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RESUMEN.

L4 ALTA INCIDENCIA DE INFECCHIONES POR CMV €M RECEPTORES
DE TR22PLANTLS REMALES WA 5100 Blé’-' 0OCUNENTADA, DEBIDD A ——
£570 19 RECECTOARES ¥ LONATI&CE Df RI1TGHN Y 0L 3ANGRE FUZRON —
EVALUADOS EW LU HesPyTaL Gewenat ot Crutmo 'oico "La Raza"
PARA POMER €1 €VIDINCIA LA IWFECC18n FOR CMV anves v oeseufs
OCL TRASPLANTE REMAL POR wEDIO DE uw witoo LO%  ALTA ESPElL-

FICIDAD Y SEwsi18iLipan co2o £s er wEvoea e "ELISAMT,

Ls EVALUAGION S€ RCALIZS DETERMENANDD EL ESTAQD INMUNE
DE DONADIRES ¥ RCCEPTORISY LS DECIR, DETERMINANDS AC'S E€5———

peciFicas Soxvaa MV Tanto or Tieo 1o cowo o€ Tiro 6.

L05 RLCEPTORES QUIENES FUERON STROPOSITIVOS PARA ClAV an-
TES DEL TRASAPLANTE DERARROLLARON UHA INFECCIAHN REACTIVADA ~-
lSlHTOHiTICA, TUE RTPRESENTA LA REICTIVACIC‘?H DEL VIRUS LA——=
TENTE.

£% £0S RECEPTORES SERINEGATIVDS ANTES DEL TRASPLANTE w——
RERAL, LA INFECCION PRIVARIA OCURRID EN ATUELLOS SUE REC)w—w
BIESOn £L RINSN DI un DamNADAR STRIPISLTIVO.L La INFICCIAN —ee
PRIMARIZ FuUC ASOCI1&D3 Can LA SERICINVERSIAN D£ LIS RECEPTO——
AES, PONIENDOSE DL VANIFILSTO yUNA RISPUESTA DE AC'S TaNTo DE
Ti1es 16G Cown pr 1eY, 45T Zouwy UNE INFTCEIIN S1NTavATICA, —m
ACOVPANLDA FOR VARIABLES Nax1F STACIINES CLINILAS FZLACIONE=-

1nrccc8n pon LUV, COWO FIEBRE, MALLSTAR GEHERALS —=

, NYALGIA, ARTRALGI&, ANOREX1A,TTC.) NEUWD=-

¥ OIN ALGUNOS LaLUl




La zonstusiin wis IUPIRTANTE & LA QUE SE LLesd, £s que -
AZUELLOS @IC°PTORES 3JUE CRAECEN OE AC'Ss ConTRa OV auTEs 0et
TRASPLANTE RENAL DEBEN RECIBIR EL RIAGON Y LA SANGRE DE DONA—
DARES TAMBIEN SERONEGATIVOS, )
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1. INTRODUCCION

To005 LOS ANOS MUEREN CENTENARES pf 9E‘RSO_NAS, EN S50 MNA
vyorfs JBvENES, PORQUE UNG Df SUS HRGANDS TSCENCIALES PARA —
S5U  SUFEAVIVENCIA C€S5TA AFECTADO POF UNA [NFCRMEDAO QUE FARO=
voCa SU DEGENERACI N, TsTe ARGam0 PUELDE SER €L CORAZBNM, EL
wicano, fu phncaras, £L purudy o wos rRifones {(8Q). En LA --
ACTUALIDAT €L TRAASPLANTE DE JRGANGS £5 EL TRATAMIENTD DE —-
ELECCIBN EN MuCHOS DE ESTOS SACIENTES. HIY EN DTA SE PRAC——
TECA% SIENTAS DE TRASPLANTIES D€ €5705 SRGANOS GRACIAS A LOS
PROLRESOS DE tAS TECNICAS CUIRORGICAS. E5Tas TECNICAS SE ——
EMPEZARON A EFECTuan oEs2t 1C00, EN ANINALES DE LABORATO-—-—
BRI, 7% DONDE ANWEDIATAMINTE 5E OSSCAVABA £L RECMAZD DEL —-—

Taasonante (1),

AHIRA SE SABE QUE LA PISIBILIDAD DE ADAPTACISN AL TRAS
PLANTE DEPENDE Of DIVERSDS FACTARES; SE ACEPTA QUS EL FPAPEL
PRILIIFPAL CIRSESPONAL & L35 VECANISNIS INWUNGLAGICIS QUE ==

DAN LUGAR A LaS REACCIONW SEL RUESPED FRENTE A 105 BRoANDS

NES
TRaspLAnTADOS, (8, 16, 27)




BTILI2ARD €85 ESTULINS BE IHWPAYIBILIOAD TiSubLax JunTD CON
LA TERAFI A LNUUNSSUPRESORA DEL QCCIPTOR, TEIVITIENDD BUENDS
RESULTADDS EN LA RCALIZIACIBN DE LOS TRASPLANTES 0f §=3amos,

{1,16). 5% £w 1956, 56 =128 €L PRIUER TAASPLANTE DE —-

RD»SN INTRE GEMELOS MOMDCIGOTOS €N £L HOSPITAL OF NECKER N

Parts, Faancia. ATTULLMENTE L0S TRASPLANTES QUE CON MAYOR
FRECUENMTIA ST PRACTICAN 534 LOS 0f RIRSN ¥, DAJA S0 1MPOR——
TANZtA, 5 NECESARIO CO%NQOCER L0353 FACTORES CTUE LINITAN SU ==
LUPLANT&S BN cowd €

£L L4838 NE CIERTAS ENFERULZADES (KNew—=
FECCINS2S, ADEVWAS OF LOS MECINISWOS DE RELHAZO INMULOLEG)—-
co. (48)

i

~ L0s OGLTIWOS AT3S SE MAN SEALITADO NUVERISAS ESTU———
DINS ACER

CA DE LAS EINFEAR

INFECCIASAS, L&S CUALES SoN

UNA DE EAS WAVIREE CARUSAS DE WAIRBILIDAL ¥ VIRTELIDAZ ENTHRE

LoS RECEATORES LEf tAaSsLAwTES REwateS. (33, &0) Zstas tw—-
FSCCIONES X0M #RAVIOLADAS P0A ZILATDS WELSDIEIRNISNOS ORDR==~

TuNISTAS

ACTIREAS, VIAUS Y HOnLAS Y.
"HER

OBSLRAVADD JuE EL GRYPD DE LOS

A y EN ZSPEL)aAL ~
TCrToucaALovIausS T (CMV) Son 103 duE wAS INFILCIONES Y PRO--
BLEMRS DESCNGA A% INTRE 138 ACCEMTHAES DE TRASPLANTLS RE~
NALES . (D25,40,48,5%)

I 2 VENTI AECONOTICO QUE LAS INFETIIONES
par MV 83n gn EvenTs soulN tm mtcs

FYTORES JE TRESPLAMTES —e




FAVORECIDA POR LA TERAPIA RECIBIDA (DROGAS INMUNOSUPRESQ———
RAS), PUCS ESTO PHANPICIA LA EHTRADA Y MANIFESTACIAN DEL Vi~
RUS, YA SEA PIR MEDID OEL QSRGAND TRASPLANTADO 0 POR LAS =—=—
TRANSFUSIONES SANGUTNEAS RECIBIDAS ANTES Y DURANTE L& IN—=—
TeavenctAn quialirgica, o 81fn POR LA REINFECCISN 0 REACTIVA
cidu pEL viays g£n gL woseeccro, (5,71,14,25)

Es71e virus (CMV), PuUCDE CauSAR UNA INFECCIBN GENERAL 1=
2ZADA Y COMPRAOMETER A MUCHOS BRGANDS, OCASIONAMDD PISTERIOR-
MENTE una sEr1E bf sTntovas v sionos cuinicos aue CaracTeE-—
RiZANR LA ENFERVEDAD PoR CMV. (5,16,20,40,43,53)

DEGIDO A I5TOS SRIBLEMAS ES NECESA‘(OD SEGUIR HiS DE ==
CERCA L& INTEAASCISN UL HAY ENTAE LOS CHV ¥ L0S5 TRASALAN——
TES REMALES, ¥ SU POSIBLE INFLUCHCIA SORRE EL RECHAZO. POR
LO TANTO SE PLANTEA La NECESIDAD S LLEVAR A CA8O UN CONTROL
SDBRE EL ESTADD INMUNE DE £STOS PACIENTES CON RESPECTO A ==
Los CMV, P0R MCDIO PE un DIAGNBSTICO CONFIABLE, RAPIDD Y ——
SENCILLO cOu0 £S5 EL wETA0D FOR "ENSAYO IMMUNDENZIVATICO™ —=
(EL1SA). (33,36,45,5%)



11. GENERALIDADES.

2.1« CarRacTERISTICAS DEL VIRUS,

SL CITOVEGALOVIRUS £5 TL VIEUBRO MAS GRANDE DE LA FAMI—
LIA DE LOS MERPES—VIRUS HUMANIS, MIDE APROXIWADAMENTE 200 wNu
DE DIAMETRO. L VIRUS E£STA FORMADO RFOR UN NOCLEO INTERNG QUL
wipe 64 Nu OC DIAMCTRO, EL CUAL CONTIENE €L GENOMA VIRAL ==——
(DNA b DaBLE CADENA) COMPUESTO POR APROXIWADAWENTE 240 K -
¥ un PESO wOLECULAR BE 450 X 10V DALTONS, RODE&ADO DE MATE——-—
RIAL PROTEICO QUE LE CONFIERE FORMA DE wusSd (Z,3). SE CON-—
SIDERA QUE EL GENOWMA DFf (05 CNMV £5 SIMILAR AL DE OTROS HER——
PES=VIRUS, SIN EMAARGO DIFIERE £N L4 SZCUINCIA OF ALGUNAS =m
S SUS SASES, Y IN SU GRAN TAMANI, L0 JuUS LE FLAMITE CODIFI—
CAR un GRAN NOMERO DE PROTETNAS, apPmoxiwabaments 33 pProtef--~
NAS ESTRUCTURALES Y FunCronaLes. {2

OTRO COWPONENTE DE LOS CMY €5 L& CAPSIDE, LA CUAL RO——-
bEA aL NOCLEOD v TIENE uwa SIweTRTa 1cosalorica pe 140 Nu ——
APROX IMADAMENTES COMPULETA POR 162 £APSowrr0S, ENSAMELADOS —
EN ta cEruta INFECTADA, LA CipStDE CONTITNE DOS INPDRTANTES
PROTETNAS ESTRUCTURALES DENQUMINADAS PROTYEZTNA WMAYOR Y PROTEf=
NA MENOR CAPS1DICAS 20N uN PESD MOLESULAR DE 150 K v 34 K =-

respecTivaneEsTE, (2,3,15,51)

UN TERCER COMPONENTE €5 EL TEGUMENTD, EL CUAL ES fL ===
MATTRIAL AWDRFQ GUE SE ENCUENTRA LOCALIZADO ENTRE LA CAPSIDE
¥ LA EAYOLTURA, CONST!TUTDA POR TARES PQOTE:NAS PRINCIPALES -
CUYaS PESOS WOLECGULARES Son oE €8 K, 72 K v 200 K ReSPECT -
vavente. (2,3) '
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Por OLYTIY0, LA ENVOLTURA, 2UE ES UNA MEMBRANA COMPLEJA
COTPULSTA POR unk R1CARA DE Limtnas v 2% .4 30 eroTeinas Que
CONTIEINEN CARBOWIDARATOS, €5 DECIR SOM GLICIPROTETNAS Y SO==
BRESALEN DE L4 BICAPA €4 FIRMA DE PUNTAS, ACTUALMENTE. SE ==
MAN ROCON3ICIDD SEUS DIFSRENTES GLEICH RITETNAS, TRES EN MA=——
YAR ABUNDANCI A C'% PESOS WMOLECULARES 0f M40, €2K v 57K, SE
PIENSA QUE ESTAS GLICOPRITETNAS 59N LAS QUE EXPRESAN LOS =——
siTi0os anTicEricos pEL vinus (2,3,51).

EL wlicLEo v La CheSIDE van 4 FIRUAR LA NUCLEQCAPSIDE,
LA MUCLEOCAPSIDE WKS £L TEGUMENTO Y LA ENVOLTURA, VAN.A FOR-
AR EL VIRIGA, QUE £S L4 PARTICULA EXTRACELULAR COMPLETA ==

caraz 0F inFectaRn & LA cBrura mufseen, (21) Frioura 1,
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2.2, RepLICACIEN.

COMD SE SA8E, LOS VIRUS N3 TIENEN LA VAQUINARIA ESCEN~
clag BIQS'NYEYCCA M1 LAS EN2I1WAS RE&U{R'QAS PARBA SU RIPL =~
cact8u v sBip sSaN CapaAsES DE REPLICARSE EN LAaS CELULAS Vie=
VAS.

LA REPLICACION DE LOS LMV ©5 SI¥ILAR A LA 0E LOS Q7R0S
MIEMBROS DE LOS5S HERPES—VIAUS € IMPLICS L4 STHNTESIS FUNOA——m
MENTAL DE DG5S COVPONENTES ESTRUCTUBALES: E£L OJNA Y TOOAS CLAS
PAJTETNAS 2uT EST&N FORMANDO LAS JIFERENTES ESTAUCTURAS QUE
VAN & FOANAR EL VIRIGN; APAATE 25€ LOS LIPIDO5S CUE 53N DE ==
ORIGEN CELMLAR Y OTRDS COWPONENTES NQ ESTRUCTU®RALES Y SUE .~
GENERALMENTE SON ENZIMAS CQUE INTERVIENEN EN t4 REPLICACIDN

v rEsuLAactBy b ta ExpRcsidN sEnitiza vimar (2,52,58).

LA REPLICACISN DEL VIRUS SE LLEVA A CABD EN VARIAS Fa~=
ses:

La pPRIMERA FASE £5 LA DE 4083RCU1SN, QUE ES LA INTERAC~
cidn DE L3S wvirus v La cfruta wuESPED, LA CuAL ACURREL EN L&
SUPERFICIE CELULAR, DINDE SE SASE INTERVIENEN FUERZAS ELEC—
YROST‘TICAS PARA QUE FISTEQIORMENTE HAYA RECONDCIMIENTY =~ —~
DE L3058 REZEPTORES ESPEC;FICOS JUE SE REQJQUIEREN PARA DUE RE=~
CONDICAN A LAS SLIEOPRITITINAS OF L2 ENVILTURA VIRAL DINOWI~
Napas gricorraTefnes (6B). (3,7).

LA SEGUXDA FaSL £S5 LA O ENTRADA DEL VIRUS A ta CELuta
HU!SPED' TUE COUPRINDE LA FINETARAION 2ZL ViAuS POR VIRGPE-
Xi$ 0 POR FyUsibN 0T WMEMBRANAS DE8i33 £ e CIV £S UN vIAUs
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ENVUELTO. TN ESTA FASE S5E WA OBSERVADO La ParTigiraci§s pe
ux cricarErTios penovwtnaoo (Gf) tows psowatar 5t La Fusid

(3,21). TSTE wezanisuwd Cf ENTRADA PEAMITE LA LIBCRaCIIN o€
LA NUCLEIDCAPSIDE 4L CHTIPLASHA, PISTESI TRUENTE OCURIE EL —-

DESNUDAMIENTD BEL GINOIwa viazl (DMLY DE DIBLE CanEuA}, CUE ~——
SE CREE SE £FCCT(A EnTRE LA P43TTCyLa VIRAL Y LOS L1SJ2)=—-

MAS; ES DECIA LAS EN2I1mAS PS3TEoL{TiCas mcwveves va cissipe

VigsL LISERANDO 1 STIn3wA wafia EL NOCLES DE ta CElura aufs

PED, DONDE ES TISERIDA LA PRITETNA RESTANTE QUE RIDEA AL —=

DNA DEL viIRuS; LOS PASOS EXACTOS DE £STE AROCESI NO SE CO—-

NOCEN WASTA EL wOuEnTO (3).

