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ARTICULO ORIGINAL

Seroprevalencia de citomegalovirus en donantes de érganos y
receptores de trasplante renal, Colombia, 2010-2014
Yazmin Rocio Arias-Murillot, Karime Osorio-Arango?, Jorge Alberto Cortés?, Mauricio Beltran®

1 Subdireccion Nacional de Trasplantes y Bancos de Sangre, Direccion de Redes en Salud Publica, Instituto
Nacional de Salud, Bogotd, D.C., Colombia

2 Grupo de Investigacion en Enfermedades Infecciosas, Departamento de Medicina Interna, Facultad de
Medicina, Universidad Nacional de Colombia, Bogota, D.C., Colombia

¢ Direccion Redes en Salud Publica, Instituto Nacional de Salud, Bogotd, D.C., Colombia

Introduccion. La infeccion por citomegalovirus ha cobrado gran importancia en los receptores de
trasplantes debido a las implicaciones clinicas que puede tener en pacientes inmunocomprometidos.
Objetivo. Describir la seroprevalencia del citomegalovirus en donantes de 6rganos y receptores de
trasplante renal a nivel nacional seleccionados de las seis regionales en que esta dividido el pais
segun las areas de actuacion de la Red Nacional de Donacién y Trasplante.

Materiales y métodos. Se hizo un estudio descriptivo y retrospectivo que incluyé 1.813 donantes
de 6rganos y 3.313 personas receptoras de trasplante renal, y se calculd la seroprevalencia general
de IgM e IgG para citomegalovirus. La prevalencia de IgG se estratificd por sexo, grupos de edad y
regional, se analiz6 el resultado en cada pareja de donante y receptor, y se estratifico el riesgo. Se
utilizaron los paquetes estadisticos IBM SPSS®, Statistics 22, y Epi-Info 7.

Resultados. La prevalencia de IgG para citomegalovirus fue de 86,2 % en donantes y de 91,0 % en
receptores de trasplante renal, con diferencias estadisticamente significativas por edad, por criterio
geografico y segun su calidad de donantes o receptores. Se analizaron 1.764 parejas de donante y
receptor, de las cuales 91,4 % se clasific6 como de riesgo intermedio.

Conclusiones. Los resultados del presente estudio evidenciaron que las tasas de infeccién por
citomegalovirus fueron altas y que la categorizacién del riesgo de los receptores de trasplante sefiala
la necesidad de que los equipos médicos tratantes tomen medidas para minimizar los riesgos.

Palabras clave: citomegalovirus, prevalencia, estudios seroepidemioldgicos, serologia, donantes de
tejido, trasplante de rifion.
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Cytomegalovirus seroprevalence in organ donors and kidney transplant recipients, Colombia,
2010-2014

Introduction: Cytomegalovirus infections have gained high importance for individuals that have received
organ transplants given the clinical implications this may have in immunocompromised patients.
Objective: To describe the seroprevalence of cytomegalovirus in organ donors and recipients of
kidney transplants nationwide from the six regions established by the Red Nacional de Donacion
y Trasplante.

Materials and methods: We conducted a descriptive retrospective study that included 1,813 organ
donors and 3,313 recipients of kidney transplants, and we calculated IgM and IgG seroprevalence for
cytomegalovirus. IgG prevalence was stratified according to sex, age group, and region, and the results
were analyzed in each donor-recipient pair and classified according to the risk. Statistical packages
IBM SPSS®, Statistics 22, and Epi Info 7 were utilized.

Results: IgG prevalence for cytomegalivirus was 86.8% in donors and 91.0% in kidney transplant
recipients with statistical significance observed for age, geographical location, and between donors
and recipients. We analyzed 1,764 pairs of donors and recipients, of which 91.4% were categorized as
having intermediate risk.
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Conclusions: The results of this study showed high cytomegalovirus infection rates in Colombia. Given
the risk, categorization of patients undergoing transplants, measures should be adopted by medical

teams to minimize risks.

