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RESUMEN. 

La infección por citomegalovirus (C 1 e un a importante causa de morbilidad y 
mortalidad en los pacientes que reciben un trasplante de órgano sólido. El impacto del 
CMV no solo incluye efectos nocivos direc tos al organismo como son fiebre, leucopenia y 
afección a órgano-blanco, si no también efectos indirectos como: incremento del rechazo 
agudo y crónico del órgano trasplantado eleva el riesgo de infecciones oportunistas al 
aumentar el estado inmunosupresivo del hué ped, así mismo se asocia con un incremento 
de los días de estancia hospitalaria y los costos que con lleva el tratamiento, por lo que las 
estrategias terapéuticas de prevención de la infección y enfermedad por CMV podrían 
representar una excelente opción para el paciente trasplantado. 
Las estrategias de prof11a xis y prevención han reducido sustancialmente la infecci ón 
sintomática por CMV en el período post ITasplante inmediato, sin embargo también con 
ello se ha visto incrementado el riesgo de infecci ón tardía o recurrente por C 1V y la 
resistencia y/o toxicidad a los medicam entos hasta llegar afectar el estado inmunológico 
del paciente, por lo que el propósito de es te estud.io es hacer una revisión de las estrategias 
de tratamiento es tabl ecidas ac tualm ente para prevención de la enfermedad por CMV en el 
paciente pediátrico con trasplante renal. 
Obj etivo: Evaluar la efica cia del tratamiento profil áctico versus el preventivo en el 
control de CMV en pacientes pediátricos de transplante renal. 
Materiales y Métodos: Se rea lizó un a búsqu eda sistemática en las bibliotecas electrónicas: 
Cochran e, Pub Med, Scielo, Artemisa, Ovid, Lilacs . Palabras de búsqueda: preemptive, 
prophylactic, thcrapy, kidney transpla ntation, cytomegalovirus. Se evaluó el ni vel de la 
evidencia y el grado de recomendación de cada a rticulo, utilizando la esca la de OXFORD. 
Resultado: Se observo una reducción de la enfermedad a órgano blanco con ambas 
estrategias, considerándose que el tratamiento prof11áctico di sminuye el índice de 
infecciones agregadas, El costo de la terapia prof11áctica se ve afectado por el costo/ días 
de utilización del fármaco. M.ientras que el cos to de la terapia preventiva se ve afectado 
por el costo de la monitorización con PCR. Se ve también un decremento importa nte en la 
mortalidad global con ambas es trategias de trata miento. No se pudo definir si hay cambios 
en el índice de rechazo agudo o crónico. Se observo mejor efecto fa rmacológico usando 
Ganciglovir o Valganciclovir como terapia del CMV, en comparación con Aciclovir, 
aunque el Valganciclovir presenta efectos adversos mayores. 
Conclusiones : Tanto el esquema de tratamiento profiláctico como preventivo tienen 
ventajas y desventajas durante su uso en la practica clínica, sin embargo, ambos son 
recom endabl es como medidas de terapia preventiva para evita r el ri esgo de infección por· 
CMV en los 100 días posteriores a l traspla nte. No existen estudios en niños que puedan 
evalua r objetiva mente estas terapias, por lo qu e deberán abrirse nue as líneas de 
inves tigación en es ta á rea ya qu e representan una poblaci ón altamente vulnerab le. 
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Pregunta de in ves tigación 

¿Cuál el la eficacia de l tratamiento profi láctico versus e l prevent ivo en el control de 
CM V en pacientes pedi átTico po t-tra plantados de riñón? 

ANTECEDENTES: 

C ITOMEGALO VIRUS (CMV) 

El citomegalovirus es un miembro de la fami li a Herperviridae , clas ifi cado en la 
subfamilia de los Betaherpesvirinae. Tiene un diámetro de 120 a 200nm, su estructura 
consiste en una coreo cápsu la la cual contiene una doble cadena de D A, una capside 
icosaédrica con 162 capsómero , una matri z y alrededor una envoltura ri ca en 
fosfo lípidos. La replicación vira l ocurre en el núc leo de las célul as de l huésped 
encontrándose en di versas secreciones como saliva, ori na, glándul a ga trointestinales, 
espenna, sangre etc. ( 1) 

Este virus tiene las características que en la población sana puede ocasionar una 
enfermedad genera lmente a intomática o un cuadro s imil ar a una infección de vías 
aéreas superiore (2), pero hay una población de pacientes que es vulnerable como son: 
pacientes inmunocomprometidos (traspl ante de médu la o trasplante renal) o en la etapa 
neonatal donde ca usa n enfem1ed ad por CMV. (3) 
El daño ocasionado por el vi ru e puede relac ionar directamente con e l agente 
(infección y/o enfennedad) o con una respuesta inmune del huésped rechazo del 
trasplante del que se trate) (4) . 