La TERIEZAA FASE ES LA DE ECLIPSE, 2uf CG%s1STE prRiCTi-

P )
3

CAMENTE EIN LA REPLICACION oSL D VIREL WaSTa& LA 7:".'AC|6N

BEL viAiSN. ESTE PROCESD REGUIESE CE LA STNTESES D€ wis ———

icioo nucLzico ViRAL, PROTEINAS ESTRUCTURALES ¥ $Z1MLsS ES-

pEciFIcas., LA 3INTESIS DE LaS uOLEtuULAS vimruS-cspccifFrcos -
PUEDE LLEVARSE A CABO EN T2L5 PERISD0S: INUEDIATO TLUPAAND,

Tewpraxo v taxrnfo, {2,32,33).

w

EL PRINEIR ZVEINTD 2105 18TETIe0 2EL GENSwWA viaaL £ La -
s

TRANSCRIPCION 0 SiINTES1S DE LOS RNA WENSAJERIS, SUE SE StN-
TETIZ48 UEDIANTE L& aCC18n DE uwa RNA pPoLiueRasa (ENziva —

CELULAR PAESEINTE EN £L NG& ta cfrura) sosRz EL DNA =-

s
"
[

2 o
m

Visat, L35 WA MENSAJEIRAS DUTANTE LA 1NFLZZI3N 50N 135 TuUE
SE RICIONICEN LTOVD TEMPRANDS INWEDSIATOS, sgsoufs van s sc& -
LDS TEWPRANDS ¥ PISTERIIRVENTE LaS Taadiais, La

JEROS S2% LIBER&DIS ofL NGZLEQ Y L8 FA33.373F Tt Ta

T1i% DE E5T23 VINSAJERIS §°% PR
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STNTES1S SE EFECTUA EN EL CITOPLASHA Y DE AW| SE TRANSPOR—-
Tan AL wOGLEO Ot va clLurLa, USS PRincCteaALES POLtIPEPTIDDS ——
FORMADOS SE COMOCEN Como avra {=C )y seta ( g?) Y GAMA m———
( ¥). D28 L0oS PoL1PEPTIDOS ALFA SE HAN DETECTADD CUATRO) —
SON LOS PRINEROS EM FORMARSE, REPRESENTAN £r 107 DL LA EXe-
PRESI(‘)P( GEL GINIMA VIRAL Y 50% DELH2IWINADOS PWQTErflA5 I NME—=
D1ATAS TEIMPRANAS, LOS F’OLl"EFTlOOS BETA REPRESENTAN APROX )~
VADAUENTE €L “0% DE LA EXPRESION OZL GENDWA VIRAL, E£STOS ==
BLOGUEAK LA TRADUCZION Dr Las #3.1efpTIBOS ALFA ¥ SON NECE~
SARIOS PARA LA STNTESIS Df PROTFITNAS GAMA., TAMBIEN SE MA ==
VISTD QUE LOS POLIPEPTIDOS BETA TIENEN ACTIVIDAD 0 DNA-pO-
LIMERASA Y TlUIDIN-ClNASA‘ NECTZSARIAS PARA LA REPLI:Atl&N -
oEL DNA viraL v Son Foruatos en eL perfobo TEmPrano., (3,52,

58).

LA RIPLICACION DEL GEMOWA VIRAL SE LLEVA A CABO DURAN-
TE €L PER{ODO TEWPRAND, CON AYUDA TE LAS PROTETNAS ALFA ¥ —
BETA ¥ CON LAS ERN2IMAS Of va CfLuLa HU!SPED; AUKGUE NO SE —
CONOCE CON DETALLE ESTE PROCESD, SE SASBE QUE €1 DNA st wace
CIRSULAR, TUE HAY UKD O 005 $I1TI3S BE INICIACIGN DE LA RE——
PLICACIAN, SUT EL WIBELO DE REPLICACION PROPUESTD €5 EL OF
CIRCULY RODANTE UNIDIRECCIOINAL Y QUE SE PRIDUCEN COPIAS vﬁh
TIPLES DE DMA QUE 534 CORTADAS PBOR EXONUCLEASAS CELULARES =
PLRA DAR PAQUETES DE nuctedtioos (3,52).

Por fLTiuD, £L eeriopo TaRDIO, SE CARACTERIZA POR LA —
FORULCIEN DE PRITEIHAS ESTRUCTURALZS 0 TARDTAS DENOWINADAS
POLIPEPTIDOS GAMA ¥ PaRs Su STNTESIS £S5 NECESARIA LA PRESEN
Sih DI LoS POL1PEPTIDOS ALFA Y BETA. LOS POLIFEFTIZLO SAuA

CORRESPONDEN AL %3% 2f L4 grearsibn DEL Genama viaal (2,51).
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Las PROTETNAS ESTRUCTURALES FORWMAN LA TAiPsipE v proTE]
MAS 2UC PROBABLEMENTE SE UNEN A CARBOHIDRATOS PatA DRIGINAR
GLICOPROTEINAS VIRALES. LOS PASUECTES OF NucLcdTipos (DNA —--
VIRAL)Y FORMADDS DURANTE £t PEnT000 TEMPRAND SE ENSAUBLAN —-
pENTRO e Las chesiors vacfas en eL wlcLeo ot La cfLuta 1N
FECTADA, POSTEGIARMEKTE LA HU:LED::PS!DE ATZUIERE UNA ENVO:
TusAa of Tipd LippoPpROTCTco (Qui CaNTIENE aPEwds GLi1loPROTE]=
NAS VIRALES) A TRAVES DE LA WEMBRANA NUCLEI&R, (52)

FINALMENTE, EL VIARUS VWADURD SE TRANSPIRTA MEDIANTE VE-
STCULAS A LA MEMBRANA PLASUATIZSA LIBERANDISE POR EXOCELTO——-
S1S8: ES DECIR LA FuSi8N DE LA VESTCULA CON LA WEUBRANA PLAS
MATICA DA CSOWO RESULTADD LA LIBERACION DE LA PaARTICULA Vi——
RAL A LOS ESPACII5 £aTRASTLULAPES ACOMPANADA POR LI5S Y ——
NMUERYE DT LA CELUL‘ INFECTADA. SN EMBARGO, WUCHAS VWECES LA
WADURACIHN DEL VIRUS €S (WEFICAZ Y PUEDEN ACUMULARSE CANTI-—
DADES TXCESIVAS DT COWPONENTES VIRALES; £5 DECIR 53N RLSTOS
DE La FABAICA DE LO5 VEIRUS, LO QUEI PRIFICIA LA FoRuaCtEN DE
CTUELRPOS DE IN:LUSISN ¥ DA COMD ARESULTADD UN EFECTO DAiIND -

{eftcTo citoPATICO) ¥ MUERTE cELuyLAR. {3) Firovsa 2,

£ QOTRAS OCASIONES £L VIRUS PULCDE PLRWANECER €N LAS ==
CELULAS INFECTADAS POR LARGOS PERTODOS DE TIEMRD Y MANTENER
A LA :ELULA VIVA HASTA QUE EXISTAN CIZRTOS FACTORES, COMO -
A I‘HJLI‘IDSU“QESI&'(' TUEL PROPICIEN SU ACTIVACIGR CARA ZAUSAR .
DakD. H& ESTD ES A LO GUE SE LE CONOCE COM3 UNA INFECCIAN — - |
DE TIPD PERSISTINTE LATEINTE, (21)
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2.3. Patoroafa.

LoS ESTUDIOS PATOLSGICOS DE LA INFECCION POR CMV ST wa
WAN ENFDCADO A LA DESCRIPCIEN v B15TRIBUCION DE tas CEruLas
TirtCcAS DE INELUSISN CITOVEGALICA T4 Vadi0S SRGANOS DEL ===

cuERPO wuvano. (2)

LA LESiSn wiSTOLBEICA DE LA ENFERUEDAD POR INCLUSIEN —
CH1TOMESALICA SE€ CLAACTERIZA FOR GRANDES CELULAS QUE CONTIE-
NEW CUERPRDS BE INCLUSISN E£x Et NOGLEO v TausiEN Ex EL C1TO-
PLASMA, EL CUERPD DE IHCLUSIIN INTRANUGLEAR WIDE APROX)MA-=
DAUENTE O MW DE DtAMETRO; €5 PUAPURA ROJ120, CON LOS COLO--
RANTES DE REMATOX1LINA ¥ EDSINA, EL CUERPD DBE INCLUSION Ci-
TOPLASUATICO £5 MAS CRANDE v 0€ ASPECTO 8asdrivo.(22) '

Las cfLutLes CITOMEGRLICAS DURANTE UNA INFEGCION PUEDEN
ENCONTRAREE DISEVMINADAS EN LOS TEJIDOS EPITELIALES DE LAS —
sUinouL as Savtvatcs, £ corazdw, £u nfcaDo, €L PANCREAS, EL
CERZBRD, LOS FULMONES, LAS GL‘P;DUL»’«S TIiRJIDES Y SUPRARRENA—
LES, EL TUBD DIGESTIVO, £L T1Md, LOS GANGLIOS LINFATICOS, —
ta H1ebris1s, Los TesTicuLos, GvARIOS, PIEL, VASOS SANGUT--—
NESS Y LOS RIFNONES, ASZwis 9 LEUCOL1TOS DE SangRE esErirfeo
sica v cBiutas oc wfourx fsca. La VIRURIA ES UNA CARACTERTS
TICa BiEN DEFINION DE La INFCCLION FOR ZMY, AR LD SUE SE -
SUPDNE £5 €L RESULTADO DL LA I1NVOLUCAACION RENAL. N LOS —
RINDNES Las cfrLuLas CITONMEGALICAS ESTAN MAS PRONUNCIADAS EWN,
EL TuBO PROXINMAL, CERCA OF LAS AREAS COATICALES; TAMES1EN ——
LAS PODEWDIS ENCONTRAR IN 2543 DF HENLE'S ¥y EN LOS TUBOS CO-

LESToRES v £scasavinTs £% fv sworfeuia. (32,21,22)



Con £xZEZPCISN DE LIS RUCEPTSRES DI TIASPLANTE RENAL, —
La anFecct 3N paR CMV o €n L8 RITIONES, AUNQUE PROLONGADA, RA=
RAMENTE PROPIGIA MAL FUNCIQWN&MIENT) RENAL. SN EWBAREO, EN
LOS PACIENTES CON TRASPLAMTELE RENAL JUEGSA UM PAPLEL IMPORTAN—
TE ER L& DISFUNTISn ARENAL Y POSIBLEMENTE EN EL RECHAZO DEL
tnderta. (237,51)

EN ESTOS PACIENTES, UNA HARCADA GLOVERULOPATIA CARACTE

R12aDa4 POR ENGROSAMIENTO Df vas cBie S ENDOTELIALES Y acCu-
vuLact8n De cELULAS MONONUCLZARES ¥ WalERIAL FIEBRILAR EN ~—
CAPILARES GLOMERULARES MAN 510) DB8SERVa205. AST coup mMFRl—
T1S INTERSTICIAL , CON ZONAS 3E INFILTRACION DE WONONUCLE Am—

RES EN EL TESI10D iwTEASTICIAL, (2,20,43,5%)
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3.4, PatocEres)s.

LA SERIE DE CONOZIMITNTGS SOBRE LA EvoLuciSN DE LA N~
recc18n POR CHMYV €N EL HOWBRE Y LOS ACONTECIMIENTOS DUE ANTE
CEDEN A LA INFECGISN PRINARIA Y A LA REINFECEION B REACTI~-
vaAs188 DEL VIRUS SE PUEDEN RESUMIR EN EL SIGUIENTE CUADRO!
FIGURA 3o SIN. EMBARGO, £S5 IMPORTANTE EXPLICAR MAS AMPL{AMEN
TE L0 QUE LA PATOGENESIS nEL CMY (MPLICA,

o
EUFRTES DE NEE CCION PRIMARIA fQeanpaoap sreron Pans
P, A ECCAN 400 bangence
»ansncemen Saeresy

*Tunvkow wo s Mha

Lomalis son onna wiwiars
Wb o 1) Sageomas (71

T Moo namon fmcsogecon
43 Erpania
B Dryonac o4 nstuvas o1 ba
oeiomas .
T2 Entormacicl uplis she toncobome
3 Yairogema orog,
© 490 s ones Bow atoney

3. SvENTOS Tuf INTERVIENEN EN Lk FaTOGENESIS DE L
InNFECCIAN pOR DMV, (22,63)
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InFECC18N PrRivar1IA,

LOS [VENTONS VIROLIGILOS E 1NMUNILAGICIS DE LA INFEC———
c1én priMaRIA POR CHMV wan s103 si1fn TrRazapos. UN wufsSeen ——
SUSCERTIBLE SIN TXPERICNCIA INMUNILSGICA, PUEDE INFECTARSE
DURANTE LOS FPEARTODDS PRENATAL, PUCRINATAL Y POST—NATAL. LA -
INFECCIAN PRENATAL SE a92utfRe poR via TRaspuacenTarta (N
Gvera). SL CURSO DEL VIRUS PARA LA TRANSUISION INTAAUTER ==
NA NO ESTA BifN DEFINIDO Y FPERD SL CREC QUE LAF CCLULAS DE -
LA SAKGRE WATEANA, t43 SfLULAS ENDOMETRIALES ¥ CESVICALES —
INFLSTADAS POR CMV, SON La FUECNTE DE INFECCION JUE DESENCA—
GENA LA ENFERMEOAD DE INCLUSIIN CITOMEGALICA GENERALIZADA —
En L0S RECIEN NACIDOS, COMO RESULTADD PRINCIPALWENTE DE LA
inFECcian waterna, {22,503}

La lNF{CCIﬁN PERINATAL SE ADQUIERE POR LA EXPDSICI&N -
4 SECREICIONES CERVICALES INFECTADAS CoN CMY. (22, SO).

LAS i1NFECCIONES POST—NATALES PUEDEN ADQUIRIRSE POR ——-=
DISTINTOS WMED1OS; POR CONTACTO CON DIVERSAS SECRECIONES IN~-
FECTADas con CMV COMD: ORINA, SALIVA, LECHE MATERNA Y POSi-—
BLEMEATE POR WECES ¥ 1i3®twas, La vie 0f €4TSa08 PuEDE SER
ORAL § RESPIRATORY A, JTRALS FUENTES EXSGENAS QUL CONTRIBUYEN
A UNA INFTEE13W PRIMAALA 23R OMV 53N LAS TRANSTUSIINES 5AN—
SufNEas ¥ 08 TRASFLANTLS 2L Y9GANIS (NTITTAGIS L3N ESTED ——
VIRUS, PISTCRIIRMENTE SE PUEOE DESARROLLAR UNA VIREMIA SUE
DE COMD RACSULTADA UNL INFECZIAN GEwCRat12ad2 cn £r wufspep,
PRIVICENDI L& ] uzk1s JREaNDS (ANTEIS WENCIONA~—
sas), ex panor

VAR L& PRESENC1A BE CELULAS —

C11omEGEL 1Cad.