Key words: cytomegalovirus, prevalence, seroepidemiologic studies, serology, tissue donor, kidney

transplantation.

doi: http://dx.doi.org/10.7705/biomedica.v36i0.2938

El citomegalovirus pertenece a la familia Herpes-
viridae y es un virus ampliamente distribuido entre
mamiferos; es de reaccion especifica para la
especie y tiene un efecto citopatico caracterizado
por el aumento del tamafio celular con presencia
de inclusiones citoplasmicas e intranucleares.
Estos virus comparten la capacidad de permanecer
latentes durante largos periodos: después de la
infeccién primaria, entran en los monocitos y en
las células precursoras hematopoyéticas y perma-
necen latentes, generalmente por el resto de su
vida, al igual que los anticuerpos de tipo IgG (1).

Es posible que el citomegalovirus se reactive como
una nueva infeccion o como infeccién recurrente,
fendmeno que puede ocurrir en cualquier momento
y suele ser mas frecuente cuando existe un
compromiso inmunitario provocado por otra enfer-
medad, como el sida o los carcinomas, o por el
tratamiento con inmunosupresores con agentes
guimioterapéuticos, o por el trasplante de 6rganos.

En el caso del trasplante renal, el virus puede ser
agente causal de infeccion o de una enfermedad
posterior al trasplante, ya sea por reactivacion del
propio virus latente o por introduccién de un virus
presente en el drgano del donante. Se le considera
un agente patdgeno importante en estos pacientes
inmunocomprometidos y representa un riesgo que
puede estar asociado con la pérdida o la alteraciéon
de la funcion del injerto o con la mortalidad del
receptor del trasplante (2-4).

La presencia de anticuerpos en una poblacion
indica infecciones previas y varia entre paises
en desarrollo y paises desarrollados, con tasas
generalmente bajas en Norteamérica, Europa, y
Australia, y tasas de seroprevalencia mas altas en
Africa y Asia, las cuales pueden llegar a 100 % en
algunos paises (5-9).
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Bogota, D.C., Colombia

Teléfono: (0571) 220 0925
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El objetivo del presente estudio fue describir la
prevalencia de anticuerpos para citomegalovirus
en donantes de 6rganos y receptores de trasplante
renal en Colombia.

Materiales y métodos

Se hizo un estudio descriptivo y retrospectivo
sobre la seroprevalencia de la infeccién por
citomegalovirus en donantes de 6rganos y recep-
tores de trasplante renal. La fuente de informacion
fueron los resultados de las pruebas de laboratorio
(anticuerpos de tipo 1gG e IgM) reportados al
sistema nacional de informacion de la Red Nacional
de Donacién y Trasplante durante el periodo de
2010 a 2014 por las instituciones prestadoras de
servicios de salud con programas habilitados de
trasplante renal.

Enelcaso de los donantes, el reporte de anticuerpos
IgG anti-citomegalovirus se hace en cumplimiento
de lo establecido en la normatividad vigente, y
en el caso de los receptores corresponde a los
resultados reportados como producto del estudio
previo al trasplante al que deben someterse los
individuos que ingresan en la lista de espera para
trasplante renal (10,11).

Las variables sociodemogréficas incluidas en la
caracterizacion correspondieron a la edad, el sexo,
la regional emisora del reporte y el régimen de
afiliacion al Sistema General de Seguridad Social
en Salud; las variables clinicas incluyeron el grupo
sanguineo y los resultados de las pruebas de
anticuerpos IgM e IgG para citomegalovirus.

El andlisis se efectu6 en tres etapas con los
paquetes estadisticos IBM SPSS, Statistics 22¢,
y Epi-Info 7, con licencia otorgada al Instituto
Nacional de Salud.