Preva lencia : 

El citomega lovirus es un virus que genera lmente ocasiona infecc ión as intomát ica en la 
población reportándose una seropreva lencia en Estados Unidos de un 85% y en Méx ico 
se ha reportado en mujeres embarazadas de un 95%. (5) 

En los pacientes post trasplante renal la enfem1edad intom ática por CMV e observa 
en un 8-39% con una mortalidad del 2% pero hasta un 75% de la población 
trasplantada ha presentado un epi odi o de infecc ión por CMV (6) La incidencia ele 
complicaciones asociadas a l CMV en pacientes transplantado se est ima en un 30-85%. 
(7) 
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Fisiopatología . 

La infección primari a puede o un·ir en las primeras dos décadas de la vida de una 
manera subclínica o as intomáti ca. De pu é de la infecc ión primaria, la respuesta 
inmunológica del huésped se enca rga de contro lar los s íntomas y la excreción vira l, y e l 
virus pasa a una fase de latencia encontrándose en las células endote lia les y 
leucocitos.(8) La reacti vación de l viru puede ocu1Tir en respuesta a diferentes estímulos 
particul am1ente en pacientes inm unosuprim idos como los pacientes trasplantados y 
neonatos, provoca ndo daño multi i temico (9) Se han descrito situaciones de ri esgo 
frecuentemente relacionadas con la in fección por CMV en pacientes con trasplante renal 
entre las que des tacan la re lac ión serológica entre donante y receptor (donante positi vo­
receptor negativo) ( 1 O) así como la intensa inmunosupres ión, (a ltas dosis de esteroides, 
los inmunosupresores OK T3 y la inmu nog lobulina antitim ocito) ( 11 ). 

Manifestaciones clínicas: 

En esta revisión nos enfocaremos a las mani festac iones clínicas en pacientes con 
trasplante renal las cuales se pueden presentar como infección o enfennedad. 

La infección consiste en la presencia del virus en su fonn a acti va (detectándose por 
antigenemia pp 65 o carga viral), pero no presenta man ifestac iones clíni cas. ( 12) 

La enf ermedad por CMV usualm ente se observa dentro de los 100 días posteriores al 
traspl ante renal y las manifestac iones clínica que pueden ir de leves a severas incluyen: 
fiebre (> 38°C) alteraciones hematológicas como leucopenia(WBC<4x 1 01 ) 
trombocitopenia (< 150x 1 O ), elevación en las pruebas de función hepática, 
neumonitis, alteraciones de l tracto gastrointesti na l con evidencia hi stopato lógica de 
invas ión, encefal itis, alteraciones inmuno lóg icas importantes que determinan cambi os 
en la inmunidad celul ar, incluyendo la in versión en la cantidad de CD4/C D8, ( 13) 
aumento de c itocinas e interleukinas IL- 1 ~ . IL-2 , IL-4, IL-8 , IL-1 0, FNT-a, e 
interferon-y, con e llo daño celular renal ecundario que detenninara la presencia de 
rechazo agudo o crónico del órgano, g lomeru lopati a y daños vascular endote lial, que 
di sminuyen sobrevida del trasplan te. ( 11 ) 
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Diagnost ico : 

Los métodos diagnó ti co para itomcgalovirus han evo lucionado y se han 
perfecc ionado en lo último año di minuyendo con esto el tiempo de reporte de 
resultados y aumentando la en ibilidad y e pecificidad. (14) 

La técnica ideale para el diagnó tico y ub ecuente monitori zación de la infección 
por M V sobre todo en paciente de alto ri esgo deben ser altamente sensibles y 
especifica con iderando la alta morbimortalidad. Teni endo como objetivo principal la 
detección temprana del virus de un estado de latencia (inacti vo) a otro acti vo (in fecci ón 
y/o enfem1edad). ( 15) 

Las técnicas que se han utilizado como herrami enta diagnostico por el clínico son : 

Cultivo viral (convencional y hell ial) e ba a en el aislamiento del virus en cu lti vo 
celul ar (fibroblas tos de pulmón de embrión humano o MRC5) ( 16) a partir de muestras 
clínicas, fundamentalmente: sangre, orina y lavado broncoa lveolar o biopsia renal. Las 
desventajas son el ti empo de reporte de esta técnica es de aproximadamente 3-4 
semanas. 