)

T

:lNALUENTE, EL viRUS PUECOE EXCRETARSE POR DISTINTAS ~—
vias (SALIVA, IRINA, SECRECINNES FARTNGEAS, ETC. ), DURANTE
veses 3 anos (19,22),

EN QTRAS OCASIONES LA INFECCION PRIMARIA PUEDE PASAR =
DESAPERCIBIDA Y ONICAMENTE CAUSAR UNA INFECCION SuBcLimica
8 acistovivica. En au3d>S CcaSos, TiEMPd pEspufs, EL VIAUS -—
PUEDE PERMANECER €M ESTADO LATENTE Y SSLO PODRA SER ACTIVA—

00 94u0 CIERTAS CONDICIONES. (9)

EL perf000 0T tncUSACION ES VARIABLE ¥ SL DA ENTRE & v
8 stwanas, DURANTE E5TE TIEVPO LA RESPUESTA DE AC'S DE TiPo
16M APARSCE Y TIENDE A DESAPARECER DESPUES DE 12 a 16 Stwa—
NAS En LA INFECCION SuBCLTNICA, PERD ESTOS PUEDEN FERMANE~—
CER BOR LARGOS PERTODOS BE TIEMPO EN LA INFECCISN SINTOWA=—
Tica, LO5 AC'S OF 7180 165 ALCANZAN SU MAXIMO NIVEL DURANTE
EL PRIMER WES & & SEMANAS CESPUES DEL FRINCIFIO DE LA INw==
FECC1dn v PLADUYAAN POR MUC=OS ANDS, EXCEPTO LOS AL'S NEU-———

TRALIZANTES Y FIJADORES OE COMPLEMENTO. Figura & {2,20.1%

La tswun10ad Lacst pPara CNMV Tavwsifs A 5100 EXAMINADA.

AVIX Y £1L SENDe iLAS SECRECIINES TERVICALES SonNTiHE=—
NEW avEDS AC'S 1o5 £ IGA NIRVALWENTS EN PRACSENCIA DE LA [IN—
FECCIAN vimaL. EL CALOSTID Y L& LECHME MATESNA, “A SID) DE——

MOSTR&DD, CINTIEKEN AC's 163G, le& £ g, asi cowp A&c's

NEUTRALIZANTES Para CMY, Sin EWBARGO, LOS AC'S EN L& LECHE .
MATERNA ESTAN PRESENTES S5L0 INTERVITENTEMENTE Y EN WUCHO —

iS5 BAJSOS NIVELES JUf ASUTLLAS ENZAINTRADDS EN L& SANGRE.

(2 22N
NS S



La respucsta CELULAR PARDCCE NORNaL EN LA I.\FECCIéN sue—
cLinica, poad €% i INFECCHIN SINTOUATICA SE CNJUINTRA IRRE~
SULAR, GUIZA PDR LA MONSHUTLEOSS QUE PUEDEN PRESENTAR £5-—-
TOS PACIENTES, SE HA 03SEavAaDd gut £L CLV FPOR S1 MISMO FuEDE

causar jnmunzcueacsiin, {48

T
1
T
v Ts4
t
i Tyn ’-\g_
s 13
oE < Acs Neut.
he's i~
1 2 3 & 5 & 2 3 4 1
SEMAKAS MESES ARDS

Fioura &, Recspucsya b At's PROVOCADA PIR una INFECTISN POR
cwv. (2)
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REINFECCIAN v CaTTIVACIAN,

La REINFECCIEN & AEACTIVACIAN DE uUNa INFECCISN LATEN—
TE POR CMV SE LLEVA X CAB0 DEBIOD & LiSTINTOS MECANISMOS, =
Par via £x5GENa, LA REINFECCISN LA PUESE PAJDUCIR LA ExXPO——

sie18n & oum GV pE Yiepd awTizENiE ZoFe

1e.{€,2

L)
D

La aCTIvACION DF uma INFECCISN LATENTL PUSDE DESENCADE
NARSE POR EL EUBARAZO 5 POR ZUALIUIER INFEAWEDAD SEBILETAN—
TC. LAS INTZRVENCIONES 2utalRsicas v La 20WiN1STRACIEN D —
DROGAS INMUNZSUPRESIRAS RmRIPIIT an N L4 aztivaCtdw peL
VIRUS, SN WUfSPEDES ENMUNIIJUBROWETI COMO ATUELLOS TRAS

PLANTADOS DE RINGN, LA ENFEAMEDAD SER SEVERA O POCO -

RIGUROSA #TSC 4 UL Zx1S5TEN ALTOS £s peg &c'S, TanTO OC

TiPeo 163 cowo pE igl, ¥4 TUE L& [LEPUESTA DE TIPOD CELULAR —

ESTA preRtuwipa, {2,911 2550, Siw fusamzo, La wavoRiA -

DE LAS VECZES PUED Sf COMO UMK INFECCISN SUSCLINI=-
5

CA EN ESTE 7123 DI PAZME
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2.5. MANIFESTACIONES TLinICAS,

LaS MANMIFESTAZIINES CLINIZAS DE L:E INFTECCEINES POR —
CHMV CoancfWNiTa v POST-NATAL SIN MUY DIVERSAS, AMBAS PUEDEN =
VARIAR DESDE LN PRICESD &5 INT WITILY AZ0MPaANADOY DE VIRURIA
Y PRESENCIA OF LC'S ESPECTIFIC0S, wA3Ta LA ENFEAMEDAT GRAVE
AMPLIANENTE DISEVINADA, JUE AFELTA PRASTICAMENTE CUALEUIER
Srgasa, Siw EME2ARLY, LA GRAM waYORTA DEf LAS INFECCIDNES POR
CMV NO 58 kRAZEN EVIDENTES, &uUnIeE LA SEVERIDAD DE LA ENFER=-
MEDAD PEPINDE DE LA EDAR, MLDIQ AVB1ENTE, FIRMA DI TRANSMI—

. R N
se8n v €5Tapd rwwrw2t 200 D L35 INTisiZugs. (ZE)

IkFEcz 158 consEniTa,

Sf M4 REPORTADO GuE CCRT4 b A%

NaC1D0S5 £5TAN INFELCTALOS CONGENITAWENTE £3

YOS, 4LPEJEDOR DIt % 2FISENTAN LAS waniF

DE L& ENTESVWEDADR GRAVI F2R l‘.?.L'JS(s'. C!TDVEGle:A GENTRAL 1=

IADA, v £u RISTYY, £L Ty inrrzea 8w suszLing-
€A, ®£R0 CabNi1Z4a. & 33 NIRDS [ON 1HFCCCID==
NES SIuLTag epn DUy s1En s CORFEN EL RIZEIGOD -
DL PRESTNTRAR P3S5TCR, TEy T iCrA T EY ZEISASEOLLD -~

MENTAL, 4uDsTivy v EENS8Eiat, {F,Z3)

La rwssbpare v Lo
KEC103S stuzrazy SN SISTE~
va RETT avilEo {3nT),
£onN D 3 SHAS WAE SOEFLSA———




PETEQUIAL, CORIOARETINITIS, CALCIFICACIONES CEREBRALES, ——=
HIDROCEFAL LAY lDEuiS OF OTRAS AFECCIONES REPORTADAS POR ===
HaNswaw, EN ALGUNDS LACTANTES tNFECTAGOS PoR CHV, Tagua 1
(22,50}

POR OTRO LADD, LIS DATOS DE LABIRATIRIN REPORTAN ANE-—
MiA, TROWBOCITorenia {wemoas oe 100 OO0 FLAGUETAS/NN- ), Lin-
Fotitases atirpica, £LEVaZiin 08 ta gnziwa TGO (TranSaminASA
GLUTAWICO oxaLacETICA); HIPERBILIRRUBINEMIA, EL LTQUIDO CE=
FALORARAIUTOED WMUESTFA PLEJCITOS Y AUWENTO SN La CONIENTRA——
Cl\'}?-‘ e 5‘?01’(1’"!5‘ Y EN EL SECIMENTO CI LA JRINA SE PUEDEN

exconTRar cfLuras con cufaeos e ascrusién {(2,13,22),

EN CUANTO a LA INFECCISN PERINATAL, o33 3:3835 ST L4 —

ENFERWMEDAD Y LOS D&TDS DE LASORATORID SUTLEIK

EXCEPTO LO5 EFECTOS TERATOGENICOS JUE PUEDE A8 EL VI

RUS CUANDO INFETTA AL PROSUCTO EN FORMA CONGENITA. (2,30)

InFLcc18n FoSTuNaTAL,

LAS INFECCIONES POST=NATALES PoR CMV PUTDEN PRESENTAR—
SE EN FUfSPEDES NJSMALEI, EN PERSONAS POLITAANSFUNDIOARS Y —

EN PERSONAS SONETIDAS A TESAPI 4 INVUNOSUSIISORaA,

La inFECCIAN POST-NaTAL ®3R CHMV EN 2CRSONES NORUALES —
PUEDE SEA ASINTOMATICA ¥ PXA34R3 INAGCYEARTIZA. SiH% fWSZARG3, ==

CUANDO LAS VAN|FESTACIINES CLINICAS SE PRESENTAN AFECTAN —=

FRAINIIFALMEINTE ZU =243 Y L7S SULUINES, v VAN a7 upalapnas
e UN STNDIIVE SASTIID) A LA WMINONUZLEOSIS INFIOZIdEa, EL —
JC14 SIINZIPALVENTE 2E Una INFIIZI3N PRIUA—

W
923 €K PERSONAS ENTRE 15 a4 &5 xN0s. In &LGUNDS

]
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CAS35 LA REASTIVACION PUEDE DAR CIMO RESULTADO UNA MONONU——
CLEQS1S, PERD WUCHO MENOS FRECUENTE QUE EN L& lNFECCIéN -

FRIMARI 2. {2,%4)

LASECANENTE LA INFECCION SE CARACTERIZIA POR MALESTAR

)

Ly, VIALGIA, ANORUALIDACES EN LAS FUNCIONES DEL HiGA-—
C3, LINFOCITOSIS, PEAQ CON PRUESA NEGATIVA PASA ANTICUERFOS
METERSFILOS, A OVFERENGIA OF LA CLASICA MONONUZLEOSIS Cau—-—
S20& 0% Et VIRUS EPSTZin-Barm (£2), Sx LA MENINUILEQSIS —-—
POR CWV, LOSs 3TNTOWAS 50N POCOD RIGURESOS Y L0S tHDIVIGUDS =
ESTAN APARENTEMENTE BIEN, SIN EWBARGO, IN UNA MINJRIA OF —=
CASOS‘ L3S PASHENTES PUIDEN PARDCER ENFIRMIS, OOV Ei‘éY'JUAS
518N ESTABLECEDOS. EN ESTE C2S0, EL CUACLRD CLINICO ESTA po=-

Twinan3 20R FIIBRE, ACOMTARADA BT LINTITITASIS [VIYRR DL —m-

5 000 ctrLuras /uuB} CON EXCESD DE LINKFOCITOS atistcos (Cimw

LuLAas DOwnEY), RASAIMENTE LA HEPATITIS CON 12TEF:3,a PYEQD —

120, PE®) CUANDO ES5TA Sf PRESENTA, m—

3 MI 37 §RADD

IL VIRUS TE -~

UPERAR DE w=

s Tiptem

LUl A
R N
Lt vED BBy-
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LAS GCOUPLICACIONES TUL MUY PARAMENTE SE PALSENTAN OU—=
RANTE £L CuGS0 DI LA FNFCRWEDAD pQR C'W InCLUYEN: NEuMONTa,
VI0CARDITIS, PERICARDITIS, 1nvoLucRAC1dn 2eL SNC (cowo £t -
STnoacue’ of Gurtittain—Faaaf v §TR4S FORUAS DE NEURITIS Y MIE
CITIS, ENCEFALITIS AGURA ¥y CRSNICA. Y MENINGITIS ASUDA); ~—=
pURAURS TROMBOCITOPENICA, ANFUIA REMOLITIZA Y RETINITIS,.

(2,40}

Coud CaN LA MEPATITIS, ALGUNA DZ £STAS MANIFESTACIO—~—
MES PUECOF DOMINAR EL CUADRRQ cLinico v PARECER CINI UNA EN=—
TIODAD AISLADA, PERD MUY SARAMENTE LA INFECCIAN PROVOCA LA —

MUERTE EN ESTE T1#0 DE PEASINAS,

PERSINAS POLTITRANSFUNDIDAS,

LAS INFECCIOINES CAUSADAS FOR UMV PIR LA TRANSFUSION DE
SANGRE INFECTADA, SIN RARAVENTE SINTOWATICAS €N RECEPTORES
TNUUNDILOGIZAMENTE CourETENTES (&), La 1NFECC1AN POR CMV ——m
PUSOE CAUSAR UNA SIGREFICANTE MORBILIDAD ¥ MORTZLIDAD EN PA
CIENTES INVUNDDEPRIVIDIS TRAKSFUNDIDOS CON SANGRE COMPLETA
O COMPORENTES DE LA SANGRE, PRO34SLEVENTE LA TRANSFUSISN DE
GRANDES VOLUVENES DE SANGRD JULG4 UN YwAPJDATANTE PAPEL EN LA

TIaNswisiln 5Ll wiRus £v Bafizn

S0LITSANSFUNDIDIS CON =—m
LEUCEWl A, NEONATOS PREWAT Exgeangs ¥ PA=—

CITNTES BJMETYED05 A f13y3 HaH ASQCI1ADD
L3

FUERTEWMENTL LA IuFCCCrD EINTES, POR =

&

&
LA 2DMINISTRATIHN DE Sax € ©E DONLDIRES ION T

n
D3S DE AC's cowTaa LUV, (2,14 ,80)

DT ESTS FUEDD RESULTAR UNA IMFECTION PRIMARIA 0 REAC——



TIQADA CARACTERIZAGA POR. UNA MONONUCLEDSIS ESPONTANEA, CON
BEUSST AUMEISTO DT FICBRE, WALESTAR GENERAL Y ESPLENOMEGA———
L1a {4Y. NO IBSTANTE, €S .POCO RIGUROSA, Y PUEDE OZURRIR =—
pE 1 & 2 SEWANAS DESPUES DE LA ADMINISTRACION DE GRANDES —~
VOLUMENES DE SAMGARC. LAS COWPLICACIONES SON POCO FRECUEN-=—

1C5, PERO PUEDEN PRESENTARSE Y OCASTONAR LA nueRTe, {2,M).
HUESPEDES INMUNIDEPALUIBOS,

Ey HUES”ET’ES FNMUNODIPRIMIDOS LA MIRBILIDAD Y LA MORw—
TALIDAD ESTAN (NCRENMENTADAS POR LA INFECCIC’,N PRINARIA POR —
V. AUNCUE UENODS FRECUENTES QUE LAS RECURRENTES LAS INFEC—
CYONES PRIMARIAS 5O0% MAS VIRULENTAS., L&S POBLACIONES OF MA-
YOR R1E550 PARA ABRUIRIR UNA INFELCIAN AOR CMY SON. ADUELLAS
SOMETIDAS A QUINIOTERAPIA (PERSONAS CON LEUCEMIA & CANCER,
POR ZJEMFLO) O SuL FOR ALSUMA RAZSN RECIGEN CAOISAS 1HMUNO~—~
SUPRESORAS, ENRTRE LOZ QUL SE ENCULNTRZK LOS RELCEPTORIS DL =-
TAASALANTES of SAacandg. L FOCO NORMAL DT INFECCISN EN ES-=
TOS PACIENTES £5 LA INTROCUSCIBN DEL SRGANOG INFECTADD LA-—-—

TENTEMENTE ¥ LA NECISIDAD DE TRANSFUSHONES DE sangre (2,11,

S43). Sin EMBAR0O, LA INFEOCHON POR TV PARIZCE SER UNA COM——
:’LlCLClé!.‘ MUTHI ‘125 MARZADE EMN PEREJINAS SOMITIDAS 2 TRAS———
PLANRTES RENALES.

