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hepato-renal, en pacientes con riesgo intermedio
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Resumen

Introduccion: La infeccion por citomegalovirus (CMV) es una
causa relevante de morbimortalidad en los receptores de trasplante
de organos sélidos, lo que hace crucial implementar medidas de pro-
filaxis y evaluar el riesgo individual para optimizar su prevencion.
Objetivo: Analizar variables que se relacionen con el desarrollo de
la infeccion/enfermedad por CMV en el primer afio post-trasplante
en pacientes con riesgo intermedio. Pacientes y Métodos: Estudio
analitico de tipo caso-control, retrospectivo, en pacientes receptores

de trasplante hepatico (TH) o hepato-renal con riesgo intermedio para

desarrollo de infeccion/enfermedad de CMV. Periodo de estudio: 2012-
2022. Resultados: 188 pacientes con riesgo intermedio recibieron TH
o0 hepato-renal. Treinta y uno de cada 100 pacientes con riesgo inter-
medio presentaron infeccion/enfermedad por CMV; 6,9% desarrolld
enfermedad. El grupo de casos (con infeccion/enfermedad por CMV)
se conformo por 59 pacientes y el grupo de controles por 56. En los
casos, el 88,1% (n = 52) presento infeccion/enfermedad por CMV en
las primeras 10 semanas postrasplante. Se identific6 una asociacion
significativa entre el filtrado glomerular (FG) < 60 ml/min al mes
del trasplante y un mayor riesgo de infeccion/enfermedad por CMV,
demostrando ser un factor de riesgo [OR = 2,84, IC 95% (1,01-7,95),
P=0,041]. Conclusiones: Un filtrado glomerular (FG) por debajo del
limite normal al mes del trasplante se asocia con un mayor riesgo de
infeccion o enfermedad por CMV.

Palabras clave: trasplante hepatico; hepato.renal; infeccion por

citomegalovirus (CMV); enfermedad por CMV; factores de riesgo;
profilaxis antiviral.
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Abstract

Background: CMV infection is a significant cause of morbidity
and mortality in solid organ transplant recipients, highlighting the
importance of prophylactic measures and individual risk assessment
for more effective prevention. 4im: To analyze risk factors for CMV
infection/disease development within the first year post-transplant in
intermediate-risk patients. Methods: A retrospective case-control study
on liver transplant recipients at intermediate risk for CMV infection/
disease (2012-2022). Results: Of 188 intermediate-risk patients, 31%
developed CMV infection/disease; 6.9% developed disease. The
case group (n =59) and control group (n = 56) showed that 88.1% of
cases occurred within the first 10 weeks post-transplant. Lower renal
function at one month post-transplant was significantly associated
with increased CMV infection risk [OR = 2.84, 95% CI (1.01-7.95),
P = 0.041]. Conclusions: A glomerular filtration rate (GFR) below
the normal limit one month after transplantation is associated with a
higher risk of CMV infection or disease.

Keywords: liver transplant; hepatorenal ransplant; cytomegalovirus
(CMV) infection; CMV disease; risk factors; antiviral prophylaxis.
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Introduccion

itomegalovirus (CMV), de la familia Herpesviridae

y subfamilia Betaherpesvirinae, es un virus am-

pliamente distribuido con el ser humano como
Unico reservorio. Su seroprevalencia es elevada a nivel
global, alcanzando hasta 88% en la poblacion general y
aproximandose a 100% en adultos en Sudamérica. En
Uruguay, aunque no se dispone de estudios generales de
seroprevalencia, se ha reportado una prevalencia de 95%
entre los receptores de trasplante hepatico'”.

La primoinfecciéon por CMV ocurre generalmente en
la infancia y se transmite de forma vertical u horizontal.
Habitualmente, esta infeccion es controlada por el sistema
inmune del hospedero y suele ser subclinica. Sin embargo,
en situaciones de inmunosupresion, como en los recep-
tores de trasplante de organos solidos (TOS), el CMV
puede reactivarse, generando una replicacion viral activa
con diversas manifestaciones clinicas que constituyen una
causa importante de morbimortalidad’'*3.