El Shell vial es una técnica de ai !ami ento mediante la tinción con anticuerpos 
monoclonales ant i pp72 del CM V para ¡ oder dar resultados entre 18 a 24 horas, sin 
embargo no se considera úti l en la monitorización temprana post trasplante para la 
instaurac ión de la terapia anticipada por su baja ensibilidad ya que no detecta ni veles 
bajos de replicación vira l. ( 17) 

Serologia lgM e lgG, e un método importante para conocer la serología pre trasp lante 
pero con va lor li mitado ( 19) como di agno tico de infección aguda ya que la mayoría de 
pacientes son seropo iti vo .( 1 ) 

Detección de región genómica pp67 por ASBA. E ta técnica se basa en la ex tracción, 
amplificació n y detección del ARNm que codifi ca la proteina pp67 indicando 
replicación viral acti va. Es menos sensible que la detección de D A por lo que su uso 
es limitado en el eguimiento post tra pl ante.( 17) 

La técnica de determinación de antígenos virales por inmunofluorescenci a en 
leucocito (antigenemi a pp 65) perm ite detectar antígenos tempranos virales en 
leucocitos, principalmente la pp65 (20) . Es una técn ica con un 90% de sensibilidad y un 
96% de e pecificidad, que correlaciona muy bien con las manifestaciones clínicas y con 
el pronóstico del paciente. La de ventaja e que es una técnica labori osa, requiere una 
medición objeti va del personal que lee la muestra y se necesita un número adecuado de 
poli morfonuc leares para su determinación (lamini ll a con un concentrado de célul as de 
aproximadamente 200,000 célula ) (2 1 ). Reportándose como positivo cuando se 
observan a partir del 20% positi vas para inmunofluorescencia. (22) 

PCR cualitcniva. Consiste en detectar el genoma AD del citom ega lovirus, el 
problema de interpretación clínica es que no es cuantitativa no pem1itiendo diferenciar 
entre el estado de latencia y act ividad. Tiene una sensibilidad del 97% y especificidad 
menor del 50% (23) 
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PCR cuantitwiva. E una prueba de biología molecu lar que permite la detección de 
una reg ión con tante de la glicoprot ína B de 250 pares de bases .te ni endo un a 
sensibilidad y especificidad aproxi mada de 97% pero cada instituc ión deberá de 
establecer la técnica en su pobl a ión. (2 ) 

Protocolos de detección temprana de infección por Citomegalovirus y seguimiento. 

Los paciente de alto riesgo parad arTo llar infecc ión por CMY son los qu e presentan 
serol ogía positi va para c itomega lovirus ya ean donador o receptor [D (+) y/o R (+)]. 
El tipo de órgano trasplantado tambi én tie ne un impacto impor1ante para el desa rro ll o de 
la enferm edad como e l trasplante de pulmón e in testino, le sigue e l hígado y fina lmente 
e l de riñón (24) 

Actualmente los esquemas de tratamiento profiláctico y preventi vo post trasplante de 
órgano sólido han sido comúnmente utilizados como medidas para evitar la enfe rm edad 
sistémica por CMY y di sminuir toda la complicaciones que conlleva la infecc ión. (25) 

El a lto ri esgo de complicac iones y secuel a 
renal secundari as a la infecc ión por CM 
anti virales profil ácticas o preventiva (26) 

que se presenta en receptores de trasp lan te 
ha re ultado la implementación de terapias 

La profilaxis universal con i te en dar tratamiento a dosis de 5 mg!kg/día con 
gancic lovir o otro antivira l efecti vo contra este vi rus a par1ir del d ía 1 del trasplante 
durante 100 días; (27) sin requerir la rea lización de métodos di agnósticos para CM Y. 
(2 ) 

Las estrategias de prevención inc luyen la ad ministrac ión de medicamentos anti CMY 
cuando se encuentra evidencia de un MY as intomática detectado por estudi os ele 
laboratorio para CMY. (29) Se deberá ele iniciar el seguimiento con pp65 o carga viral a 
partir del día 1 de l trasplante rena l, cada 15 día por los primeros 100 días, (30) 
posteriormente la determinación e rea lizara mensual hasta el año (3 1 ). En ca o de 
presentar cargas virales mayores de 10,000 e iniciará tratam iento preventivo, y en caso 
de enfennedad se iniciara tratam iento e tá ndar para ganciclovir a 1 O mg/kg/día. (32). 