Durante la etapa del analisis univariado, las
variables cuantitativas se describieron mediante
el calculo de medidas de tendencia central y
dispersion, y las cualitativas, mediante frecuen-
cias absolutas y relativas. En la siguiente etapa
se calculd la seroprevalencia general de IgM
e lgG para citomegalovirus en donantes de
O6rganos y receptores de trasplante renal, asi
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como la prevalencia de IgG para citomegalovirus
estratificada por sexo, por grupos de edad y por
regional; asimismo, se evalud la significacion de
las diferencias de prevalencia entre los grupos
estudiados mediante la prueba de ji al cuadrado,
para lo cual se consideré6 como significativo un
valor de p menor de 0,05. Por dltimo, se analizd
el resultado de IgG para citomegalovirus de
cada pareja de donante y receptor, con el fin de
estratificar el riesgo, y se calcul6é la prevalencia
para cada grupo.

Consideraciones éticas

Este es un estudio retrospectivo que utilizé infor-
macion secundaria y no presentd ningdn riesgo
adicional; se utilizaron los datos de donantes y
receptores ingresados en el sistema de informacion
de la Red Nacional de Donacion y Trasplante
en cumplimiento de la normatividad vigente. Las
muestras ya se habian recolectado y procesado
antes del estudio. No se hizo ninguna interven-
cion o modificacién intencionada de variables
biologicas, fisiologicas, sicolégicas o sociales de
los individuos participantes, por lo tanto, el estudio
se catalogd como una investigacion sin riesgo
segun la clasificacion establecida en la Resolucion
8430 de 1993 del Ministerio de Salud. Se protegio
la confidencialidad de la informacion segun los
lineamientos establecidos y la normatividad de la
Red Nacional de Donacion y Trasplante (10).

Resultados
Donantes

Se analizaron los datos de 1.813 donantes de
organos, de los cuales 70,0 % correspondié a
hombres; la mediana de edad fue de 33 afios, con
un minimo de un afio y un maximo de 69. El mayor
porcentaje de donantes se presenté durante el
2010 (23,4 %), 42,0 % de ellos en la regional
namero 2, la cual corresponde a Medellin; el 54,0
% se encontraba afiliado al régimen contributivo y
60,0 % pertenecia al grupo sanguineo O (cuadro
1). Del total de donantes, 59,3 % fue de tipo
totipotencial, 33,5 %, multiorganico, y 7,2 %, de
un solo érgano.

La prevalencia general de IgM para citomegalovirus
en los donantes fue de 1,3 %y de 86,2 % para IgG.
Al comparar las prevalencias de IgG para el virus
no se encontraron diferencias significativas por
sexo ni por régimen de afiliacion, pero si entre los
menores de 18 y los mayores de 50 afios en cuanto
a la prevalencia, y entre la regional de Bucara-
manga y las de Bogota y Medellin (cuadro 2).

Citomegalovirus en trasplante renal

Trasplante renal

Se estudiaron 3.313 pacientes con trasplante
renal, de los cuales 60,0 % correspondia a hom-
bres, con una mediana de edad de 42,5 afios
(minimo de un afio y maximo de 76 afos). El mayor
porcentaje se present6 durante el 2010 (25,8 %);
32,1 % pertenecia a la regional 2, correspondiente
a Medellin; 75,6 % se encontraba afiliado al
régimen contributivo, y 55,5 % pertenecia al grupo
sanguineo O, Rh positivo (cuadro 1); 79,0 % era de
raza mestiza 'y en 93,7 % de los casos el donante
habia fallecido.

La prevalencia de IgM para citomegalovirus durante
el periodo de estudio fue de 3,3 % vy, para IgG,
de 91,0 %. Al comparar la prevalencia de 1gG se
encontraron diferencias significativas por sexo, asi
como entre los menores de 18 y los mayores de
30 afios, y entre los pertenecientes a la regional
de Bucaramanga y la de Cali; no se encontraron
diferencias significativas en cuanto al régimen de
afiliacion a la seguridad social (cuadro 2).