En receptores de trasplante hepatico (TH), la infeccion
por CMV es una complicacion frecuente, produciendo
cuadros que van desde un curso asintomatico hasta
enfermedades graves con afectacion visceral, como
hepatitis y colitis. Los factores de riesgo mas relevantes
en estos casos incluyen la seronegatividad del receptor
que recibe un injerto de un donante seropositivo y el uso
de inmunosupresores como la timoglobulina. En general,
los pacientes seronegativos (R-) que reciben un injerto
de un donante seropositivo (D+) o aquellos tratados con
timoglobulina como medicamento de induccion se
consideran de alto riesgo. Por otro lado, los pacientes
seropositivos (R+) que no han recibido timoglobulina
presentan un riesgo intermedio de desarrollar infeccion,
independientemente del estatus seroldgico del donante.
Finalmente, los receptores seronegativos de donantes
también seronegativos (D-) se clasifican como de bajo
riesgo'*".

Entre los grupos de riesgo establecidos, los pacientes
de riesgo intermedio representan una poblacion heterogé-
nea, lo cual dificulta identificar con precision a aquellos
que podrian beneficiarse de estrategias preventivas mas
estrictas. Este desafio es especialmente relevante en con-
textos con acceso limitado a herramientas avanzadas de
evaluacion de riesgo, como los ensayos de liberacion de
interferon gamma (IGRA), entre ellos el QuantiFERON-
CMV vy el ELISPOT-CMV, que permiten evaluar la
inmunidad celular especifica contra el virus y podrian
optimizar las estrategias de prevencion en este grupo
de pacientes!®. La falta de evidencia especifica a nivel
internacional sobre los factores de riesgo en esta poblacion
motivo la realizacion de este estudio.

El objetivo fue determinar la incidencia acumulada y
analizar variables que se asocien al desarrollo de infeccion

y/o enfermedad por CMV durante el primer afio posterior
al trasplante hepatico en pacientes con riesgo intermedio.

Pacientes y Métodos

Se llevé a cabo un estudio analitico de tipo caso-
control, retrospectivo, en un unico centro de TH (Uni-
dad bi institucional) ubicado en el Hospital Militar de
Montevideo, Uruguay. Se incluyeron pacientes recepto-
res de TH y hepato-renal con riesgo intermedio para el
desarrollo de infeccion/enfermedad por CMV. Se cred
un formulario para la recoleccion de datos que posterior-
mente fueron cargados en una base SPSS 29 elaborada
para el analisis de los mismos. El periodo de estudio fue
del 31/3/2012 al 31/3/2022.

Criterios de inclusion

Receptores de TH o hepato-renal con riesgo intermedio
para desarrollo de infeccion/enfermedad por CMV (IgG
de CMV del receptor reactiva y que no hubieran recibido
timoglobulina en la induccion).

Criterios de exclusion

Pacientes fallecidos dentro del primer afio posterior
al trasplante; pacientes que recibieron un retrasplante y
aquellos de los que no teniamos suficientes registros de
datos paraclinicos para considerarlos en el estudio.

Seleccion de la muestra

Se incluyeron pacientes receptores de TH o hepato-
renal con riesgo intermedio para el desarrollo de infeccion/
enfermedad por CMV. La seleccion de los grupos de
estudio se realizd mediante un muestreo aleatorio, ase-
gurando una relacion aproximada de 1:1 entre los casos
(pacientes que desarrollaron infeccion/enfermedad por
CMV) y los controles (pacientes que no la presentaron).
En los pacientes que experimentaron més de un episodio
de infeccion/enfermedad por CMV, solo se considero
el primer evento. Para la asignacion de los controles,
se utiliz6 una planilla de Excel con seleccion aleatoria.

Variables

Las variables utilizadas fueron las siguientes:

En el periodo pretrasplante se incluyeron la edad del
receptor, sexo, tipo de 6rgano a ser trasplantado (higado,
higado y rindn), edad del donante, diagnostico de diabetes
mellitus y el MELD (Model for End-stage Liver Disease).