L4 SEVERIDEZ 2F LA E 220 20R TMY ENTRE RECEPTORES
8T TRASPLANTES RLNALES OF DE DF WULH)S TACTORES: "APARTE -~
Of LA TIRAPIA (NMUND 4 S5E M4 viSTQ, CSUE La £D&p, £L
£5 MELLITUS, LA ESPLENECTONTA =

STIRES, LA vaLIRacifim 2% L3s i3's o Histotowea-



Y1aILIBAD, ¥ £0L E£5TADO INMUNE DI DONAOORES COWO 0E RECEPTO-
mES £IN RESPECTO A CSTL VIRUS, PREDISPONEN & LDS RECEPTORES
DE TRASPLANTES REMALES A MANIFESTAR UNA INFECCIGN POR CMV.
DE TAL MANLRA QuUE MO TADAS LAS PLRSONAS SOMETIDAS A TRAS——-
PLANTES 8§ TERAPIA INVUNOSUPRESORA, ODFSENCADENAN UNK ENFER-—
MEDAD LETAL; PCROD 5! PUCCEN PRESENTAR CIERTAS MANIFESTALHO~
nes coinitas DE una inFccotbw pom CMV, (27,40,41)

La ENFERMEDAD EMPICZA CON ux PERTIDD DE »3STRACtEN DU~
RANTE var10s ofas, puaante £57¢ reRf00r0 LA wavonia DE LOS ~
BACIENTES BRESENTAN FIEBRE ¥ MALEGTAR GENCRAL (FATIBA, £5~~
CALOFR{OS, DOLOR OFE CABEZA, DIARREA, DILIR ABUININAL, AR=—=~~
TRALGIA, MIALGIA ¥ ANDALX[AY, La FIEPRE £5 CINSIDERAGCO £t —~
sinsowa wls Jmegarante, {313.40,43)

EN ESTE TIPO DE PACIENTES, L STHDRIVE PLRECIDO & LA =
MINONUCLEOS IS Tawstfn £5 comln v SE€ 4CDuPaNa PR MEPATQWE~~—
GAL 1A, ESPLENIMEGALIA, ANTwra, NEUTRIFENIA, TROMEOLITAPE—ma—
NEA, L14FfOCITD0S1§ ATIPIC4, PLRD MENDS PREDOWMINANTE POR LIS
REGIMENES DE INWUKISUPRES 1IN, DE AWi QUE LA LEUCIFENIA SEA
£s oecu si

uAs cowln QUE LA LELEDIITOS15, DI3F NOROMI TE MD-~
i

v

NONUCLEQS (S, LA NEUwINTA £3 (2 wam1FESTAl)8n viks FREQUENTE

DE LA ENFEARWEOAD Pam DWWV, E£37T& FUEDE AZJWFPARARST FOR LA MO~
NONUEGLEDSIS & APARESER 2313 uNd ENTIDAS AiSLada, 14 FLEBAC

Y La DIFICULTAD PARA RESFIAAR S3% LOS5 STNTOMAS QUL SE PRE—~
SENTAN. LA NEUMDNTA PUZOE RESOUVEASE ISPANTANCAWMENTE 0 AVAN
TAR MATIA UNA MARCADA INSUFICIENSIA RESPIRATORIA Y FROVOCAR
LA WOEBTE, PRINZIFPALMENTE CUANDI VA ATJUPANADA POR ALGUNAS

3alTioras Seaw (~), wasaos v°§ Fafuwdtisvis Zaminy, (8,38,
49,42)
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v

JITRIS 5RGANIS INVILUCRADOS DURANTE LA ENFERMEDAD POR —
CMY £n RCCEPTORES DE TRASPLANTES RENALES SON: EL CJRAZSN, -
£ON ALSUNAS ANORMALIDADES CARDIACAS (TL:U‘CARUIA ¥ WIDCAR-—
DITIS), €L PANCREAS, EL TRACTD GASTROINTESTINAL Y EL Wiga=—
D0, SE HAN ENCINTRAD2 CUERPIS DE INCLUSISN CrTOMEGALICA EN
EL TEJYIDD Paa:n{inca, LY CuaL JC4SIONA UNA UASCTADA PANCREAR
TITES ACOUPARADA P25 UN INCREMENTO DE auiLasa SERica. En £L
TRACTS GASTROINTESTINAL ST wan 085fevapd cfiuLas c1ToMEsi-—
L1ce5 EN JLCESAS £SOFAGICAS, DUDSENALES Y ESTOWACTALES, C§==
TAS SE MANIFILSTAN POR U% SANGRASO GASTROINTESTINAL FAVORE=-
CIDA POR LA FALTA CTE PLASUETAS Y ALGUNAS CGAGULOP":‘S QUE

PUELDEN PAESENTAR ESTOS PACZIENTES. €

s

DETERIORD DE LA FUN==—
C18N HEPATICA GENEAALUENTE PROVOICA fLevac1dn DE LAS BILi-—m

RRu8INAS (DIRICTA E INJIRZCTA)Y v Las

ANSavinasas T30 (Gtu

TAUICO Oxatacfrrca) v TGP {Grutivwico PIRdVICA), AS3C1ADAS -

CON HI1POFIBRINGSEMIA Y PROLINGELCION S€ LOS TIEWPQAS 0Ff PRO-—
TROMBINA Y TROIVBOFLASTINA. (5,2%,38,30)

POR QTRA PARTE, £ RIAHN £5 EL 3RGAND uis COVEAONETI=—

9, POR 51 MISMD, Y FOR TODO LO QJUE 1WPLITA UN TRASPLANTE -

A

o
DE T£STa wNATUSALEZ., L35 ©ATHIS 0F LASOSATIRIO REPIRTAN: DL I——
[
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r
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m
u
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0
s
£
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vENIR SE 10

v E
23K A 2,0 va/oL,. ADEwAS, LA fLIMINACISGN GEL
VIRUS PI2 L& DRINA PUELDE CAUSAR ALGUNAS GLOWMEIRULOCRT (A5 ——w
OLASIINADAS, PRINCIPALUENTE, P18 LA FORWZCIAW DT CruaLEJOS

thuunes (IMV-Ac's esercirizas). (20,25,43,33)
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PSS1T0S DE COUPLEWENTO.(55)

LA 1uFEcCtSn POR CHV PUEDE ACOUPANARSE TAMBIEN POR ———
ALGUNAS INFECCIONES POR BACTERIAS GRaw { = ) v TausifN ——
POR MyCOBACTERIUM TuBERCuLoSIS. (31,40)
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2.E. EptpEMiIoLaGTAL

L0S NUMANDS SON EL ONICO RESERVORIO bEL CMV HUMANO, -~
LA TRANSMISISN OCURRE EM FORMA DIRECTA O INDIRECTA OF PER——
SONA A PERSONA, POR MEOI(O0 OF LAS SECRECIONES ANTES MENCIO—-
KADAS B POR TRASPLAKTIES 0& DRGANOS Y TRANSFUSIONES SANGUT~—
NEAS. LA QISEMINACIGN DEL VIRUS HA AUMENTAGO FOR LA COWU—~
N1CACESN QUE EXISTE EN GRANDES POBLACIONES INFECTADAS, YA -~
QUE (A SECRECHAN DEL VIRUS €5 ABUNDANTE ¥ PUEDE PERSISTIR ~
HASTA POR VARTGS an0s. (2,21)

Las INFECCIONES POR CHMY son eNDEWICAS wAs Que tpiofmi~
CAS ¥ PUEDEN PRESENTARSE Y000 EL ANO. SE AN SENALADO CASDS
en Eurora, ASia, ESTapos UN1208, Subauvfrita v AFriCa, EL ~-
CLIVA NO PARECE TENER EFECTD SOSBRE EL THDICE O€ INFECCTOmww—
HES, SIN EWBARGO, L3S FACTORCS SO0CIDECONOMICOS, LA EDAD, -~
€L SEXO0 Y EL ESTADD INWUNE BE LAS PERSONAS PREDISPONEN A ==
ALTOS TNDICES DE INFECCIONES TANTO (NTRAUTERINKS COMD EXmwem
TRAUTERINAS (2). En GENERAL, LA INFECCISN £S5 ADQUIRIDA €N
LA EDAD TEMPRANA POR N1NDS QUE VIVEN EN CONDICIONES POCO —=
HIGIENICAS, DT HACINAVIENTO, LUGARES POBRES, INSTITUCIONES
PARA NI;DS CON RETRASD MENTAL Y EN ALGUNAS GUARDERIAS ] ADE-
MAS DE LOS NI17DS QUE ADRUIEREN LA INFECC16N £x FpoRMa concEw
NITA Y PERINATAL. T&uB1EN SE WaAN RECONQCIOO INFECCIDNES —ww
A1SLADAS, AS{ Couw0 AREAS DE POBLACIDNES DE MEDIANOS Y ALTDS
IKGRESDS, NO (WPORTANDO LAS PRACTICAS 0E mIG1ENE. (22,50)

LAS INFECTIONES PRIMARIARS 20MO RECURRENTES POR CMV ——o
ESTAN S1EM DEFINIDAS EN LAS DISTINTAS POBLACIONES SUSCEPT )~
BLES DE ADQUIRIRLAS Y RLPORTAN LOS SIGUIENTES DATUS £RPIDE==



miavbcicos:

A

8)

c)

o)

€)

Taausuisi1bn congfrniTa, SE CrrcuLa 2uE ENTRE EL 0,57 ~~—
2,29 (X = 1%) pe La PoBLACISAN (MFANTIL £S5 {NFECTADA IN-
Srero. (2,13)

EN MUJCRFS E[MBARAZADAS. EN MUJERES SUSCEPTIBLES EN ——wm
E0AD DE G[STACIﬁN LA lNF'_CCléN PRIWAARTA TIZKE UN INTER=-
vaLo oF 0.7 & 4% (¥ = 2%), PERO LAS SECRECIONES CERVICA=
LES REPORTAN, EN PROMEDIO, un 9%, (%0)

En vuaeres peseufs wir rarvTo. Despufs oLfL PARTD, €L SE-
NO ES5 EL S1T10 A5 COowON DE LA REACTIVAC I8N, APROXIMADA—
MENTE EL 307 DE LAS WUJERES EXCRETA EL VIRUS EN LECHE ~~
UATERANA, PRINCIPALMENTE DUARANTE €L 20, Y %0, WES DESPufs
NEL FPARTO, POR LO Cuat DE uN & MaSTA un €0% DE LOS LAC——

TANTES PULDE RESULTAR INFECTADO. {73)

DURANTE LA NINEZ. SE cALCuLs Que £r 20% DE LOS NIRDS ==
ESTAN ANFLCTADOS ANTES 0f LLEGAR A LA PUBERTAD, PERD ===~
ESTA FRECUENCIA AUVENTA EN L& ETaPA ADULTA DEBIDD A LA
PROMISCUIDAD ESPECIALMENTE ENTRE HOWHBRES MOMOSEXUALES, -
(2,21)

EN PERSONAS POLITRANSFUNDIDAS, Las HGLY!PLES TRAMSFU———
StINES DE SANGRE TAwaifwn T5TAN 430C1aDAS Can L RIESGO —
DE ADQUIRIR UNA INFECCEDY SRINARI A POR CMV (B0). ANTE-—
RIQRMENTE LAS INFECCIONES F’DS‘—TRL.&SFUSI&N SE PRESENTA==—
BAN ENTRE un 9 v un 53%L, SATOS RELICHTLS RIPOXRTAN GUE LA
SEﬁOCGh\‘ERS‘EN ASOCUAD& CON LAS TRANSFUSIQNES SE HA ﬁEDE
€100, £n PRAINEDID, A 1%, Sirn tusarc0, €570 Tamsifn oe—o
PLNDE DL L& CANTIDAD DE SANSRE ATWIISTRAD A, (X1 towd of

LI5S DONADARES SEROPOSITIVIS ¥ S ESTADD 15WUNET DE LAS -~
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PERSONAS EN L4S QUE EL RIESGO DE ADQUIRIR UNA INFECCIEN
ACTiva POR CMV puepe ser navaar, (4,12)

EN PACIENTES INMUNDCOWPROMETIOO0S, LA FRECUENCLIA DE {N——
FECCtonES POR CMV £N £5TE TIPD DE PRCIENTES £S MUY VaRIA
eLe. EN POSLACIONES UE PRESENTAN L "STNOROME DE INMU~——
NOCEFEZ(EMCI 4 ADTUTRIDAT JS102) Las IaFECCIONES POR CMV

ABaRCAN DE UN S0 & 1007, (2,31,40,%%)

EnN RECCPTORES OF TRASPLANTES AENALES atfr 3 &L 90% o -

LDS PACIENTES PUZDEN PRESENTAR UNA INFICCISN PRIMARIA O

RECURRENTE, DE ESTA WANERA, LOS DATOS REPOATADROS EN ES=
TUDIGS RIALIZADOS EN DIFERENTES UNIDADES DE TRASPLANTE —
REpORTAN fHZICES wuy piveERsos. (2,25,40)

OTRO TIPO 3f PACIENTES INWUNOCZOMPROWETIDOS SON AQUELLOS
QUE PRESENTAN CANCER 0 LEUCEMIA EN D3%N0E LOS TMDECES DE
INFESCEON NO ESTAN stfN DEFINIDOS, PERQ SI SE HAN OBSER~

VADD INFECGCIONES POR CHMV, (20)
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2.7« D1aGNESTICO DE LABORATORIO.

