs Ag,  Ig G anti HBs e Ig G anti HBc

• Pacientes con hepatitis crónica, valorar inicio de tratamiento para evitar 
reactivación

• VHC: Ig G VHC

• CMV: Ig G 

• EBV: Ig G EBV

• Paervovirus B-19

• Sarampión: Ig G sarampión

� En caso de exposición a varicela o sarampión en paciente susceptible:

• Administración de Ig G IV



Paciente oncológico con fiebre:
• Toma de constantes+ hemograma-cultivos

• Historia clínica 

• Exploración clínica minuciosa

• Considerar posibles focos: mucositis, tos, 

dificultad

• En época epidémica considerar gripe

Fiebre y neutropenia 

(NF)

Fiebre sin neutropenia

Antibióticos de amplio espectro

Profilaxis IFI si NF >7 días

Si paciente persiste febril >96h:

• Añadir antifúngico

• Valorar otras causas fiebre: 

virus?

Revalorar al paciente, buscar foco 

y

considerar infecciones virales



Muchas gracias!!!

cfortuny@hsjdbcn.org