Cuadro 1. Caracteristicas generales de donantes y receptores
de trasplante renal, Colombia, 2010-2014

Receptores de

Donantes
Caracteristicas trasplante renal
n % n %
Afio
2010 425 23,4 856 25,8
2011 372 20,5 783 23,6
2012 391 21,6 773 23,3
2013 306 16,9 491 14,8
2014 319 17,6 410 12,4
Sexo
Femenino 544 30 1.315 40
Masculino 1.269 70 1.998 60
Grupos de edad (afios)
<18 193 10,7 183 7,6
18-29 586 32,4 400 16,7
30-49 609 33,7 984 41,1
>50 418 23,1 829 34,6
Regional
Bogota 532 29,3 1.023 30,9
Medellin 760 41,9 1.061 32,1
Cali 343 18,9 791 23,9
Bucaramanga 101 5,6 234 7,1
Barranquilla 5 0,3 80 2,4
Neiva 72 4 120 3,6
Régimen
Contributivo 879 54 2.503 75,6
Subsidiado 447 27,3 804 24,3
Otros 302 18,6 5 0,1
Grupo sanguineo
(0] 406 64,96 526 58,38
A 167 26,72 279 30,97
B 44 7,04 77 8,55
AB 8 1,28 19 2,11
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Cuadro 2. Prevalencia de IgG para citomegalovirus en donantes y receptores de trasplante renal, Colombia, 2010-2014

Donantes Trasplantados renales

Factor

Positivo (%) Negativo (%) p Positivo (%) Negativo (%) p
Sexo
Femenino 472 (86,8) 72 (13,2) 1.214 (92,3) 101 (7,7)
Masculino 1.090 (85,9) 179 (14,1) 0.24 (062) 1.802 (90,2) 196 (9,8) 4,40(0,03)
Grupos de edad (afios)
<18 157 (81,3) 36 (18,7) 1 155 (84,7) 28 (15,3) 1
18-29 509 (86,9) 77 (13,1) 3,55 (0,05) 351 (87,7) 49 (12,3) 1,01 (0,31)
30-49 525 (86,2) 84 (13,8) 2,72 (0,09) 890 (90,4) 94 (10,6) 5,44 (0,01)
>50 366 (87,6) 52 (12,4) 4,13 (0,04) 761 (91,8) 68 (8,2) 8,79 (0,00)
Regional
Bogota 462 (86,8) 70 (13,2) 5,08 (0,02) 930 (90,9) 93 (9,1) 3,00 (0,08)
Medellin 668 (87,9) 92 (12,1) 7,26 (0,00) 956 (90,1) 105 (9,9) 1,75 (0,18)
Cali 292 (85,1) 51 (14,9) 2,71 (80,09) 742 (93,8) 49 (6,2) 11,14 (0,00)
Bucaramanga 79 (78,2) 22 (21,8) 204 (87,2) 30 (12,8) 1
Barranquilla 4 (80,0) 1 (20,0) 0,00 (0,92) 70 (87,5) 10 (12,5) 0,00 (0,94)
Neiva 57 (79,2) 15 (20,8) 0,02 (0,88) 110 (91,7) 10 (8,3) 1,59 (0,20)
Régimen
Contributivo 751 (85,4) 128 (14,6) 0,00 (0,96) 2.270 (90,7) 233 (9,3) 3,57 (0,05)
Subsidiado 392 (87,7) 55 (12,3) 0,83 (0,36) 470 (88,0) 64 (12,0) 1
Otro 257 (85,1) 45 (14,9) 5 (100) 0 0,68 (0,40)

Los nameros en negrilla indican las diferencias estadisticamente significativas.

Se comparo la prevalencia de IgG entre donantes
(91 %) y receptores de trasplante renal (86,2 %), y
se encontraron diferencias estadisticamente signi-
ficativas entre los grupos.