Medicamentos uti lizados para protocolo de detección y vigil anc ia. 
Las opciones terapéuticas van desde la inmunización pas iva en fonn a de 
inmunog lobulina humana en su do fonn as: inmunoglobulin a no especi fi ca derivada de 
sangre de donadores sanos y la g lobu lina hiperinmune CMY-especifi ca la cua l es 
obtenida de donadores con a ltos títul os de a nticuerpos CMY.(33) 
El Ganc iclovir intravenoso ha sido frecuentemente utili zado en pac ientes con infección 
por CM Y, con una duración promedio de terapia de dos semanas a dosis de 5mg!kg/día 
cada 12hr . La vía oral ha sido recientemente aprobada para usarse en pacientes post 
tra pl antados como medida preventi va ele CMY, aun que la absorción vía oral e pobre 
se u a actua lmente como terapi a de mantenimiento en pacientes previamente tratados 
con Ac iclovir 1 . (34) Otro medicamento utilizado es el Yalga nciclo ir el cual muestra 
mej or bi ocl i ponibiliclacl vía ora l y res ulta ser mej or como terapi a de mantenimiento 
despu és del tratam iento con Gancic lovir IV. El fosca rnet ha s ido reservado 
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únicamente para pacientes que muestren intolerancia o resistencia o fa lla a l tratam iento 
con Ganciclovir, aunque a lgunos estudio han mostrado sinergismo si se usan ambos 
(35). 
El Cidofovir y formi visen por su larga ida media han resultado ser un tratamiento 

atractivo además de que lo intervalos de admi nistración son má espaciados. Su 
ap licación en trasplante actualmente una rea lidad, su uso también se ha 
implementado en casos de in fección re i tente a tratam iento convencional. Otras nuevas 
drogas han despertado interés en la comunidad médica por su mejor to leranc ia y 
efect ividad como lo es el mariba ir, un derivado del benzimidazol que hasta e l 
momento ha mostrado ser una opción prometedora como tratamiento de pacientes post 
transplantados (36) 

Figura 1 

•••••••• 
- rg•~•=li f'CA totr¡r< J 

• C!tOZ:O t CW 
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Es importante e l comentar la ventaja y des entajas de cada protoco lo de seguimiento: 

Profil ax is: las e ntaj a son fác il aplicac ión, d isminuye ri esgo de infecci ón por cm v e 
infecc iones bacteria na protozoaria y fú ng ica . 
Las de entaj a : en alg uno ca o in rementa los días de estancia intraho pitalati a 
pudi endo en e te periodo adqu irir infecciones nosocomia les, la res istenc ia de 
c itomega loviru a lo agent anti irale lo cua l se ha reportado en traspl ante de 
páncrea y rena l ha ta de un 25 %. (3 7), tam bi én evita la reconstitución inmune de la 
respue ta a citomega lo irus lo cual e ha relac ionado con la presencia tardía de 
infecc ión por este iru (po terior a lo 100 día de tra tami ento). (38) 

Preventivo: Ventaj as: Se puede utili zar tTatamiento vía ora l, hay disminuci ón de los 
días de estancia hospitalaria, no favorece res istenc ias ant ivirales. Desventaj as 
monitoreo continuo para detecc ión de infección por este virus. (39) (Cuadro 1.) 

TERAP IA VENTAJAS DESVENTAJAS 

. Fácil admin isLración . Req uiere hospi ta lización . Dismin uye riesgo d por periodos prolongados 
infeccione de tiempo en a lgunos 
opon uni tas( Fúngicas y caso. 

PROFILACT ICA bacterianas) . Riesgo de adquirir 
infecc iones 
nosocomiales. . Aument a resistenc ias 
posteriores a l CM V 

. No requiere anti vira l . Req uiere monitoreo 
in tra venoso. continuo para detección . Disminución de estancia de in fección por este 

PRE VE 'TIVA hospi ta laria. virus . o favorece resistencias 
ant ivira les. 

Cuadro 1: Ventajas y desventaj as de la terapia profil ácti ca y preventi va para CMV 



JUSTIFICACIÓ1 

El Inst ituto aciona l de Pediatría (1 P) reali za a l año un promedi o de 15 trasp lantes de 
riñón a la poblac ión infantil ad crita, iendo la infección por CMY una de las 
principales causas de la morbim ota lidad. 

El CM V representa un problema importante dentro de la poblaci ón trasplantada de 
nuestro país, no solo por e l e levado co to de los medicamentos para el tra tami ento de la 
in fecc ión y los día de hospita li zación i no por el impacto que provoca e l rechazo 
de l injerto, la perdida del mi smo y la di minución de la ca lidad y las expectativas de 
vida del pac iente pediátrico. 
Las terapias profil áct ica y preventiva reducen e l desaJTol lo de enfennedad por CMY a 
órgano blanco en un 80 y 72% respect ivamente comparado con los estud ios con placebo 
o los pacientes que no rec ibieron terapia a lguna, dism inuyendo la morbilidad hasta en 
un 60%. 

El propósito de este estudio es describir los esquemas que ex isten para disminu ir e l 
desarro llo de enfermedad por citomega loviru y que servirá como base para di señar un 
ensayo c línico si es que lo amerita la eviden cia encontrada. 