LA UCJDR FORMA DE DIAGNOSTICAR UNK INFECCISN POR CMV -
€S AISLANDO €L viRus. EL CMY PUEDE SER AtSLADD OE MUESTRAS
DE ORIKA, RASPADD FARTNEED, SECRFCIONES VAGINALES Y URETRA-
LES, BIOFSIAS DE NIGADD, AOENOIDES, RINONES, PULMON Y LEUCD
€1T0S DE SANGRE PERIFERICA, MEDIANTE Sy INOCULACIEN EN CUL—
TIVOS OE FIBROBLASTOS wuMan0S. Las cfLutas 06 FIBROBLASTOS
HUMANGS SON EL WEJOR S3PORTE PARA FL CRECEMIEMTO BE Lb5 CMV
Y SON LAS USAOAS, RPOR TANTO, FARA Su DigMdsrico, (15,24,26)

Ev CMV ‘o cREGE E¥ cELULAS ESTANDAR OE LABORATORIO, ==
tares cowo Herca, Her-2 § efrucas pe mindn of wono. LoS cug
TIVOS DE FIBROBLASTIS ACEPTABLES INCLUYEN AQUELLOS PREPARA=
DOS OC TEVIDOS BE EuBRIDN wWumAnND & DE PAEPUCIO Y CEPAS DE -
cfLuias 0IPLDIDES DE PULMON FETAL HUMANDG, CON PASES SERIA-—
pos cowo Wi-38; MRC-5 6 IMR-90 (243, Siw £usango, CON EL —-
VIRUS SOLAMENTE AISLADQ ND SE PUEDE DISTINGUIR LA INFECCIEN
PRIMARIA BE LAS INFECCIDNES AEACTIVADAS § LAS REINFECCIGm—wm
WES, ADEWMAS SON SISTEMAS DEMASIADD (ENTOS. LA DETECC!EN 0E
LA SEROCONVERSISNG LLAMEMGS SEROCONVERSIEN AL PASO DE LA -=
AUSENCIA OF AC'S EN LA PRIME7A LECTURA DE UNA WUESTRA DE ——
SUERD A LA PRESENCIA DE E£5TDS EN UNA SEQUNDA WUESTRA O£S—=m
PUES OF UN TIEMPD OCTEARMINADG; PRINCIPALWENTE EN AQUELLAS -~
PERSOMAS INMUNODEPRIMIOAS § €N RECLPTORES DT TRASPLANTES ~=
RENALES T L&A VALORICIBN GENERAL DE AC.S' ES UNA HERRAMIENTA
wMAS PARA CONFIRMAR €U DIAGNGSTILO OF CUALQUILRA DE LAS §N=—m
FECLIONES CAUSADAS POR CMV, (2,33,26,37,83)



MucHAS TECNICAS SEROLSGICAS CONFIABLES PARA DETECTAR ~
LA PRESENCIA DE Ac's ot Tiro IcM E 160 EspeciFicoS CONTRA ——
CMV HAN S1DO EWPLEADAS, ENTRE LAS QUE SE INCLUYEN: Fruacibw
oE CowpLeEMENTO (FC'), wfT000S POR INwuNOFLUORESCENCIA (IF),
HEwAGLUTINACLON INDIREGTA (IHA), AgLuTinacifn cox watex (LA)
v kS RECIENTEUENTE POR RADIOINWUNGENSAYD (RIA) v ENSAYD ==

inwunoenzivivico (ELISA). (2,29,34,36€,37,47,63)

La PRUEBA DEL INWUNOANALISIS EnziwATico (ELISA) Fue ~—
PROPUESTO POR PRINCRA VEZ POR Vam Weewen v Scuuurs (1971) v
ENcvatL v Pertwan (1971). (19)

€L PRINCIPIO DE ESTA PRUEBA ES OUE €L anTligewno 6§ gL =
ANTICUERPO SE ADHIEREN A UNA FASE SSLIDA DONDE SE LLEVA A =
cABD LA REACCISH ANTIGENO-ANTICUERPO, PONIENDOSE DE WANI—~—
FIESTO WMEDIANTE UNA REACCISON EN2IMATICA, EN DONDE LA ENZIMA
PUEDE UNIRSE AL ANT‘GEND 6 A UN ANTICUERPO, A SU VEZ LA EN—
ZIMA UTILIZA UN SUSTRATO QUE AL WIDROLIZARSE PRODUCE UN CO—
LOR, EL CUAL PUEDE MEDIRSE VISUAL § COLORIMETRICAMENTE Y ES
PROPORCIONAL A LA CANTIDAD DE UNIONES Ac-Ac. (19,57)

LA VENTAJA DE ESTE ENSAYO £5 GUE, POR UNA PARTE, USA —
REACTANTES ESTABLES CON ALTO PERTODO DE VIDA Y EQUIPO Stv=—
PLE Y, POR LA OTRA, SE PUEDE AUTOMATIZAR O EMPLEAR EQUIPO —
MUY COMPLEJO; SIN EMBARGO RESULTA UNA PRUEBA CON ALTA SEN—
SIBILIDAD Y ESPECIFICIDAD. (19,56) -

EN LA ACTUALIDAD EXISTEN CIFERENTES SISTEWAS DE "ELISA"
QUE SE£ HAN DISERADO PARA LA DETERMINACION DE GRAN VARIEDAD



DE ANTTGENOS Y ANTICULRPOS PRINCIPALMENTE, LOS wAS usapos —
son £L wufT0DO 1NDIRECTO, PARA MEDIR Ac's espccirFicos cowTRa
uN Ac v tL ufToDo DE DOBLE ANTICUERPO O DE SANDWICH, QUE SE
UTILIZA PARA MEDIR ANTIGENOS EMPLEANDO AC'S ESPECiF1C0S., ==
(19,5€,57)

La DETERWINACION DE ANTICULRPIS CONTRA CMV DE CLASES —
1eM £ 1cG SE PUEDE REALIZAA POR £L WwETODS INDIRECTO, EL ———
CUAL SIGUE LA METODILAIGTA ESOQUCNATIZADA EN LA FIGURA 5,

OTRAS FORMAS PARA DETECTAR LAS INFECCIONES POR CMV sown
LA MICROSCOPIA ELECTRENICA v LA OBTENCIAN v uTiLi12ACIEN DE
ANTICUERPOS MONOCLONALES (13,32). Sin twsarco, woY €N Dia
EL USO DL CNZIMAS DE RESTRICCION (CHDONUCLEASAS) Y LA HIBRY
DtZACHI8N IN—SI1TU DE DNA PARA CARACTERIZAR EL GENOMA VIRAL -
oe CMV, HAN SIDO PARTICULARMENTE EUPLEADAS EN ESTUDIOS EPI~—
DEMIOLSCICOS, Y PARA DISTINGUIR UNA INFECCISN REACTIVADA DE
UNA REINFECCI8N, PRINCIFALMENTE POR LA RAPIDEZ CON LA QUE =
SE OBTIENEN BUENDS RESULTAD0S, (28,32)
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2.8, TRATAMIENTY Y FRoFILAX1S,

LAS INVEANMEDADES INFECCIJSAS HAN SIDD. UM CIONSTANTE ——-
PROBLEMA INTRE RECEPTORES DE TRASPLAMTES RENALES, LIS Vie—=
RUS, PRINCIDPALMENTE A0ULLLOS ZUE CAUSAN INFECCIINES PERSIS~
TENTES LATENTES, <3wd T°'W, So% L3S PATSGENDS MAS IMPORTAN——
TES AS3C1ADOS E% LA ¥IRBILIDAD Y VORTALIDAD GE SSTE TIPD D€
pacienTEs (HO). DEst10) 3 €579, DIFEREINTES AGENTES ANTIVIRA-
LES mAN 5130 o5ADdS I .M INTENTOD PARA LSTASLECER SL TRATA-
MIENTD DE La ENFERUEZAD 21TAWEGALICA, n3 85LO £n adutiiLas -~
FERSONAS SOWETIDAS A TAaASOLANTES OC SRGANOS, SiNOD Taus1En -
PARA TODAS AGUELLAS SUSCEPTIBLES DE ADQUIRIR UNA INFECCIEN
por CMY (32,42).

L3S DIFERENTES AGINTES ANTIVIRALLS PROPUESTOS PARA EL
TREATAVMIENTO 2E CMY tncrLuven: SL INTORFERSN 0L LI¢COCITOS —-

(1kTerroadn aLra),

¢ ynTrRFERSN, FazTOR DE

TRANSFESENC (A Y ankLdsos =g

FLUOROCEOXIURIDINA (FUDR), amasmy
ARa31%55100 5E asewiNa {Ara-A),
Fhavaca, SanztizLovia [pagyiav

s1fn ZINSLIDD COWO DiwIfadx

DROCAS, ANALISDS 2f BasEL, ) =L

RUCLE1Co [J%AY WEDIaNTE L4 n=1812F3% 2€ 188 £471ULS CLlue=

LARIZS, L) Wilwl J0E Lal S0 d1f8naf 2% £ VIRYS, L°UD LA =
H

DONA-PQLIVMERASA; QTR
L

a%AL 2305 Of BASES SL PUEDEN INCORPQ==
1

RAR N
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HWufsPED, YA SCA SEVERO O POLD RIGURDSO, DEPENDIENDO DE LA —
DOSI5 Y EL COMPUELSTO EMPLEADO, AST cowo or La seaccidn 0E =
CADA RERSONA. POR EJCMPLO, S€ Ha vIS5TD Quf £¢ DU, FURD, ==
ARA—A ¥ ARA-C Tuvieson €FZCTOS TEX1£05 EN RICIPTORES 0E =—w—m
TRASPLANTES REWALES GON DEFEETO th LA Fung1dn Renac (2,30),
ASU UISHO, LA ADwINISTAACHIIN 0E NTERFERAN £N Savsiualiin -

can vioaRavinA [ARE—A)Y =2 wosTaapd €FECT nEusoThxizas, ——
S

NEUTROPENIA ¥ SUPRES1IN £% SCNERAL DE L& SSEA EN PA=

1A
CLENTES SOMET1DOS & TRasPLanteSs of whouve, (30)

POR OTRA SARTE, 3£ na 35:5£8vADD CUT LA ADUINISTRACLAN

DE ALTAS 02S1S, s3L0 DE INT SN. REDUCE LA OCURRENCIA DE

RFg

r >

4
LA ENFERMEDAD SEVERA, AST Zouwo LA REACTIVACIEN pE CMV eN RE
CEPTORES OF TRASPLANTIZ REL%er TS, Eh ML UTSES IMBARAIADAS ¥ —

EN GENERAL EN AJUELLAS PEGSONAS INWUNODEPRIMIDAS, (59)

T intERFERSN S£ Figx & acrgpToRcs tseecffrzos oE oLas
CELULAS INFESTADAS POR TG VIRUS, PROVOCANDO L&A si%TESS of
DIFERENTES ENZIIMAS SR51CAS, P4Ra 2ESARAROLLAR UN E5TADD AN——

TIVIRAL, LO QUE PROVOCA L& DEGRAJACION DEL RINA UEINSAJERD £

INAIRE LA wTE51S 28 peovefimes, La sfuvesis eaovefoa £5 we
I%HIBIDA
saJERO Y

INTERFERS

3c £L0nTAC
TRaDUZCI1dNy S
siwtEs1s og padteines. (%3)
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3 VECCS POR SEMANA, DURANTE © SEMANAS Y 2 VECES A LA SEMANA
2 €
PorR 8 stmanas pespuls DEu. wisSMo, PARA AgonPLETar 107 X 107U

€N ToTat. (2)

OTRAS FORMAS DEf PROFILAXIS QUE SE HAN CUPLEA CONTRA ——-—
LAS INFECCIONES POR GV 1MCLUYEN LA INMUNIZACION CON SUEROS
HIPERINMUNES, GLOBULINA PLASMATICA Y LA APLICACION DE DOS -
VACUNAS DE VIRUS VIVOS ATENUADOS: UNA ELABORADA CON LA CLCPA
AD-16D ADAPTAOA PARA FSTL FIN EN EL LABORATORIO Y UTILIZADA
POR PRIMERA VEI Tn INGLATCRRA Y LA OTRA, LA vacuNa "Towng™,
OBTENIDA POR PASES EN CULTIVO CELULAR A un GMV s1LVISTRE, =
A1SLADO DE UN NING INFECTADO CONGENITAMENTE. AMBAS VACUNAS,
SE€ HA 0BSCRVADD, SON INUDNOGENICAS‘ AUNMQUE POCO MENDS EN ==
PERSOMAS INMUNODEPRIWITAS Y LIBRES DE EFEGTOS C3LATLAALES,
PRINCIPALMENTE PORGUE NO SE HA DETECTADO LA REACTIVACION ——
DEL VIRUS VAGUNAL EN HUESPIDES NARMALES, NI EN RECEPTORES —
OE TRASPLANTES RENALES & ALGUNA INFECCION INTREUTEZRINA DES—
PUES DE LA VACUNACI(”N: 4 CAMBI10 PUEDE PROTEGER CTHINTRA LA ==
OCURRENCIA DE LA ENFERVEDAD SEVERA, AS)IC1ADA CIN LA IRFEC——
C18N PRIMARIA, QU1IZAS OCBIDO A LIS NIVELES DE AC'S DETECTA-
00s PESPUES DE LA VACUNACISH, STBRE TOPO EN INDIVIDUIS SA=——
nos. (10,17,35,38,42,59)



i1, PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

PESE A RECIENTES INVESTIGACIONES REALIZADAS PRINCIPAL—
MENTE CN LOS5 ESTA0DS UNIDOS, €N MEX1CO PGGA IMPORTANGIA SE
LE HA DADD A OS5 PROBLIMAS OCASIONAOOS POR EL VIRUS DE CMV
ENTHRE (0SS ALCIPTORES DE TRASPLANTES RENMALES. Si1n EMBARGO,
woy £n ofa ©$ capa vEz uds c3anaz €L NOMERD DE PERSONAS QUE
REQUIEREN DE UN TRASPLANTE B5Z RITOM QUE LES PERMITA REIN--—=
CORPORARSE A U5 ACTIVIDADES NORMALES Y QUE, ADEMAS, SU tu—
PLANTARION S5E RCALICE SIN LAS SOMPLICACIOUES QUE PUEDEN —w=m—
PROVOCAR EL RECHAZO DEL ORGANO TRASPLANTADO,., TALES COuPLI——
CACIONCS PUEDEN SER OCASI1ONADAS POR ESTE ViIRUS, o€ adi 2ur
SL PRAPONGA LA EVALUACISN DEL ESTADO INUUNE DE ESTOS PACIEN
TES CIN SCSPELCTO A L0S 0NV PARA EVITAR SU WANIFESTACIGN O =

INTERFERENCIA EN EL EXITO DEF LJS’TRASFL&NYZS RENALES,
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iv. 0OBJETI1 VO.

EvALuAR 105 AnTicurmrepos (&4c's) or TiPo IgM g lofi £spPE=
ciFi1cos contra Citovecoatovirus (CT°V) POR MEDIO DT uUN ENSAYO
InmunoeNzivATICD (ELISA), EN DONABORES ¥ RECEPTORES DE ——we
TRASPLANTES RENALES, ANKTES Y DESPUES OF LA INTERVENCZION wwm=
QuUIAGaGICA, PASA CONTAIBU!S & £viT28 EL ROICHAZO DI TI®0 IN=

FELCI0350.
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V. MATERIAL Y METODOS.

MATERIAL:
A) MaTeriaL Brocdctco:

1. MUESTRAS:

SE TRABAJS CON UN TOTAL 2E 72 WUESTRAS OE SUERD, DE ==
LAS CUALES 47 CORRCSPINDIERON & LOS DONADORES oEf RINON, 17
A LOS DONADORES DE SANGRL, 712 A LOS RECIPTORES DE RINON Y —
19 A LOS WISMOS RECCFTORES, PL2D DESPUES DE LA INTERVENCISN
quirlRGICA, EN UN PERIODD COUPRENDIDG EnTRE OCTusRE cE 1987
v Mava o 1052, gn £L HospiTaL GENERAL DEL Centro MEpico ——
“La Raza™.

08TENGISN DE ta MUESTRA:

Lag ¥uESTRAS FUERDN OBTENID2ZS POR PUNCIIN VENISA, APRO
XIMADAMENTE 5 ML, EX CONDICIINES DI ESTERILIDAD Y CENTRiFU=
GADAS WASTA LA OBTENGCIJN DEL SUERD, EL CUAL FUE ALMACENADD
A una TEweeaaTura 0f -20%C wasTa su wTiLizacidw,

B) REaCTiIvOS:

1o ZQUIPY COVERCIAL "BEmmina "{ENzrvenosT-CWV),

Te%. PLacas 0E MrCROTITULAZION, COWMPUESTAS POR SEIS BANDAS
REVOVISBLES, LAS CU2LES TIENEN 2 X B P020S REACTIVOS, =
UNA CE L3S MILERAS CSTE CUBIERTA CON AZ Y LA OTRA CON
42 TowTad ~fAaTivo.  Zr anTiGEND ES OBTENI00 DE FIBAQ

8LASTOS DE PULWIN HUVAND, INFECTASDS ¥ NO INFECTADOS —

R P

ECTIVARUEINTE ZOon CNV,



1.

3.

1.5,

SugRo zonTROL POSITIvo of CtW, EL SUZRO ES 25TEN1DO =
SE SONADIRES MuMANIS £3n ALTAS TITuLOS D AC'S PARA ——
CMV. ADEwAS DEAEN DE SEA NEGATIVOS PARA LA PRUEB2 DL =
HEPATITIS, SIN EUBARGD TODAS LAS WMUESTIAS DPE SUERQ —
MUMAND PUEDEN SER CONSIDERADAS CAOMO PAITENCIALNENTE [N-—

FECCIOSAS ¥ DEBEN SER WANEJADAS 2% ABS3LUTO CUILADOD.