Se analizaron 1.764 parejas de donante y receptor
y de su respectivo estado seroldgico, y se encontrd
que 91,4 % de los receptores de trasplante de rifién
se clasificaron como de riesgo intermedio y 7,3 %
como de riesgo alto (cuadro 3).

Discusion

En este estudio se confirmé la alta prevalencia
de la infeccién por citomegalovirus en donantes y
receptores de trasplante renal en Colombia. Aunque
se registraron diferencias entre los donantes y los
receptores de trasplante, los grupos de edad y las
regionales, estas fueron relativamente pequefas
y, en su conjunto, muestran que Colombia aln
tiene tasas de infeccién por citomegalovirus equi-
parables a las de otros paises en desarrollo (6).
La prevalencia de citomegalovirus difiere entre
regiones geograficas y esta relacionada con el nivel
de desarrollo de los paises: la seroprevalencia es
baja en paises de Norteamérica, Europa y Australia,
con tasas de prevalencia de 40 %, y alcanza tasas
de 100 % en paises de Asia y Africa (5-8).

En general, las caracteristicas sociodemograficas
de los donantes de este estudio fueron similares a
las reportadas por la Red Nacional de Donacion y
Trasplante en sus informes anuales, en los cuales
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Cuadro 3. Estado serologico y estratificacion del riesgo de
donantes (D) y receptores (R) de trasplante renal, Colombia,
2010-2014

Estratificacion Estado n %

del riesgo serologico

Alto D+/R- 128 7,3

Intermedio D-/R+ 180 10,2
D+/R+ 1.433 81,2

Bajo D-/R- 23 1,3

el mayor porcentaje de donantes corresponde a
hombres jovenes, lo cual se relaciona directamente
con las condiciones sociales y las causas de muerte
de los donantes de 6rganos en el pais (12-15).

El mayor nimero de donantes y receptores de
trasplante renal se presentdé en el 2010, afio
durante el cual la Red de Donacién y Trasplante
presenté su maxima actividad, con una tasa de
donacion de 10 donantes por cada millon de
habitantes. La mayoria de donantes pertenecia
al grupo sanguineo O, lo cual obedece a que se
trata del tipo predominante entre los donantes
potenciales, los receptores en lista de espera y la
poblacién colombiana en general (14-16).

En algunos estudios llevados a cabo en Serbia,
Alemania y Republica Checa se encontraron preva-
lencias de 1gG para citomegalovirus de 99,0, 83,0 y
80,0 %, respectivamente, en pacientes sometidos
a procesos de hemodidlisis (17-19). En un estudio
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de la Republica de Croacia, se evidencio que 90,7
% de los pacientes sometidos a hemodialisis habia
sido positivo para IgG de citomegalovirus, mientras
que en la poblacion de control este porcentaje
fue de 81,9, con diferencias significativas que
sugirieron que la hemodialisis constituia un factor
de riesgo para dicha positividad (20).

Los resultados en los donantes de este estudio
indicaron que la prevalencia fue de 86,2 %, con
diferencias entre zonas geogréficas; los analisis
correspondieron a la divisiébn por regionales que
opera en Colombia para las actividades de dona-
cion y trasplante, segun lo establecido en las
resoluciones 2640 de 2005 y 3272 de 2011 del
Ministerio de la Proteccion Social. Teniendo en
cuenta este criterio geografico, se encontrdé una
menor seroprevalencia de IgG para citomegalovirus
en la regional 4 (Bucaramanga), lo cual podria
estar asociado a condiciones socioecondémicas;
sin embargo, es necesario indicar que el nimero
de individuos de esta regional es mucho menor
que el de las regionales 2 (Medellin) y 1 (Bogota),
las cuales tuvieron la mayor representacion entre
la poblacion estudiada, asi como las cifras mas
altas de seroprevalencia.