1 N P 
CENTR0 DE 1 'FORMACIOr · 

\: .. 1 i"o,f'l,~l.'· P.-· T~ . 
l: • t- 1-~ ~ ,,~'ff):J 
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OBJ ETIVOS: 

l. Eva luar eficac ia de l tratamiento profiláctico versus el prevent ivo en e l contro l ele 
CM V en pac ientes pediátrico ele transplan te renal. 

Materiales y 1étodos: 
a) Se realizó un a búsq ueda sistemática en la biblioteca electrón icas: Coch rane, Pub 
Mecl, Scielo, Artemisa, Ovid, Lil acs 
a) Pa labras de búsqueda : preempti ve, prophylactic, therapy, kidney transplantati on, 
cytom ega lovirus. ( anexo 1 ). 

e) Los lím ites fueron: estudios en humano , cualq uier género, en idi omas inglés, 
francés, español, ita liano, estudio entra pl ante renal. 
Se evaluó el ni vel de la evidenc ia y el grado ele recomendación ele cada artículo, 
uti lizando la escala de OXFORD, (a nexo: 2) recomendada por el grupo de revisores 
Cochrane Colabora tion: 

Selección de estudios: 

Se rea li zó la identificación del títu lo y el resumen de cada cita identificada con la 
estrategia de búsqueda. Se obtuvo e l texto completo de cada e tudio po iblemente 
e legible y e tradujeron lo es tudios cuando fue nece ario. Posteri om1ente se uti lizó un 
fo nnulari o de obtención de dato para ayudar a la ex tracción de la in fonnación y los 
datos pertinentes de cada estudio incluido. e eva luó cada artícu lo de fom1 a 
independiente para determinar i el e tuclio era elegibl e incluyendo los cri terios de 
selección. 

ivel de 
Evidenc ia 

1 o 

l b 
l e 
2" 
2b 
2c 
3" 
3b 
4 
5 

Tipo de Estudio 

Revis ión s istemática de ensa o c línicos a leatorizados homogéneos 
En ayo clíni co aleatOI-izado con intervalo ele confi anza estrecho 
Práctica c lín ica (todos o ninguno) 
Revisión s istemática de e tudi os de cohorte homogéneos 
Estudios de cohorte o en ayo c línico a leatori zado de baja cal idad 
Outcomes research . E tudios ecológicos. 
Revisión s i temática de ca o control. 
Estudio, ca o-control. 
Serie de casos o e tucli o e cohorte, caso-contro l de baja cal idad. 
Opinión de expertos, in a loración crí ti ca explicita, o basados en la 
Fisiología, bench research ojirst principies. 
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Criterios de 1 nclu sión : 

Estudi o : 
Ensayos c línicos a lcatori za do , rcvi ionc i tem áticas con o sin meta aná li sis. 
Periodo de publicación: de l 2000 a l 20 1 O. 
Part icipante de toda la edad e , independi ntementc de l estado serológico del CM V 
antes del rra plante, que e ometier n al meno a un traspl ante de órga nos sólidos 
(ri ñón , hígado, pulmón , orazón, páncrea ), se tomara como priori tari os los 
traspl antado de riñón. 

Criterios de exclusión: 
Artícul os cientí fi cos que no cum plan las caracterís ti cas de ser revisiones sistemáticas, 
ensayos c líni cos o meta-análi sis. 
Se excluyeron los es tudi os de tratam iento pre- intomáti co (es decir, tratami ento sobre la 
detección de la viremi a por CMV), inmun oglobu lina sola o con fá rmacos antivirales, 
vacunas o inte1ferón. Se excluyeron la pauta de tratam iento para la enfe rm edad por 
CMV sintomáti ca. As í como los trasplante de médu la ósea y otros traspl antes ce lul ares 

Estudios excluidos 

No cumplieron las característ icas req uerida en la Metodo logía. 

Schroeder 2004,2005 -ckart 1997, alá 2003 un 2005 , Sa lvadori2005, Schroeder 
2004, W. Lee, Yi man Meng 2003 , T. Meyer 1996, Kevin C. 2002, W. Samhan 2007, 
Juli ano 2004, Vincent . 2000, A. Varga 1996, V. R. Dharnidharka 200 1, 2006, G. 
Fill er 2007, G . Halwachs 2001, Rentenaar R. J. 1998, T. Muller 200 1, Sm ith JM 2006, 
L Coté 200 1, J. S. Y cung 199 , T. Reischi g 2006. 

Tratami ento. 

Cates 2004, Kikumi 2004. Luan 20 11 

Profi laxi v Tratam iento. 