Conuucanas:

ANTI=1606 HUNANA UNIDA A LA ENZIMAE FISFATASA ALCALINA,
ANTI=1GN WUMANA UNIDA A LA ENZIMA FOSFATASA ALCALINA,
TLAEQRAJOS WEJIAKTE ACOFLAWIENTA 3£ TISFATASA ALCALINA

(FA) can aLvos TiTuLos oE AC'S DE CONEJO.

TasteTas SussTreTa-FA

TASLETAS Of B—NITROFENILFOSFATO (ANPP). o

La soLucI8N DEL SUBTRATO SE PREPARA DISOLVIENDO DOS ==
TABLETAS £N 10 VL DE AMORTIGUADOR DE’SUBSTRATO-FAL

AMORTIGUADOR DEL SussTRaTo-FA,

PH =« Q.8
RewcTivo:
Cinayes oz Maenecsip (W10347aD0) C.1 eR.
JIETANDLAWLINA 400.0 e,
AZ1DA DE S0D1O 0.2 GR.
AGUA DESTILADA CB8® 1000.0 mL

AMDATISUAZIR DL Di1Luci1dn-FA,

o
o
=4
[
(33
D
7
»

W3RTIGUADOIR DE FOSFATOS PARA ta DILUCIAN oE

LAS WOUZITRLE IT 3JERS Y L3D Ismaus

»
PREFPE2AZI5Y DI £57A SOLUCION 'SE SUEDE WACTR DE LA Sfme™"
GUIENTE MANE :

n
»




5.

FH = 7.0 ~ e

Fis)

REacTIVO:

CLaRURG DE 5301

FosraTe DE seqio bisksico
FasFato oE Povastio
Cuprurd oe Parasto

AZ{DA pPE SDDIG-

Tween=-20

ASUs DESTILADA CaF

SoUuttén: bt LAvADa S~

“Rzaptivo:

Twzen-20
AMORTIGUADDS B
ceF, i

osraTos! (PBS) 20X

AYORTIGUADOR GE FGSFATOS (P38} 20X

CLORURG DE..$3D10
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PRUEBA DE ELISA,

0
Pagoamrag(8s 22 LOS RE4CTivOS. Los CUALES PUEDEN DEJARSE

A TEMPERATURA AUESIINTE wASTA 55U UYILIZ-\CISN.

£54 S 54CaN D& £ ROTULAN Y

£ ©

L PA T
Teupcsatusa oe +20 a 25°C eow 18UTDS .

3, REEanSTITULR EL SuERD CANTIIL POSHETIVG LIDFILIZADE CON -
EL AUDRTIGUAZAIR COF drtuftdn~FA, STGIN LAS INDICACIONES —

DEL WARZETE, PARA QBTENES UN4 Driucidn 1:5.

£, D g RN

L £ag cawTEzL

EN L& FISURA &,

S. Ditusthn DE LIS SULR0S PAROSLIvA:

A) Fama ta dETzawINaIiSe 163, A2I1CIONAR
3ALUSEdN audA=
UNA SHLucIEN —

SES5C0MP L EWEN—=

2, EXTRLRE-TY
E2 are
. PII2T sse f2 v A2 £ruTorL wTIsTiv) Lo




4) S1 st pevecTan Ac's bf Tipo Je5 corocar 0.05 wL. DE --

sugay pRosLEua (1:51) DINTaD 3 CaDa P0ID CON AG Y ===
AG CONTROL NEGATIVO, CON LD CUSL SE O5TUVA UNA DILU-——
cifn FinaL oE 1:20%. Figura 7.

I

) S1 sz oereeran Ac's pe Tieo loM cotdcam O.7 wi. DE SUE
ro ProsirEua {1:21) GENTRO DE caDa P020 CON AG Y AG ———
CONTROL NEGATIVO, PARA OSTENES LA DILuCI8N FINAL DE —=
1:42, o si1fu, coracas Q.2 vL. 0I WUDSTRA PROBLEMA Dla—
Ltuida T:i82 a ¢ADe P0Z0, STOUN STA EL Z4SO.

FTigura F

8, INCUSKR LAS PLACAS POR UNa HORA £N Chuwana wluena a 37°C.
Q. Succromas L1 Triultanes Ifo Y ZALOCAR FOA LD ME—=

nos 8.2 vr. 0E 30

-
1

£8 NESISa®12 RIw

10.

>
ny

AVADORA 4 capa p020. Despufs ne

oo
z
- r

Lug
A 2 wisuTaS SucSCIDK 4 soLuci BN,

PRICESD DE L&vAD) 2 VECES.

™
-t

1
m
n
-
"

Ap1cronar C,05 WwL. DE L4 ENZiIWA COINJUGADA A CADA POID, =
E INCUBAR WUEVAMENTE LA PLACZ POR 7 wORA EN CAWNARA nlwe-

and -
oa oA 2772,

Sutziowa® La SoLoCi8s E ENIiwa LINJULATA Y LAVAR LGS ~—=
PA2BS 0L 2IAZfrSN SOM3 SE INDISA EN EL PASO 9, ADICig--
NaR C.% ML. Cf L4 S2LUCI3W 2 SUSTRATD 4 CADA PO2Z0 E =ma
INCUBAR & 220 - 25°C 23R S5 winuTos § a 37°C por 30 vi--

KUTSS £n cawaza ndwEpa.



3.

INTELAPRETACION OF LA PRUEBA, LOS RESULTADOS 50N VALIDOS
51 OEL SUFLY CYUTHAL 051TINVD A2 UNA SEALSISN FOSITIVA =—
EN LA PAUEEA OF DILUCHION, £35 DICIR LX(8L U% SOLIR VERDE
AMAR(LLO 5 PIA LA DIFIRFNZIA DE R3S RBANCIAS E£4TRE 10§ =
POZOS JUL CIHTIEWEN AG Y AG CONTRIL NTLATIVIL SE ESTA-

MANERA LA TAMTINAY DELE

SYBSTRATO L3 DHRICTAMEN—~
TE PRIPIRCIONAL & LA ZANTIDAD DE ANTICUERSIS PRESENTES —

EN £L SUuf&o.

CYURAKS PYUEDEN RLUALJZARSE

Y VisuaL. YUna szaccidn PO051Tiva ESTR PRISENTS IUANDD -

I4

(VERDE~AVARILLO) £N EL PO20 —
Co% A3 ES MAYIR SUf L& CORRCSPONDEIDNTE AL POZO DEIL =~
Ag cowntaor (~). Df EST: w000, EL SUERD CONTROL PO——
SITIVO SIAVE COMO CRITLAID DI COMPARACION N LAS LEG

Tuaas,

8) Faotoufrritavente, Las o

"
SEN el
-
2]
»
%)
3
"
()
pat
4
-
*
™
I
»
o
[2)
m
»
!

UNA LOKGITUS DE OND4 0f 405 nw. L VALOR DE UNA ==m
RzaCZ13N POSITIVA 3

ST ABS2RPANTIA ZECL

SORBANItA DIL BD

{#s - Aegely = 8.2)= 4ss.
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OTRAS PRUEBAS REALt2ZADAS A DONADORES Y RECEPTOAES DE TRAS-—
PLANTE RENAL EN EL LaBORATORIO DEL CENTRO MED1CO "LA RAzZa™,

1.

5.

6.

?.

8.

PRUEBAS INMUNILIGIEAS:

A) Gaupo sanguingo, DESE SER EL MISWO ENTRE DONADOR Y —
RECEPTIR,

8) Grurg Ru, TamgifnN 0cBE SEa EL ¥ISMD,

C) PRUEBAS CRUZADAS. DJEBEN DAR NEGATIVAS,

3) Prucaas 2 HISTOCOMPATIBILIDAD.

BiowetrTa HEuwATrca, St CONSIDERAN VALORES NORMALES,

PRUEBAS DE CoatuLacti8n., LOS TIEWPOS OF COAGULACION TAm-
81N DEBEN DE SER NORMALES,

Quiuvica Sancuiwex.
ExauenN GENERAL 0 omriNa (EGO).

Prugaas BactesioLdcicas:

A) Exunapo Faringeo., DEBE SER NEGATIVO

8) UrocuLTiva. DeBE SER NEGATIVD

¢) HewocuLTivo, DESE SER NEGATIVO

D) PRUESA PARA LA ICENTIFICACION DE MyCOSACTERIYL TUBER-—

cuL0osSiS., BAAR (Bacito fCIDO ALCOHDL RESISTENTED.
POR TRIPLICADO REALIZAR LA POSIBLE IDENTIFIClCléN DE
TETEL MIZROORGANISUD £ NMUESTRAS DE ITRINA Y ESPECTORA~

cidn.
Pruesa pe VDRL. Dese SgrR KEGATIVA

Uaosraria
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Se
10,

1.

AncioGRaFia RENal.
CLZoTROCANDIIGTANA,

Raprocrarfa (Rx) of

TS5=ax.
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V1, RESULTADOS.

LA DETERMIKACION DE ANTICUERPODS CoNTaa CHV se meavizd
por £t umEiTopd DE "ELISA™ INDIRCCTO, EN CONDE LOS VALORES pE
ASSORBANCIA OSTENICOS SON DIRCCTAMENTE FROPORCIONALES & L&
CANTIOAD DL ANTICULRPIS PRISENTES EN LAS MUESTRAS DE SUERD
EVALUADAS, Jf £5Ta WANE®A PIZCHOS CONSIDIAAR JUE UNA REAL—
18N POSITIVA T1ENE UNs 48S0UREARCIA 2 (0.2 INDICADA POR LA -
DIFERCNCIA Df ABSJAIANCIAS DEL PO20 CUL CONTICNE EL ANTigE-

KO Y EL CUE CONTIENT £L ANTTGEND CONTROL NEGATIVO.

Aas, = Ac - AGC(-) »>0.2

EN BASE & ESTD PODEYDS DECIR GUE LAS MUESTRAS DE SUE——
RO CUE FuEAawx CiLu10as A:70& v 4:42 PiRA LA DETCRANMINACIAIN ~
DE AKTICUERPIS D Tipd {65 € 16M RESPECTIVAMENTE, QUE DIL—-—
RON VALORES DE AEBSIRBANCIA WENIRES Of 0.2 SE CINSIBLRARIN -

NEGATIVSS PARA ESTE SISTEMA,

AZSIABANCI A DBTENIDAS ANTE v Dis”JéS -

RENALTS PARA RECEPTIRES Y DONADOREIS DE -

-

S5 wuESTRAat EN LOS Zuenads 1, 2 v 3 REsS——
PECTIVANINTE,
Los RESCLTALSS 081ENIDAS DESPUES DE LGS TRASPLANTES —
E]

N
SENALES (2JAD3RI 1), FULIRIN OBTINIDDIS APROXINADAULNTL DURAN—

¥ L

fRIR TEIVIZTSE D-—SPUES DE L& RE‘\LIIA-:IE)N DE CADA ww

t



T PLANTE, YA QUE T5 TL PeRTO0D0 DL Titweo L £L CUAL S€ ——

HAN J8SCRVADD FRECUENTEMENTE LAS INFECCIONES POR CHV.

DE L0S RCSULTADOS Q0STLCNIDOS EN LOS Cuabros 1, 2 v 3 s¢
FORMARON 3 GRUPOS OF PACIENTES, DE LO5 172 TRATPLANTES REMNA=-
LES RATALI2ADOS, LOS CUALES THDICAN LA RELACISN QUE EXISTE —
ENTRE CONAOORES Y RCCEPTORES CON RESPECTO AL ESTADO INUUNE
QUE GUARDAN CON CMV ANTES OEL TRASPLANTE RENAL, DE ESTA ——-

MANERA TENEWMOS:

GRupro 1: D/R = +/+ En DONDE TANTO EL DINADOR COMOD EL
RECEPTAR FUERON SEROPOSETIVOS (+) PARA CMV ANTES DEL TRAS—
PLANTE RENAL.

GRupro 2: D/R = —/+ UNICANENTE TENEMOS AL RECEPTOR SE~
ROPOSITIVO (+) Y A LOS DONADORES DE RIAGM Y DE SANGRE SERQ=
nEGATIVES {=).

Grupo 3: D/R = +/~ EN ESTE GRUPD SOLO EL DOWADOR DE =
RIRGN FUE SEROPOSITIVG, Ya: QUE St OBSERVANOS LOS RESULTADOS
DE LOS TRES PRIMEROS CUADROS PODEMOS APRECIAR QUE NO EXISTE
HWINGOKN CASO EN EL QUE EL DOWADOR DE SANGRE SEA €L ONICO SE-
ROFOSITIVO.

GRuPO 4: D/R = ~/= EN ESTE GRUPO EL RECEPTOR Y AvaEDS
COKADORES, OL SANGARC Y R1A79N, FUCRON SIRINEGATIVOS (=) AN~

TES OTL TRASPLANTE RENAL,

Gruepo 5: D/R = DC/= Este OLTIud GRUPO, ~UNIUE COW UN

SOLO INTEGRANTE, SE CONSIDERA APARTE, YA GUE EL RI1THN PERww



TENECIO A &N CADAVER AL CUAL NO 3E LE DETCRMINARON AC'S —--—
contaa CWV, forpuls, TANTO E€L ASCIPTOR COMD £L DOKADOR 0F —-

SANGRE FUERON SERONEGATIVOS TAusIEn,

ES IMPORTANTE ALLARAR LUE “HUSO 0OS O0ONADORES DE capi--
VER, UND inctufoso £% EL GRUPD 5, Yy £EL OTS) £% EL SRUPO 1 —-
{+/+), CEBIDO A& 2UE AL MENGS EL DONADIR DE SANGRE FUE SERD—
posiTive {+), a3l covs gL RecepPTIR,

LOS5S CuadRIS £ v § INVILUCRAN LOS CUINC) DIFERENTES SRU-~
POS OBTICXNILAS DURANTE ESTE ESTUDIO Y LOS RESULTADOS QBTENI-—
BOS5 EN LOS RECEPTOALS 3£5PuUfS D21 TRASOLANTE RENAL LOWD ———

CONSTZUINCI & DE La RIL T3TADD 1NMUNE CIH RISPICTO

»
«
O

o oz
©
"
~

A CMV £47T3Z 52%2003E5 Y RECIPTSRES ANTES DEL TRASPLANTE RE-

Nabl.
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CuAORO 1. LECTURAS DE ABSQRBANCIAS DSTENIDAS EN SUEROS DE
RECEPTORES aNTIS v Despufs il TRASPLANTE RENAL

ANTES e Despufs

PACIENTE ABS. ‘166G Ass. 1M’ "7 .0 Aps. '16G - Ass. IGM
R1 0,987 =) 1,925 =)
R2 0.933° =) 1.835 -}
R3 0.731. =) 1.520 (€3
RS i P S o P W 1.955 1.578
RS 0.365. ) 0,910 &)
RE (GO e =) 2
R7 0.810 ) 1,887 (=)
RB - T0IB33 TR (D) 1,797 ).
R9 =)y (=) 0,203 .7 0.4€9
R10 '0.526 (=) 1.729 0.435
R11 0,325 =) 1.037 (=)
rR12 - =) 0.865: 1.240
R413 0.378 ) 0,905 )
RI% =) ) =) =)
RS 0,440 (=) 1.291 (€D}
R15 0.7°8 [C 1.320° (€]
R17 0.378 (=) 1.512. L=y
R18 0.824 (=) 2,030 )
R19 (] (=) 05 -

-0
o
S
y w
O
o
L]
\D

[: e Posyt e
T IVvVIOAD 1L/ /19

(73.8%)  (5.2%8).0 .