Se determind la edad como una variable asociada
a una mayor prevalencia de anticuerpos IgG para
citomegalovirus, tanto en donantes de 6rganos
como en los receptores de trasplante renal, con
una diferencia significativa entre menores de
18 afios y mayores de 50, lo cual indica que a
medida que aumentaba la edad se incrementaron
los resultados positivos para anticuerpos anti-
citomegalovirus, tal como se ha reportado en
estudios en diferentes poblaciones (8,17-26), y
que la mayoria de las infecciones ocurren durante
la nifiez, lo que explica que el riesgo de infeccion
en los adultos de Colombia sea inferior a 10 %. La
poca frecuencia de infeccion primaria en adultos
es relevante para los pacientes con trasplante,
pues estos derivan su riesgo de enfermedad
casi exclusivamente de la presencia de infeccién
previa en el individuo receptor o en el donante del
organo. En los donantes y receptores negativos,
el riesgo de enfermedad por citomegalovirus es
extremadamente bajo.

Una de las implicaciones de este estudio
se relaciona con el riesgo de infeccion o su
reactivacion en los pacientes receptores del tras-
plante. El riesgo de infeccibn o de enfermedad
por citomegalovirus en receptores de trasplante
esta determinado por diversas caracteristicas del

Citomegalovirus en trasplante renal

huésped, entre las cuales cabe mencionar las
enfermedades concomitantes, la edad, los factores
genéticos y los factores de alto impacto, como
la inmunosupresion y el estado serolégico del
citomegalovirus determinado por la asociacién
entre la presencia de IgG en el donante y en el
receptor, lo cual permite establecer categorias de
riesgo alto, intermedio y bajo (4,27).

En estudios anteriores en Colombia, Correa, et al.,
reportaron en 1989 tasas de prevalencia mas bajas
en donantes (81 %) y en receptores (89 %), con
mayor prevalencia en los receptores de trasplante
renal; de igual forma, reportaron 76 % de parejas
positivas de donante y receptor (28). Los resulta-
dos del presente estudio evidenciaron porcentajes
mas altos (81,2 %), con una muestra mucho mas
representativa de individuos de diferentes zonas
geograficas del pais.

En la poblacion estudiada, 91,4 % de los pacientes
con trasplante de rifion tenian riesgo intermedio,
mientras que 7,3 % eran de riesgo alto. Estos
datos tienen repercusiones en la planeacion de
las estrategias de prevencion de la reactivacion,
la infeccidn o el desarrollo de la enfermedad entre
los pacientes sometidos a trasplantes. Un estudio
previo en Medellin encontrd6 que la frecuencia
de pacientes de bajo riesgo era de 0,8 %, de
riesgo intermedio, 90,9 % y de alto riesgo, 8,2 %
(29). Estos datos sugieren que la mayoria de los
pacientes requieren una estrategia preventiva
(profilaxis 0 una estrategia anticipativa), pues
menos de 10 % se consideraria de bajo riesgo y no
requeriria de ninguna estrategia preventiva (30,31).
En los estudios de cinética viral se ha validado esta
aproximacion, y se ha demostrado que las tasas
de replicacion se acercan a 0 % en los grupos de
bajo riesgo, flucttan entre 40 y 60 % en los grupos
de riesgo intermedio y son cercanas a 90 % en los
de alto riesgo.

Una limitacion importante de este estudio fue su
caracter retrospectivo, ya que no se pudo deter-
minar la conducta adoptada en el seguimiento
de los individuos sometidos a trasplante. Sin
embargo, considerando el comportamiento del
citomegalovirus y la prevalencia determinada
en la poblacion, el panorama que se evidencid
refleja el riesgo de infeccién o enfermedad en
los pacientes con trasplante renal en Colombia y
plantea la necesidad de implementar estrategias
de prevencion en el manejo de las personas
sometidas a trasplantes para minimizar los riesgos
de infeccién y de enfermedad por citomegalovirus.
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