En el periodo posterior al trasplante se registro la
presencia de rechazo agudo del injerto que requirio el
uso de timoglobulina o metilprednisolona (MP) dentro
de los tres meses previos al desarrollo de infeccion/
enfermedad por CMV, para los casos, y durante el afio
siguiente al trasplante para los controles. El uso de dosis
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de micofenolato (MMF) > 2 g al dia (se tomaron en cada
grupo iguales periodos de estudio que para el rechazo
agudo). El filtrado glomerular (FG) (medido al mes y al
afio postrasplante con la formula CKD-EPI). El recuento
de linfocitos totales medidos a la semana, al mes y a los 3,
6y 12 meses (se consider6 linfopenia valores < 610 céls/
mm?® segin estudios previos)®-!. El valor de globulinas
(igual tiempo de medicion que los linfocitos, se considerd
hipoglobulinemia valores <2.300 mg/L segtin el corte de
laboratorio) y la necesidad de reintervencion quirtrgica
inmediata.

Los datos de cada variable se obtuvieron mediante la
revision de las historias clinicas (tanto electronicas como
en papel) y el acceso a los registros de laboratorio del
D.N.S.FF.AA. (Direccion Nacional de Sanidad de las
Fuerzas Armadas).

Definiciones operativas
Infeccion asintomatica por CMV: La deteccion de

replicacién del CMV en ausencia de signos o sintomas!>!3.
En nuestro centro el cut off establecido como parametro

para inicio de terapia antiviral es con carga viral (CV) de

CMV de 1.500 Ul/ml, definido para muestras en plasma?®.
Enfermedad por CMV: Presencia de infeccion por

CMYV asociada a signos y sintomas clinicos. Se presenta

como sindrome viral o enfermedad con compromiso

visceral (hepatitis, neumonitis, colitis, retinitis, etc.), que
se traduce por sintomas y signos que afecten al 6rgano
diana'>"3.

» Sindrome viral: Presencia de infeccion por CMV aso-
ciada a fiebre > 38°C axilar durante al menos dos dias,
malestar general, leucopenia (recuento de leucocitos
< 3.500/uL o disminucién > 20%), trombocitopenia
(recuento de plaquetas < 100.000/uL o disminucion
> 20%) o elevacion de transaminasas (ALT o AST
> 2 veces el limite superior normal)®3.

* Hepatitis por CMV: Pruebas de funcion hepatica
anormales junto con la deteccion de CMV en tejido
hepatico y exclusion de otras causas documentadas de
hepatitis'?.

» Enfermedad gastrointestinal por CMV: Presencia de
sintomas gastrointestinales (superiores y/o inferiores),
lesiones mucosas macroscopicas y deteccion de CMV
en tejido intestinal'3.

e Neumonitis por CMV: Presencia de sintomas y/o
signos clinicos de neumonia (nuevos infiltrados en
imagenes, hipoxia, taquipnea, disnea) junto con la
deteccion de CMV en tejido pulmonar o en lavado
bronco-alveolar'.

* Retinitis por CMV: Hallazgos oftalmologicos tipicos
de retinitis y deteccion de ADN de CMV en el humor
vitreo u otra parte del ojo. En casos de retinitis proba-
ble, se requiere inicamente la presencia de hallazgos
oftalmologicos tipicos de retinitis por CMV".
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Riesgo alto para desarrollo de infeccion/enfermedad
por CMV: Pacientes con status serologico IgG negativo
para CMV que recibieron injerto de donante con IgG para
CMV positiva y/o que hubieran recibido timoglobulina
como inmunosupresor en la induccion'>".

Riesgo intermedio para desarrollo de infeccion/
enfermedad por CMV: Pacientes con status serologico
IgG positivo para CMV que no hubieran recibido timo-
globulina como inmunosupresor en la induccion'>!3,

MELD (Model for End-stage Liver Disease): Puntaje
de gravedad de la hepatopatia que se utiliza para priorizar
los pacientes en lista de espera de TH, considera tres
variables: INR, bilirrubinemia y creatininemia®.

Protocolo nacional para la prevencion de
infeccion/enfermedad por CMV en pacientes
receptores de trasplante hepdtico de riesgo
intermedio (R+)?"