* R = RzczmtoOn,




Cuapro 2. LECTUARAS DE AZSIRBANCIAS OBTENIDAS EN SUERIS DE
Do%aDORES DE RIRAN ANTES OfL TRASPLANTE JEnaAL
PactenTE Aes. 1eG Ass. laM
D1 0,980 (-)
D2 0.903 -3
D3 0.705 -3
D& 0.ez2 (=)
D5 14378 (=)
06 - -
0?7 1.588 -y
D8 0.374 =)
3] 1.346 =)
D10 0.652 (=20
b1 0.345 (-
D12 ) ND ND
D13 (=) (=)
p14 =) : =)
D15 ND . ND
D16 0.306 * e O
017 R GO NI
D18 0.572 (=)
019 0.657 )
Do o POSITIVIDAD 13/99={E8.455) iy :0/19=(O%)

* D = Jonabor 2E Rin8N,
* ND = No DETERMINADO.



CuapRo 3, LECTURAS BE AnSORBANCIAS OSTENIDAS £N SUERDS DE
DoKADORES DE SANGRE ANTES DEL TRASPLANTE REwnaL

PACIENTE Ass, 116G ~ Ass, laM
$1 ND ND
s2 N =)
s3 0.6438 (=)
54 0.374 (-)
S5 =) (=)
s6 (=) -y -
s?7 1.084 (=)
s8 (- [C)
59 0.508, O
S10 0.232 =)
sM =) =)
s12 &) (T
s13 -> (=)
S1& <) (=)
515 ) 0.452. )
516 ND ND
519 0.418 ).
$18 0.%29 (=) =
518 G.22% (=)~

% o2 PosiTivioad 2/182(47,3%) 0/19=(0%)

* S = Donapor DE SaNGRE.

*ND = Np oeteawiniDo




Cuapro 4,

RESPUESTA DE AC'S CONTRA CMV eEn RECEPTORES DESPuUfS DL TRASFLANTE
RENAL Y LA SEROCONVERSISN Y TIPO DE INFECCION OBSERVADA, COUD —--
RESULTADO DEL ESTADO INMUNE CON RESPECTO A CMV ZNTRE DONADORES Y
RECEPTORES ANTES DEL TRASPLANTE RENAL,

Gauro D/R

1 +/+
2 ~/+
3 +/=
4 -/-
5 e/~

Torvar

No. og T.R, PRESENCIA Tip0 CE
POR GRUPD TeM 134 ScrocoNvVERSION INFECCIBN
13 2/.2 12/13 /13 * REacTivada
1 o/1 /1 o/1 REACTIVADA
2 2/2 0/2 2/2 PRIMAR LA
2 o/2 0/2 0/2 NO INFECTADOS
1 1/1 0/1 1/1 . PRIMARTIA
19 5/19 1}/19 3/19

DonbE: D = DONADOR; R = ReEcerTor; DC = Dowasor bt ¢tapiver; No, T.R, = NOMERO 0E TRAS-
PLANTES RENALES EN CADA GRUFO} 16G « Zrevacidn oc Ac's 166 oespufs DEL T.R.; T.R. =
TRASPLAKTE RENAL Y D/R = E£STADO INMUNE CON RESPECTO A CMV ENTRE DONADORES Y RECEPTORES

4NTES pEL T.R.

*IXTEPTO TN UN

04—
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CUADRO 5. RELACIAGN oEL NOMERO DE RECCPTORES CON INFECCI18N
SINTOMATICA Y ASINTOUATICA COMO RESULTADD DEL -
ES5TADD INUMUNOLBGICO CON RESPECTO A CHMV ENTRE Do
NADORES Y RECEPTORES ANTES DEL TRASPLANTE RENAL
*INFECCISN EN LOS RECEPTORES
GruPO D/R AsinTouRTiCA SINTOMATICA
1 +/+ 12/13 1/13
.2 . 1/1 0/
3 +/= o/2 2/2
4 -/~ 2/2 0/2
5 o/~ 0/4 =g
ToTaL 15/19 CLa/19:

D/R = ESTADO INMUNE CON RESPECTO A CMV ENTRE DONADORES ¥ RE-
CEPTORES ANTES DEL TRASPLANTE REHNAL

® TIP0O DE INFECCISN EN LOS REGEPTORES DLSPUES DEL TRASPLANTE
REMAL ' :



D/R
+/+

+/~

61—

SINTONATOLOGIA OBSERVADA tN CAOA GRUPO DE
RECEPTORES UESPUES DEL TRASPLANTE RENAL,

S6Lo ux receerter (R 1D) wostRE uma INFECCION SinTowA-
Tl‘:s\' PERY EN RCALIDAD POCD RIGUROSAr YA QUE 56L° -
PRESENTG MALESTAR CERZRAL CARACTERI(ZADO FOR FATIGA, -
DOLOR MUSCULAR, OF CABEZA, PERS COMO STNTOMA PRINGI--
oAt FIEBRE.

Ex ONICO PACIENTE DE CSTE GRUPO MO PRESENTS NINGUNA —
MANTFESTACIEN CLINICA RELACIONAGA A UNR INFECCIEN POR
cuMyY,

EN ESTE GRURG, AMBOS PACIENTLS SE PUDDEN CONSIDERAR ~
ACTIVAMENTE INFECTADOS DESPUES DEL TRASPLANTE RINAL,

NO SSLQ EOR LA SERDCONVERSI&N QUE £LLOS PRESENRTARIN,

AWBOS PRESENTARON COMO SENTDUA FRINTIPAL LA FICARE, =~
Aﬂ[\lis S51GNOS DE ANOREXIA. AQTRALG(A‘ DOILAR NUSCULAR,
ABDOMINAL ¥ CEFALEA. SOLO UND OF E£5STHS RECEATIRES wmom
(RI) 7uvo RECNAZO DEL QRGANOD TRASPLANTADO, PEAD WESES
QESPUES e LA WE‘\LIZAC(C’]N DEL TRASPLANTE. EN ESTA SC_:':
Sifing ADEMAS DE FIESBRE Y WALESTA® GENERAL, MOSTRE ~mm
HlPERTENSIéN AR‘IEWIAL, €LEVAC'5N DE CREATININA Y Nf—~=

TROGEND UREITO EN LA SANGRE, ¥ LEuZOS17Q515. S0 EXA~~
VEN OE QORINA REPORTS WENATUR(A, PROTEINURIA Y OLIGY~~
R1k, TODD £STO COAnwUYS » La NEFECTOMTA OEL ORGANOD ~=

TRASPLANTADD Y £t WEGRES® DEC £€STE PaCIENTD & ZPAvt1Sis.



O/R

L35 PACIENTECS DE CSTE GRUPQ, NO PUEBEM CINSIDLRARSE
INFECYADOS, OE ESTL MaDo AusaS FUERIN ASsnTawk7icos
PARA UNA EINFECCION POR CMV, YA QUE TAWROLO PRESENTA-
ROK AC'S CONTRA ESTEC VIRUS,

EL Gnaco paciewye 0E TSTE GRuPo prReSENTS Tammiéw co
RECHAZG DEL AINSM TRASPLANYAGO. EN €57 PACIENTE LA
INFECCIEN SE CARACTERIZO POR STNTOMAS MAS SEVELROS ~
AS0GIADOS A CMV, LA FIEBRL ¥ LA NEUMGNTA COMINARON
€L cuaory CLINICO, PLRO TAMBIEN SE OBSERVE UN CUA—
DRO DE MALESTAR GCEMERAL CARACT[R‘SYOCD CON CEFALEA,
LOLOR MUSELULAR Y ABDOMINAL, ARTRALGIA Y DIFICULTAD ~
pARA RFSPIRAR (DISNEA), £5CaLoFRi0 ¥ Yausifw awome~
X1a, EL DETERIORD DL LA FUNCIEN RENAL FUE VALORADG ~
POR LA CLEVACIGN DE CREATININA Y N)TRSGE'EO VREILO Ex
LA SANMCRE ¥ PDR LA PRESENCIA DE HEMATURIA ¥ PROTE{~~
NURIA, AST COuUd OLIGCURtA. EN ESTE PACIENTE aDEuks o€
LEUCOCITOSES, SE REPORTARON ANEWIA Y UNA LIGERA O{Sw
winucifn DE LAS PLAQUETAS,

Finarwente sc ceecd A La wiraccroufa oet SRoAmo TRag
PLANTAD)I Y MUERTE OEL PACIENTE,
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Vii. DISCUSION,

LoS RESULYADIS OBTERIDIS SOBRE LA DETIRMINACIGN bE Ac's
CONTRA CMV, DE TiPO 165 PRINCIPALMENTL, EN DONADORIS Y RECEP
TORES DE TRASPLANTES RTNILES (Zuacka 4, 2 v 2) nmuEst-an QUE
EFECTIVAMENTE LA WAYORTA DE L5 PERSONAS SON SUSCEPTIBLES A
SER INFECTADAS POR ESTE VIRUS DURANTE ALGUNA E£TAPA DT U VI-—
oa (2). De £s7ec uwoo3 , SE PUESE EXPLICAR QUE £t 73.355 pE -
L05 RCCEPTORES; E€8.4% pe 185 DONADORES Df RINGH ¥ €L 47,375 -
DE LDS DONADORES DE SAMGRE TUERAN SEROPISITIVOS PARA CLV wmaw
ANTES DEL TRASPLANTE {cwapRo 1, 2 v3), EL PORIINTAQE 28TENI—
DG £N ESTE ESTUDIO ENTRE LDS RECEPTDRES DE TRASPLANTES RENA—
LES ES SIYILAR AL DE SYRDS TRABAJBS REALIZADIS ALTEIIORMENTE
cows £L e L5pEz v Siwmews. (25) Dt aul, QUE A-UELLDS PACIEM
TES QUE PRESENTARON AC™S COINTRA oWV, TIZKIN uUua IMFECSTISN DE
TIP0 PERSABTENTE LATEATZ Y POR LO TANTO 50% SUSCITTIBLES A —
PRESEMTAR UNA INFECCI 3% REACTIVADA CUANDD SDN SINETINOS A —=
TERAPLA INMUNISUPRESORA, TIT) PARTNCULARBINIT ENTRE L3S RE-—
ALES (¢25). DE T5Ta wanERA, ATUE=-
LLOS PACIZZTES (RECEPTORES) SERIPIRITIVIS ATTES DEL TRAS———

CEPYODRES BE TRASPLANTES ®

PLANTE REMAL Y QUT PIESENTATIN UNA ZBS)IRBARCIA MAYOR €N LA —
pETERUINACI 3™ DE Ac's 160 0 QuE PRzTeENTARIX Ac's |G neseufs
DEL TRASPLANTE (CUADRO 1), PRESENTAN LA REACTiv¥:Zi3e -zp
Cuv Latente (9,32).

Ew £L CUiORO 1 SE PUESEN IBSERVAL D35 CABO0S EK OUE LOS
RECEPTORES PRESENTAROM AC'S Yanto ot tipo 1cG cowo 0E TsPO —
lctt pESPufS OEL TRASPUANTE RENAL, PESE A SER SEROPOSITIVOS -
ANTES DEL MI5M0., UNO, £L RECcErTOR (R4), cuifn aptufks PRESENe
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16 Ac's 16M ANYES DEL TRASPLANTE, LO CUAL SIGNIFICA QUE PRO-
BABLLUENTE ESTE PACIENTE ADQUIRIO LA INFECCION PRIMARIA QU==
RANTE SU CSTANCIA EN EL HOSPITAL, ANTES DE SER SOMETIDO A w—
CtrRUGTA, ¥ QUL MO SE TRATA DE UNA INFECCIAN REACTIVADA SINO
LA PROLONGACEON DE La UISMA, YA AUL LA FERWANENCIA DE €£5TA —
CLASE Dt AC'S PUEDE DURAR POR LARGODS PER{O:JS 0 TIEMPO DE=——
8100 A LA ESTiuuLACt BN peL anTiceEno vimar, (29)

EN CuanTO aL ¢TR0 recEPTorR (R10), OUE UNICAMENTE PRE——-
sENTS Los Ac's ot Tieo 16M oeEspufs OEL TRASPLANTE RENAL, FUE
Taus1fn £ GN1co PaciEnTE 9EL GRUPO 1 (CUADRG 5) CON UNA Li=-
GERA SINTOMATOLOGTA RELACIONADA A CHV, SIN EUBARGO NO PODE—-
MOS ASEGURAR QUC £STa cLasT of AC'S £5TEN RELACIONADOS CON -
LA SINTOMATOLOGTA DE La INFECCIDON, YA CUE OTROS TRABAJOS HAN
REPORTADO DURANTE LA REACTIVACISN 0EL VIRUS NO SOLO AC'S ——-—
166G 5180 TamsifN LGM EN AQUELLOS PACIENTES ASINTOMATICOS ——v
(29,33,37). Dt ESTa fDAMA, SE PUCOC FEUSAA QUE LOS AC'S DE
TiPo IGM NO SON EXCLUSIVOS DL UNA INFECCION PRIMARIA POR —=—
Cny,

UNna PROPUESTA TUL JUSTIFIQUE LA 3 t.‘YDULTOLOG‘A Y LA w=—-

RESPUCSTA OF AC'S 16N €N £57¢ PACIENTE, TAL VEZ SEA LA POSI=-
BLE REINFECCION POR UN SEROTIPO DIFERENTE Df CMV QUE PROVEN-—
GA DEL RIFAN TRASPLANTADO (40)., E5T0 PUEDSE EXPLIGAR PORGUE

ALGUNDS RECEPTORES COMO LOS DE 10S GRuPos 1 v 2 (CuaprOs & v
5) N0 Tuvicros AC's D Tipe 16M N1 STuTorAS ASOCI ADOS A UNA

INFECCION POR CNV. Cfog PpR OTRA PAATE, L& INFECCIIN ASINTO-
MATICA EN LOS RECEPTOGCS SERDPOSITIVAS %717 v vrspufs detL —
TRASPLANTE RENAL, Y CuY0 DONADOR Tauntfn s€a SInapasiTive, —



SUGIERE QUE LA RESPUESTA KUMORAL JUEGA UN (MPORTANTE PAPEL =
EN LAS DEFENSAS DEL MUESPED, PESE A LA INNUNISUPRESION QUE =
FLLOS PRESENTAN, RECORDANDO QUE LAS DROGAS INUUNDSUPRISORAS
DEPRIMEN PRINCIPALMENTE L4 RESPUESTA OE T1PO CELULAR, (%)

CONTINUANDY ZIN LA VALORACIAN OE AC'S En LO§ RELEPYO——-
RES, AGUCLLOS D35 GUE FUERIN SERINEGATIvos (RE v RI4) inves
¥y oespufs pEL TRASPLANTE (GRUPD 4, CUaDRIS £ Y 5) Tawpoco —-
PRESENTARON SIuTOMAS RELACIONADOS & UNA INFECCiON por CMV, -
La KO SERICINVERSIGN ENM ESTOS PaciiNTEE SE DERT A LA SERONE-
GATIVIDAD SE SUS OONADORES, LD 2UL SIGNIFICA QUE ELLOS NO ==
MAN TENI0O CONTACTD CON EL vIRUS, E573, Cuwd £H OTROIS ESTu--—
DIDS, M35 LLEVA A PENSAR QUE ENTRE LOS RECEPTORES DE TRAS——~
PLANTE RENAL LA FUENTE E£¥5GE%2 2aRA ADIUIRIR UNA INFECCIEN —
por CMV £5 EL TRASPLANTE WISMO Y LAS TRANSFUSIONES SANGUf———
NTAS, Y QUE ADEMAS EL VIRUS NO £5 FACILMERTE TRASMITIDD DE —
PERSINA % PIRS5JNA, 500RL TODO CUANDD ST TOMAN LAS DEBIDAS -
MELICAS DE AS£AS1a ENTRE £L RECEPTOR Y L&S PEISONAS RELACIO—

naDaS A Er (FaurLrares v pessonar wévico). (4,14,40,54)