Sarbj it 1998, Choon 2003 , F. H. Wri ght Jr, Pascua l 2003, Fredri k Sund 2001 , G.G. 
Miller 2008, M. D. Pe covitz 2003 , C. Legendre 2008, Fishm an JA 2008, Oppenhe imer 
F. 2007, Kotta rath il A. 2008 , J.A. KhoUiy 2005, A. Bordil s 2005, Bueno J. 2004, P. 
Lj ungman 2002 , E. Renoult 2008, G. G. M ill er 2008, A. Humar 2007, Weclaw iack 
20 10. 
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Éti ca: 

El grupo de investigación declara que la realización de esta investigación no tiene 
conflicto de interé de ningún tipo y no esta financiada por ninguna empresa 
fanna é utica 

Análisis cuantitativo: 

Los datos reco lectados en e l c uadro 3 ervirán para comparar los efectos que tiene la 
terapia profi láctica y la preventi va como moda lidad de tratam iento en pacientes 
trasplantados eva luando posteriom1 en te c ual de e ll as repre enta una buena opción 
terapéutica para evitar e l riesgo potencia l de infección por CMY en los posteriores 100 
días a l trasplante. 

Análisis cualitativo. 

En ca o de que e l aná lisis cuantitat ivo arroje evi dencia sufici ente pa ra un meta aná lis is 
se rea liza rá , considerando una po ible e !ratificación egú n el órgano traspl antado. 
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Se inc luirán en este estudi o las va ri ables: (Cuadro 2) 

VARIABLE 

Población de estudio 
Autores 

Año Publicación 

Año Rea lización 

País 
Disetio de estudio 

Grado de Ev idencia 

Tamaño 
de la muestra 

lnmunosupresión 

Organo trasplantado 
Citomega lovi rus 

Terapia 

Terapia preventj va 

Terapia profil áctica 

Transplante renal 

Efectos adversos 

OEFJNICION 

Población adulta o pediá trica , cualquier género. 
Personas involucradas en la rea lizac ión del articul o. 

Fecha de publicac ión de los articulas seleccionados en el lapso de tiempo establecido 
1 pa ra es te es tudio, preferentemente infonnación del 2000-20 1 O. 
Fecha de rea lización del es tudio 

Luga r donde fue realizado el estudio 
Representa los fundamentos paras realizar un estudio y expresa un argumento 
persuasivo que justifica la elecc ión de la metodologia para a lcanzar el objetivo Se 
rea lizará una búsqueda sistemática en las bibliotecas electrónicas: Cochrane, Pub 
Med, Scielo, Artemisa. Ovid, Lilacs 
Sistema jerarquizado, basado en las pruebas o estudios de investigación que valora la 
fortaleza o solidez de la evidencia asociada a resultados obtenidos en una estrategia 
teraoéutica. En este traba o se utilizara la escala de Oxford 

Numero de pacientes estudiados 

Fármacos utilizados para inhibir la respuesta inmunológica evitando el rechazo al 
órgano trasplaJltado. Se consignaran los trnta mientos inmunosupresores uti lizados en 

los es tudios 
Se evaluaran es tudios donde el órgano trasplantado sea el ritión 
Virus miembro de la familia Herpesviridae cons ta de una coreo envoltura de doble 
cadena de D1 A. una capside icosaédrica. una matriz y una envoltura de fosfolipidos. 
La infecc ión se observa con mayor frecuencia en pac ientes inmunodeprimidos. Su 
detenninación se cuantifica con métodos scrológ icos que determinan antigencmia. 
car_ga vi ral y cultivo. 
Conj unto de medios que se emplean para curar una enfem1edad 

Moda lidad de r:ratamiento que se inicia cuando existen detenninac ioncs por 
laboratorio positivas para vi remia en serologia para CMV (pp65) y carga viral aunque 
el paciente se encuentre asintomático con el objetivo de preveni r la prof,'Tesión de una 
viremia asintomática. 
Se refi ere al tratamiento de los pacientes asintomático previo a la detección de 
replicación viral activa del CMV por un periodo defin ido de tiempo posterior al 
transplante 
Procedimiento quirúrgico definitivo de reemplazo renal mediante el cual es exr:ra ído 
de un donador vivo o cadavérico la estructura renal para ser transplantada a un 
receptor con Insuficienc ia Renal Crónica Tenninal. 
Síntomas indeseables previstos que pueden presentar los pac ientes ante la 
prescripc ión de un Tratamiento. Se describirá si en las publicaciones se presentaron 
reacciones indeseables a los medicamentos proporcionados 
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RESULTADOS. 

DESCRIPCIÓN DE LOS ESTUDIOS Anexo ( 2). 

Se identificaron 87 estudi os como potencialmente elegibl es. 80 fueron excluidos por no 
cumplir los criterios de inclusión. Se anali zaron un total de 7 estudi os: 3 revisiones 
sistemáticas, 1 meta-análi sis y 3 ensayos c líni cos a leatorizados. 