Estrategia anticipada: Monitorizacion virologica con
carga viral de CMV con la siguiente frecuencia:
- Meses 1 al 3: semanal.
- Meses 4 al 6: cada 15 dias.
- Meses 7 al 12: mensual

Sila CV supero el punto de corte (1.500 Ul/ml) o pre-
sento alta cinematica de replicacion se inicio tratamiento
en base a ganciclovir 5 mg /kgi.v. ¢/ 12 hs. o valganciclo-
vir 900 mg v.o. ¢/ 12 hs. La duracion del tratamiento fue
hasta obtener dos cargas virales negativas consecutivas,
por un minimo de 14 dias.

Normas Eticas. Este trabajo fue presentado al
Comité de Etica del D.N.S.FF.AA. Luego de evaluado
se concluyb que no existian impedimentos éticos para
su realizacion. Se respetaron todas las normas éticas de
investigacién en humanos previstas en la Declaracion de
Helsinki de 1964 y sus posteriores enmiendas. Los datos
se manejaron de forma anénima.

Estadistica. El andlisis descriptivo de variables
cualitativas se presenta con frecuencias absolutas (n) y
relativas (%). Para variables discretas o continuas sin
distribucion normal, mediana y rango intercuartilico
(RIQ). La normalidad de estas variables se estudié con
test de Shapiro-Wilkins.

Para el estudio de asociacion entre variables categori-
cas se utilizo test x> o exacto de Fisher en los casos que
correspondiere por valores esperados menores a 5. De
observarse una asociacion se calculd la correspondiente
fuerza de asociacion con la medida de odds ratio (OR)
y su intervalo de confianza (IC) al 95%. Para el estudio
de diferencias entre grupos para variables cuantitativas
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se utilizo test no paramétrico de Mann-Whitney, dado
que ninguna de las variables cuantitativas presentd una
distribucion normal.

La incidencia acumulada de desarrollo de infeccion/
enfermedad por CMV se calculé como el numero de
pacientes receptores de trasplante con riesgo intermedio
que desarroll6 la cualidad de interés por el total de recep-
tores de trasplante con riesgo intermedio, expresandose
el resultado final con una constante k = 100.

Para conocer la velocidad de desarrollo de infeccion/
enfermedad por CMV se tomd en cuenta los pacientes
que lo desarrollaron y para el tiempo se tomd en cuenta
la semana en que lo presentaron. En todos los casos se fijo
un nivel de significacion de 0,05. El soffware estadistico
utilizado para el andlisis correspondié a STATA v.15.0.

Resultados

Durante el periodo de estudio, se realizaron 204
trasplantes en nuestro centro. De estos, 188 fueron
en pacientes con riesgo intermedio, de los cuales se

204 trasplantes hepéatico/
hepato-renal
(31/3/2012-31/3/2022)

( Excluidos: n = 16 alto riesgo )—

188 trasplantes hepético/hepato-renal en
pacientes con riesgo intermedio

Excluidos (n = 35)
Retrasplante (n = 10)

Fallecimiento en el primer afio (n = 12)
Datos insuficientes (n = 13)

153 pacientes cumplieron criterios de
inclusion

( Excluidos: 38 pacientes al azar )—

Casos: 59 pacientes con infeccién/
enfermedad por CMV

Controles: 56 pacientes sin infeccion/
enfermedad por CMV

52 pacientes (88,1%) presentaron infeccion/enfermedad
por CMV en las primeras 10 semanas posttrasplante

Figura 1. Flujograma de pacientes incluidos en el estudio. CMV: citomegalovirus.
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excluyeron 35: 10 que recibieron un retrasplante, 12
que fallecieron durante el primer afio postrasplante y 13
con datos insuficientes. Los pacientes que desarrollaron
infeccion/enfermedad por CMV formaron el grupo de
casos, con un total de 59 pacientes. El grupo de control
se conformd por 56 pacientes que no desarrollaron
infeccion/enfermedad por CMV, seleccionados aleato-
riamente, manteniendo una relacion aproximada de 1:1.
La Figura 1 muestra el proceso de seleccion de pacientes
y las exclusiones.

De los 188 pacientes con riesgo intermedio, 59
desarrollaron infeccion/enfermedad por CMV, con una
incidencia acumulada de 31,4 casos por cada 100 pacien-
tes. De estos 59 pacientes, 13 desarrollaron enfermedad,
manifestandose como compromiso visceral en 10 casos
o sindrome viral en 3 casos. Los 46 pacientes restantes
(77,9%) presentaron una infeccion asintomatica. La
incidencia acumulada de enfermedad en la poblacion
con riesgo intermedio fue de 6,9%. Las caracteristicas
de esta poblacion y la diferenciacion entre infeccion y
enfermedad se detallan en la Tabla 1.