Sin EWBARGO, EN £S5TE £STUDIO SE 0BSERVD QUL LAS TRANS=—
FUSIONTS SANGUIREAS N) PRRETFN TENER EFECTD E%TRE LDS RECEF—
TORES CTE TRASPLANTES RENALES, YA TUEL S1 RELACIONAMDS LOS =—=
cuAdRos 1 v 3. NikG{Ou RICERTOR SERONEGATIVY SECIPIT Lt SAYN==
GRE DF 7 D3ARANAR SCRIYPSRITEVO, CUANDD SU JIMADIR OF RINON =

ATIVO. PaR 27AA PARTE NGON DANZDOR -

FLESE TawmtEw SERINEG
sanguingo PRESENTS AC'S Igh, LIS CUZLES REPRESENTAN UKA IN—=
s C

FECe1dn 2CTiva =0 V. TAL vE2Z, £S70 wININ|ZD LOS PROSBLEUAS

JUE PULNE DIASIONAR ECTL VIRYUS POST-TFANSFUSISN, COMO PLEDE -



SCR CL CASD DE UNA WINDHMUCLEQIIS INFECLI10SA, CASA QUE NO —-—

SUCCDII ERTHRE L3 . ARLE:#TINr: Lf ESTC TaaAalo. (12,55)

No 285TaNTE, M) SE PUEDE DPESCARTAR TOTALUWENTE LA POS|-—
BILIDOAD DE ADIUIRIR FOST—iransrucidn uwa 1urscidn par CMY,
SOQBRE TaDY CUANDD LA SANGRE PSISENTA TITuLa3 OF AC'S CINTRA
ESTE WIRUE, £S5T) PRINCIPALVENTE CUANDY EL RICEPTIR £S5 SERQ==

NEGATIVY Y ADEWAS E5TA 1nuunNoDEPRIMIDO, (4)

Los RES L TAGAS 18TESICIE En ATULLLOS ACGCEPTOIRES GUE CA=-
RECEX DE &C's pasa TNV auTES pEL TRASPLANTE RENAL Y CUE REC]
BIERIN €L RIHGON DE UN DONATIR SEROROSITIVY, MISTRARON E£L DE-

SARRILLD INFECCAS, sinTovitica 2g£3pufs DEL TRASPLANTE

(Cuaoro VISUD, £3735 ALCEPIGRES PAE

ENTASIN UKA RES=
PuCsta nuunatisica coauraa CMV vaLosaDa POR LA PRESENCIA DE

Ac's 16% cowo Df TiFa oM, LO SUT A SU VEI DEUUESTRA LA Sfw=
ROCINVESSI3N OF t5705 PALIENTIS, Y 235 L0 T4nNi0

UNA IRFECZI0n DD TIPD FRIMANI0 POR SV, Sn £31%

POLENIS INCLUIR 4t RICE®TOR det 6nupd 5 (cuao=»d
DERILD & LA S£A3CI .vIA318N AuE PRESEZNTE SUPONEMOS D: L EL ——e
bosn2A T RISSY €A

R4 JELROPOSITIVO Pama CWY,

LAS OBSERVACIONES REXL1ZADAS EN E£5T35 RECIPTIOIALS REPOR—
Tan siwt3vas wuY VARIABLES, LI SUE HO0S LLEVA & PESSAR GUE ———
QUIZAS Las 2I7a5 DE CMV DIFIEREN En VIAULENCIAY £5 OCLCIR —e—
ZAISTEN 2EP&S Df CMV A5 VIRULERTAS QUL ITRAS 0 BIEN Quf HA-
YA INDIVIDUQS wii SUSCERTISLES CQUE OTROS PARA ADIUIRIR UNA —

1NFESLSE i paa 200, 3T Shw rusmnkco, £
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INJERTADO EN ESTE TIPO 0F PaCIENTES {CuaDrRO 4; DR+/R=- v DC/-)
CUANDO PRESENTAN UNA. INFECCI18n POR -CMV. PUEDE TENER C1ERTAS =

LxPLICACIONES.

HAY VARIAS P3SIBILIDADES PARA CXPLICAR LA IN?ERACCIGN -
ENTRE LA INFECCIGN POR CMV ¥ EL RECMAZO OJEL TRASPLANTE RE=m=
NAL. 5 SUPONE QUE ASUELLOS INDIVIDUOGS SIN EXPERIENCIA IN—-
wunot8GH1EA, ES DEGCIR GUE CAREZCEN DE AC'S paRra CMV ¥ CON UNA
RESPUESTA CELULAR DEPRIMIDA PROPICIAN LA ACTIVACEIN DEL VI
RUS LATENTE PROVENIENTE OEL RI;5N‘ TRASPLANTADY, DEf TAL WMANE-
RA QUE LA REPLICACION ¥ COLONIZACIAN DEL VIiRUS EN EL INJERTO
PUEDEN PRIVOCAR UN EFECTO CITOTIX1CO SH8RE LAas cELULAS ENDO-

TELIALES ¥ PAREKNOUILATOSAS PROVISAND) LA DETERIORACY IN DEL -

2i%8% TAASPLANTADO, UNA YEZ TCTADO €L S17AN, LA CIRCULA—-
CI&’V REHNAL PUEDE CINDUSIR A UNA VIREMIA [ lNrECCISN CENERA—=—

LIZADA AFECTANDO A VARIZS QRGANDIS v PROFICIANDD LAS WANIFTS~

TACIDOHNES CLith.—‘-SI va CONOLCUZAS, QUE CAPACTETIZANM LA INFE
CtbN eRruari A PoOn CHV. ESTd 4 SuU VEZ PODRTA GENERAR FilAL——n
MENTE LA RESPUESTA DE TiIPO CELULAR, YA QUE SE SABE QUL LOS -
CMV INDUCEN AG's 508RE LAS CELULAS INFECTADAS Y QU1IZAS UNA —
RESPUTSTA (NMUNE DIRIGEDA CONTRA ESIS AG'S VIRALES=twOUCICOS

CONDUZCA AL RCCHAZD DEIL RETSN TRASPLANTADO. Taustén PO--

SIBLE QUE LA INFECCION VIRAL v LA ESTiwuLACION BE LOS AG'S -
DE HISTOCOMPATIBSLIDAD D€ SLascs | vy 11 v POSIBLEMENTE DE —=
OTROS AG'S MENORES OCURRAN AL HISMD TIEMED, OCASI3%ANDD UN -
EFECTO StMfRGICO, ES DECIR: CADA UND POTENCIANDG EL EFECTO -
oEL OTRO, AMBAS ACTIVANDO LA RESPUESTA CELULAR CITOTéA‘ICA DE
tas zfruiar T, Le fsTavoviecinap mom wiptacibn D AC's v Cow-

PLENERTO, #51 £33 LA 18VOLUSRACIAN 27 22CR37AC15 ¥ LOS w—=nm



FACTORES SOLUBLES OENOMINADOS "LinFocinas, . (1,20,25,27,43,
54,64) PR R

DE ESTA FORMA LA RCSPUESTA CELULAR PUEDE MEDIAR. LA Cle—m
TOTOX1C10AD PaARA aAMBAS, LAS CELULAS INFECTADAS POR EL VIRUS
¥ LAS CELULAS "BLANCO™ NO INFECTADAS, PERO QUE WUESTRAN LOS
AG'S. TISULARES.

POR LD TANTO, AQUELLOS RECEPTORES QUL PRESENTAN UNA IN—
FECCIAN PRINARIA POR CMV, SUMADA A UNA POBRE CONPATIBILIDAD
CON RESPECTO A SU DONADOR, COMOD EN EL CASO DEL RECEPTOR DEL
cRuPO 5 {cuaoro ﬁ) PROBABLEMENTE PRESENTEN UN RECHAZ0 DE Ti—

PO INFECCIOSO DEL R1fidn TaaspLantano., (27)

Tooavia HAY OTRA POSIBILIDAD QUE NOS AYUDE A EXPLICAR —
LA IKTERACCISN DE 0S5 CMV Y €L RECHA20 DEL TRASPLANTE RENAL.
EsTo €5 LA ForRuacI&n oe “"ComeLeguds tnwunes™ (CMV—anti—-CHMV) -
LOS CUALES PUEDEN INTERACTYAR CON EL SISTEMA DEL COMPLEMENTO
¥ OCASIONAR UN PROCESO INFLAMATORIO PROVGGANDO LA DETERIORA~
c1bn DE La FunNCISN RENAL Y Dafio #71STico. E5705 PROCISOS SE =
PUEDEN LLEVAR A CABO EN 10S GLOMERULOS RENALES, PUES SC SABE
QUE ES EL SITID DE DEPSSITO DE LOS COMPLEJOS INNUNMITAREIQS ==
CIRCULANTES, (11,14,25,27)

CoM E£570 SE PUEDE PENSAR QUE LA ELIVINACION DEL viRUS —
POR HR1MA ¥y La pRonutor iy or Acle zoutma CMYL sainCIRALMONTE
DURANTE LA ONFECC(GN PRIMARS &, PUEDE GENERAR LA FOHHAClsN DE
COMPLEUDS tNMUNES EN LOS GL:)"'EQULOS ORIGINANDO AS: LAS REAC—

CIONES DE HIPIRSENSIBILIDAD Y PROVOCAR L2 LESIAn DEL a1%bw,

o IEN UNA DSSYRUCCISM GLIUTRULAR PROVOCANDD UKA INSUFICIEN=—

$TE SL RTEHA2Q DEL RIS

CrA RENAL Y FinAaLw
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Viil, CONCLUSIONES.

EL OBJETIVO DE ESTE TRABAJO FUE EVALUAR LA UTILIDAD =-—

DEL B|AGN6$TICO SERDLBGICO para CMV ENTRE LOS DONADORES Y -

MUY ESPECIALMENTE SOBRE LOS RECEPTORES SOMETIDOS A TRASPLAN

TE RENAL, POR MEDIO DE UN WETODO QUE SE SABE TIENE ALTA SEN-

S1IBILIDAD Y ESPECIFICIDAD SOBRE ODTROS.

LLAS CONCLUSIONES OBTENIDAS A ESTE RESPECTO SON ng Sl;
GUIENTES:

1) LA PRESENCIA DE AC'S CONTRA CMV EN RECEPTORES ANTES OEL
TRASPLANTE RENAL NO PREVIENEN LA REACTIVACI3N DEL VIRUS
PERO S! MDDIFICAN LA SEVERIDAD DE LA INFECG18N, DE esSTE
¥QDD, LOS RECEPTORES SERQPOSITIVOS ANTES DEL TRASPLANTE
RENAL Y QUE RECIBIERDN EL RINON DE UN DQHADDR SEROPOSITI
VO, EXPERIMENTAN UNA INFECCISN REACTIVADA ASINTOMATICA Y
UN BUEN PRONSSTIGO EN LA SUPERVIVENCIA DEL RINDN,

2) La tNFECCION PRIMARIA FUE ACOMPARADA POR LA INFECCHON ==
SINTOU;TICA, POR LO QUE LA SERDCDNVERSIbH ENTRE LDOS RE==
CEPTORES DE TRASPLANTE RENAL PUEDE INDICAR £l PRONGSTICD
DE LA tnNFECCISN, PoOR £5TA RAzBN, EL TRASPLANTE DE UK DO
NADIR SZROPOSITIVO HaZla UH RPECEPTOP STRONEGATIVO
CVITARSE PARA PREVENIR LA lNFECClaN. S|N EUBARGO,
X1C0 NO SE CUENTA CON UN BANCO DE SRGANOS QUE NOS FIRWMI-
TA TENER VARIAS OPCIONES PARA SELECCIONAR ESTE TI1PO DE —
DONADORES, TOWANDO EN CUENTA ANTE TODO LA COUPATIBILIDAD
ENTRE DONADORES Y RECEPTORES,



3) Es CIERTO QUE EN GRAN MEDIDA EL £X1T9 DE L3S TRASPLANTES
RENALES, En MExiCO, SE DEBE 4 LA RALLACION DE HISTOCOUPA——
TIBILIOAD QUE EXISTE ENTRE DONADORES Y RECEPTORES, ES DE—
CIR LOS TRASPLANTES POR LO REGULAR SE PRACTICAN ENTRE FA—
MILIARES uwuy CERCANOS, PIRO LA INEXPLICASLE DETER!QHACIEN
OE LA FUNCI&N RENAL 0 EL RECNAZO TIENEN UNA PROBABLE RES-—
PUESTA CUANDD SE TIEN UNA INFECCISN PRIMARIA POR CMV,

4) La vaLoracifn oE AC'S ConTma CMY ANTES DEL TRASPLANTE RE-
NAL DEBE CONSTITUIR UMNA PRUEBA M;S JUNTO CON LAS DE HiS—
TOCIMPATISILIDAD PARA AJUELLOS CANDIDATIS A TRASPLANTE =-—
RENAL.

S) La peTervinacifN DE AC'S CONTRA CMY DESCRTA DE SER TAM—onm
BI&N UNA PRPSBA APLICADA EN TODOS LOS DONADORES DE SANGRE
PARA EVITAR LAS POSIBLES INFECCIONES ND SOLO ENTAE RECEP—
TORES DE TRASPLANTES RENALES, SIND TAMBIEN EN PACIENTES =
SOMETIDAS A CIRUGTA, EN PERSONAS INMUNOCOMPROMETIDAS COMO
PACIENTES LEUCEMICOS Y €% GENTIRAL EN TODAS ASUELLAS PER—=—

SONAS QUE REQUIERAN UN4 TRANSFUSIGN DE SANGRE.,

6) Serfa MUY KCERTALOD, REALIZAR LA 1DENTIFICACIIN DIRECTA OF
CVY PoR MED10 DE La TECNICE D& INNUNIFLUIRESCENGIA EN ———
S10PSIAS DEL RINON TRASPLANTADD, 451 COMO EL AISLAMIENTO
DEL VIRUS POR MEDIO DE CULTIVOS 6f aRiwa Y LEWCOCITOS DE
SANGRE PERIFERICA PARA CORRELACIONAR LA RiSPUESTA DE AC'S
CON LA VIREWI& Y SECRECIGN BEL VIARUS, YA QUE SE HA OBSER—
VADO QUL AQUELLOS RECEPTORES LUYDS CULTIVOS S0n POSTTIVOS

pRCSENTAn Taws 1N una 1nFzzo1dn siwtowitica.
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7) FiINALMENTE, PODEMOS CONCLUIR QUE EL VIRUS OE CMV CONTI=—
NUA STENDG UN CONSTANTE PROSLEUA ENTRE LO0S REICEPTORES O
TRASPLANTES RENALES, Y YA QUE La REACTIVACION DEL VIRUS =
LATENTE NO SE PUEDE PREVENIR Y LA OONACIEN DE RINONES QUE
PROVIENEN DE DONADORES SEROPAS!ITIVDS NO SE PUEDE ANULAR,
€L USO DE UNA TERAPIA ANTIVIRAL JUNTO CON LA \IOOULACISN -
DE LA TERAPIA IHUUNOSUPRESORA PODR{A SER UNA OPCION PaARA
LA SOLUGIGN DE ESTE PROBLEMA,
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