PUB MEO 
COCHRAN E Estudios excluidos: 
ARTEMISA o cumplieron con criterios 
O VID de inclusión: 68 
(Ensayos clínicos alcatorizados, Estudios con muestra 
meta-anális is. revis iones insuficiente: 12 
sistemáticas) 

1 
1 1 Profi láctico 

N. 73 1 Preventivo Profilác tico 

1 

N. 6 vs preventi vo 

1 
N. 15 

1 meta-análisis 
1 revisión 1 ensayo 1 
Cochrane c línico 
1 ensayo aleatorizado 1 revisión 

clinico sistemática. 

aleatorizado 1 meta-a nálisis. 
1 ensayo clínico 

3 grupos de intervención fueron estudiado 

Tratamiento prevemivo vs profiláctico: 

Se analizaron un total de 20 es tudios con 2 13 1 pacientes. 
En toda la serie de estudios e l tratami ento profi láctico comparado con e l placebo 
reportó una disminuci ón 80% y 72% respectivamente de la enfennedad a órgano por 
CMY. 
Adicionalmente se observó que con e l tratamiento profiláctico hay una disminución 
significativa en la mortalidad global en un 38%, en e l índice de infecciones oportunistas 
o fúngicas en un 5 1%, en comparación con el trata miento preventivo. 
Una de las ventajas del tratam iento preventi vo fue la reducción en lo costos y días de 
tratamiento y menor riesgo para desarrollar enfermedad tardía 
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Dentro de las compl icac ione se ha a ociado a mayor resistencia con el uso de 
Ga nc iclovir o alga ncic lovir en el tratami ento profiláctico, no así con el preventi vo. 
El hecho de que e l pac ien te pueda de arroll ar una respuesta celul ar inmun e en relación 
con la replicación vira l permi te e l de a1To ll o de enfennedad por CMV de aparición 
tardía o rec idi va nte, e to se ha i lO con mayor frecuencia en órganos como pulmón e 
hígado, pero no esta bien establ ecido en ri ñón o páncreas. (ver cuadro de anexo 3) . 

Tratamiemo preventivo vs placebo. 

Se eva luaron 15 estudios: 1 ensayo clíni co aleatorizado, un meta-anális is que incluía 9 
estudi o y una revisión sistemática que incluyó 6 estudi os con un total de 826 pacientes, 
entre tratamiento preventi vo y con tro l. 
El tratamiento preventi vo se muestra como una a lternati va a la profil ax is sobre todo en 
pacientes con alto ri esgo de enfermedad por CMV, o con dete1minaciones de 
antigenemia positi vas, con una reducción de la enfennedad en un 70% 
La incidencia de enfermedad tardía por CM (3 meses a un año post trasplan te) fué de 
solo 5% en cada grupo, sin embargo fue necesaria la frecuente monitorización de PP65 . 
La terapia preventi va es efectiva para evitar enfennedad por CMV, mostrando una 
reducción de la toxic idad a diferenci a de lo que se observó con otras modalidades de 
tratamiento como el profiláctico, así como un a di sminución signifi ca ti va en el índice de 
rechazo del injerto aunque a lgunos otros e tudios au n no han llegado a un consenso 
sobre este tema. 

Tratamiento profiláctico vs control o no tratamiento. 

De los ensayos clínicos y meta -análisi s se ana li zaron 55 artículos con un total de 6773 
pacientes entre el grupo de profi laxis y contro l 

El meta-análi sis de profilaxis con Gancic lovir mostró una reducci ón de enferm edad por 
CMV entre un 60% y 70% según la serie, con un RR de 0.49 (95 % Cl 0.39% - 0.60%) 
para desa1Tollar la enfe m1 edad comparado con el contro l. 
En 6 estudi os con 678 pacientes, 22 pre entaron enfermedad tardía para CMV 90di as 
posteri ores a l trasplante RRI.02 (C l 95%, 0.43 -2.44). 
La profi lax is con cua lquiera de las medicac iones reduce el ri esgo de enfermedad por 

CMV, sin importar el esta tus serológico del paciente ( 19 es tudi os, 198 1 pacientes) 95% 
RR 0.42 C I 0.34 a 0.521 , P= 2.6%. 
El riesgo de infección por CMV (786 paciente ) 95%, RR 0.6 1 C I 0.48 a O. 77, 1'= 
76.2%. 
El síndrome asoc iado a CMV ( 1 1 estudi os, 1570 pacientes) RR0.61 C l 0.48 a O. 77, 1'= 
0% 
Y la enfennedad invas iva a órga nos por CMV ( 12 es tudi os 1628 pacientes) 95% RR 