Temporalmente, se observo en este grupo de pacien-
tes que el mayor porcentaje de infeccion/enfermedad
por CMV tuvo lugar en las primeras 10 semanas post-
trasplante, con 52 casos (88.1%). El Grafico 1 ilustra esta
distribucion temporal.

En cuanto a las variables analizadas, destacamos el

Tabla 1. Generalidades de la poblacion receptora de
trasplante hepatico con riesgo intermedio. Programa
Nacional de Trasplante Hepatico - URUGUAY. Periodo
Marzo/2012-Marzo/2022. (n = 188)

Variables

Sexo masculino, n 122
Edad, mediana (P25-P75) afos 47,9 (40-58)
Organo trasplantado:

Hepatico, n (%) 178 (94,7)
Hepato-renal, n (%) 10 (5,3)
MELD pre-trasplante, mediana (P25-P75) 20 (16-22)

Status CMV donante/receptor:
+/+, n (%) 177 (94,1)
-/+, n (%) 11(5,9)
Pacientes con infeccién/enfermedad por CMV, n (%) 59 (31,3)
Paciente con infeccion, n (%) 46 (24,4)
Pacientes con enfermedad, n(%) 13 (6,9)

CMV: citomegalovirus; MELD: Model for End-stage Liver Disease;
n: ndmero.

Rev Chilena Infectol 2025; 42 (2): 107-114
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FG medido al mes posterior al trasplante, que fue menor
en el grupo de casos, con 25,4% (n = 15) de valores de
FG inferiores a 60 mL/min/1,73 m?, en comparacion con
10,7% (n = 6) en el grupo de control. Esto indica una
asociacion estadisticamente significativa entre un FG
disminuido al mes post-trasplante y la presencia de in-
feccion/enfermedad por CMV, con un riesgo [OR = 2,84;
IC 95% (1,01- 7,95), P = 0,041].

Con relacion al valor de MELD previo al trasplante,
100% (n = 5) de los pacientes con valores mayores a 30
desarrollaron infeccion/enfermedad por CMV con pos-
terioridad al trasplante. Por otro lado, la totalidad de los
pacientes controles (100%, n = 56) presentaron valores
de MELD < 30.

Las demas variables, que incluyeron caracteristicas
demograficas, clinicas y de laboratorio, tanto en el pre-  Grafico 1. Frecuencia de replicacion de CMV con relacién al tiempo en pacientes con riesgo
trasplante como en el post-trasplante, se presentan en la  intermedio en el primer afio postrasplante hepético. Programa Nacional de Trasplante Hepético -
Tabla 2. URUGUAY. Periodo 2012-2022.

1,2

0,8

0,6

0,4

0,2

Proporcién acumulada de pacientes

0 5 10 15 20 25 30 35 40 45

Tiempo en semanas

Tabla 2. Potenciales factores asociados a infeccion/enfermedad por CMV en pacientes con riesgo intermedio en el primer afio postrasplante hepatico.
Programa Nacional de Trasplante Hepatico - URUGUAY. Periodo 2012-2022.

Caracteristicas Casos (n = 59) Controles (n = 56) Valor p
Edad del receptor (afos)* 51 (36 -58) 52 (43,3 -59) 0,289
Sexo masculino, % (n) 59,3 (35) 67,9 (38) 0,342
femenino, % (n) 40,7 (24) 32,1 (18)
Diabetes mellitus, % (n) 23,7 (14) 28,5 (16) 0,818
Organo trasplantado:
TH, % (n) 94,9 (56) 96,4 (54) 0,525
THR, % (n) 5.1 (3) 3,6 (2)
Edad del donante, (afos)* 33,0 (23.5 - 44.0) 30,0 (20,0 - 40,8) 0,88
Rechazo agudo en los 3 meses previos al desarrollo de CMV, % (n) 44,1 (26) 46,4 (26) 0,473
MP en rechazo, % (n) 42,4 (25) 33,9 (19) 0,352
Timoglobulina en rechazo, % (n) 1,7 (1) 7.1 (4) 0,166
Dosis MMF = 2 g en 3 meses previos al desarrollo de CMV, % (n) 78,0 (46) 66,1 (37) 0,155
FG al mes, (mL/min/1.73m?)
< 60 al mes, % (n) 25,4 (15) 10,7 (6) 0,041
> 60 al mes, % (n) 74,6 (44) 89,3 (50)
FG al ano, (mL/min/1.73m?)
= 60 al afo, % (n) 22,0 (13) 12,5 (7) 0,178
> 60 al afo, % (n) 78,0 (46) 87,5 (49)
Linfocitos totales (céls./mm3)*
Mes 1 1.200 (700 - 2.000) 1.200 (600 — 1.875) 0,664
Mes 3 1.300 (900 - 1.800) 1.100 (800 — 2.000) 0,777
Mes 6 1.500 (900 - 2.200) 1.200 (825 - 1.775) 0,120
Globulinas (mg/dL)*
Mes 1 2.400 (2.000 - 2.700) 2.350 (2.025 - 2.575) 0,792
Mes 3 2.400 (2.000 - 2.500) 2.350 (2.100 - 2.600) 0,399
Mes 6 2.300 (2.000 - 2.800) 2.400 (2.200 - 2.600) 0,768
MELD < 30, % (n) 91,5 (54) 100,0 (56) 0,033
> 30, % (n) 8,5 (5) 0 (0) -
Reintervencién, % (n) 10,2 (6) 12,5 (7) 0,693

*Valores expresados en mediana y rango intercuartilico (p25-p75). **Todos los valores restantes se expresan en % (n). CMV: citomegalovirus. TH: trasplante hepatico.
THR: trasplante hepato-renal. MP: metilprednisolona. MMF: micofenolato. FG: filtrado glomerular. MELD: Model for End-stage Liver Disease.
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Discusion

Este estudio representa el primer trabajo nacional en
receptores de TH o hepato-renal que analiza variables
para el desarrollo de infeccion/enfermedad por CMV en
paciente con riesgo intermedio. Resalta la necesidad de
perfeccionar continuamente las estrategias de preven-
cion, considerando tanto las caracteristicas individuales
de cada paciente como las tendencias observadas en
estudios internacionales. En particular, se enfatiza la
importancia de una vigilancia rigurosa en pacientes con
funcidn renal alterada post-trasplante y subraya la nece-
sidad de intensificar el control durante el primer trimestre
post-trasplante, un periodo critico para la deteccion y
prevencion de infecciones. Esto se ve reflejado en los
resultados que se describen a continuacion.

El hallazgo mas importante en nuestro estudio fue la
asociacion significativa entre valores de FG < 60 mL/
min/1,73 m? al mes posterior al trasplante y un mayor
riesgo de infeccion/enfermedad por CMV, con riesgo
[OR =2,84,1C 95% (1,01; 7,95), P = 0,041].

Este hallazgo concuerda con estudios anteriores en
receptores de trasplante renal que demostraron una
relacion entre la funcion renal alterada y una mayor
incidencia de infeccion por CMV?*. Este resultado
sugiere que la funcion renal podria configurar un factor
de riesgo para esta patologia y justificar una vigilancia
mas estrecha en aquellos pacientes que presenten alte-
racion de esta. A pesar de un analisis exhaustivo, no
se encontro evidencia de este hallazgo en estudios en
pacientes con TH.

En nuestra cohorte de 188 pacientes, se observo una
incidencia acumulada general de infeccion/enfermedad
por CMV de 31,4% (31 casos por cada 100 trasplantes
realizados). La incidencia acumulada de enfermedad fue
de 6,9%. Esta tasa de enfermedad es comparable con la
reportada por Yilmaz ZB y cols.*, quienes encontraron
una incidencia de 5,7% en un grupo similar de pacientes
con TH y receptor seropositivo. En nuestro estudio, la
incidencia acumulada de infeccion asintomatica alcanzé
a 24,4% (n = 46), lo que sugiere una deteccion efectiva
y un manejo temprano de la viremia, evitando asi la pro-
gresion a enfermedad. Asimismo, es relevante destacar
que en nuestra cohorte no se registraron fallecimientos
atribuibles a infeccion o enfermedad por CMV, sugiriendo
una adecuada estrategia de monitoreo y tratamiento en
este grupo de pacientes.

En los pacientes que presentaron infeccion/enfer-
medad por CMV, se observo la mayor incidencia en las
primeras 10 semanas post-trasplante (n = 52, 88,1%).
En concordancia con nuestros hallazgos, Fernandez
Garciay cols.?, evidenciaron que la mediana de tiempo
de incidencia de infeccion/enfermedad por CMV en
su estudio en pacientes con TH fue a las seis semanas

posteriores al trasplante. Del mismo modo, Schoeberl
AK y cols.”, reportaron en trasplante cardiaco una
mayor incidencia de infeccién/enfermedad por CMV
dentro de los primeros tres meses post-trasplante en
pacientes con R+.

Con relacion al valor de MELD > 30 previo al tras-
plante, aunque no se logr6 evidenciar una asociacion
estadisticamente significativa, es notable que la totalidad
de los pacientes con MELD > 30 (n = 5) desarrollaron
infeccion/enfermedad por CMV. Este hallazgo, aunque
limitado por el pequeio tamafio de la muestra, sugiere
que los pacientes con un MELD elevado podrian estar
en mayor riesgo de desarrollar infeccion/enfermedad
por CMV con posterioridad al trasplante®. Sin embargo,
se requieren estudios adicionales en nuestro medio para
confirmar esta posible asociacion y comprender mejor su
implicancia clinica.

En cuanto a las demas variables estudiadas, no
mostraron una relacion significativa con el desarrollo de
infeccién/enfermedad por CMV. Estos hallazgos con-
trastan con estudios internacionales que han identificado
asociaciones significativas con estos otros factores y el
desarrollo de infeccion/enfermedad por CMV en pacientes
con trasplante de drgano sélido como la edad del receptor
mayor a 65 afos, el uso de MMF en dosis elevadas como
terapia inmunosupresora de mantenimiento, la presencia
de rechazo del 6rgano trasplantado y el uso de terapia in-
munosupresora en su tratamiento, el recuento de linfocitos
totales < 610 céls./uL posterior al trasplante, asi como la
presencia de diabetes mellitus en el paciente receptor de
un trasplante?-3,

Finalmente, es importante destacar que la infeccion por
CMYV contintia siendo una complicacién importante en los
receptores de TH. En nuestro centro, la baja incidencia
de enfermedad refleja la efectividad de nuestros proto-
colos. Este estudio aporta a la literatura médica actual
evidencia de que una adecuada gestion de la funcion renal
post-trasplante, combinada con el monitoreo de cargas
virales, puede disminuir significativamente el riesgo de
infeccion/enfermedad por CMV en receptores de TH de
riesgo intermedio.

Este estudio presenta varias fortalezas. En primer lugar,
se trata del primer trabajo a nivel nacional que analiza
variables relacionadas con el desarrollo de infeccion o
enfermedad por CMV en pacientes receptores de TH o
hepato-renal con riesgo intermedio. Ademas, se basa en la
experiencia del tinico centro de TH existente en Uruguay.
Otra fortaleza relevante es el extenso periodo de analisis,
abarcando diez afos de seguimiento, lo que proporciona
una vision amplia y robusta de la evolucion de estos pa-
cientes. Asimismo, el estudio incluye un nimero elevado
de pacientes, lo que refuerza la validez y relevancia de
los hallazgos obtenidos.

No obstante, existen algunas limitaciones a considerar.
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Se trata de un estudio retrospectivo, lo que podria influir

Conclusiones

en la generalizacion de los resultados a otras poblaciones

o centros de trasplante. Ademads, la heterogeneidad de la
poblacion con riesgo intermedio representa un desafio,
dado que su definicion no esta claramente estandarizada,
lo que puede implicar la inclusion de pacientes con perfiles
de riesgo tanto mayores como menores. A pesar de estas
limitaciones, los hallazgos aportan informacion valiosa
para la optimizacion del manejo del CMV en este grupo

de pacientes.
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