0.34 C I 0.2 1 a 0.55, 1'= 34. 8% comparado con e l placebo o sin tratamiento. 

La profi lax is red uce el ri esgo de mortal idad asociada a CMV en un 95% y la morta li dad 
g loba l en un 40%. 
Se demostró un efecto de l tratamiento profi lácti co en la inc idencia de rechazo agudo, 
pero la intens idad y el número de ep isod ios de rechazo no se tomaron en cuenta. Hasta 
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la fecha, no hay evidencia pa ra sugerir que la profi lax is por CMV debe ser prescrita 
para redu cir la in cidencia de recha zo agudo. Además, la eficac ia de la profil ax is de 
CMV en el rechazo cróni co no se ha e al uacl o en un ensayo clín ico. Este juicio tendrá 
que rcva lora rs nu evamen te para inclui r un número relativamente grande ele pac ientes y 
un largo período de egui miento, por lo tanto no hay una reducción signifi cati va en el 
ri esgo de rechazo agudo o pérd ida del injc110, en todos lo órga no trasplantados por la 
va riabi lidad ele tos re ultado . 

Hay reducción en el riesgo de enfe1medades fú ngica , bacteri anas y herpes de hasta un 
51 % además se vió incremento en la incidencia de efectos psiquiáh·icos asociados al 
uso prolongado ele Valganciclovir, as í como leucopenia y neutropenia asociada al 
Ganciclovir. De igual fonn a e vió incremento en los días de prolongación del 
tratam iento y por lo tanto un incremento en u costo. 
Algunos estudi os recomi endan no dar profi laxis en paciente receptores con CMV 
positiva, o el estatus de donador/receptor negati vo a CMV. 

Sub grupos: 

11 estudios hicieron un análi sis comparati o ele di ferentes regímenes ele h·atami ento 
anti viral, de estos, 7 estudi o ( 11 13 paciente ) m o tra ron que el Ganciclovir fué más 
efecti vo que el Aciclovir para prevenir enfem1edad por CMV, pero no hubo di ferencia 
signi fi ca ti va entre Va lganciclo ir y Ga nciclovi r como tratami ento 
3 e tud io compararon diferentes proto olo ele atención, El tratami ento ora l es más 

conveni ente que el tratam iento IV pero tiene una biodi ponibilidad menor del 10%, 
alguno estud io recomiendan iniciar con tratam iento 1 V y posteriormente cambiar a vía 
oral, para reducir costo /días de e tancia in traho pitalaria. 
En 3 estudi os se di o tratamiento estándar dado que lo paciente pre entaron virem ia 
para CMV (22 paciente ). 

Efectos adversos: 

Dieciséis estudio in fonn aron da tos obre los efectos adversos de los fá nnacos. Salvo 
en seis en ayos controlados con placebo, no e pudo detem1inar los efectos ajustados al 
valor inicial de los fármacos en la leucopenia, la función renal y la di sfun ción 
neurológica, ya que en los grupo in tratamiento no se infonn ó la cantidad de pacientes 
con estas anomalía . En los estudios conh·olados con pl acebo e l Valga nciclovir 
aumentó signifi cat ivamente el ri esgo de alu cinaciones (8 ,5% en comparación con 
0,97%) ( 1 es tudio, 6 16 pacientes) RR de 8,78; IC del 95% (2,69 a 28,7 1). o hu bo 
diferencias signifi cati va en la di función neurológica con Aciclovir. No se 
identificaron dife rencias para la leucopenia o la func ión renal con cualquiera de las 
medicaciones. 
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OISCUSIO ' 

Se rea lizó una re i ión 
tratam iento pre cnt ivo 
especial de riñón . 

istem a!Ica de la literatura para eva luar la eficacia de los 
profil áctico para con tro l ele pacientes trasplantados en 

La evidencia eva luada ele esto tima n que e l tratamiento profi láctico ofrece 
ventaja ign ifi cati a en cuanto a la r du ción de la enfermedad a órgano bl anco hasta 
en un 0% y a órgano tra pl antado ha ta en un 3% mostrando mas efi cacia en aquell os 
pacientes que recibieron tra pl ante rena l egún la series estucliaclas, adi cionalmente e l 
tratamiento di sminuye ele fonna importante la mortaliclacl g lobal y se ha visto en va rios 
estudi os una reducción de l rie go de cnfenn clades bacterianas, protozoari as y fúngicas 
en mas del 50% (40) 
En cuanto a l tratamiento preventi vo este también muestra di sminuci ón ele la enfermedad 
sobre todo en pacientes con estatu serológico positivo para CMY comparada con e l 
pl acebo o e l tratami ento es tándar 
Tampoco se observó una disminución en el riesgo de enfennedades oportunistas ni en la 
moJta liclad (41) (42) 

Tratamiento preventivo vs projiláClico 

C uando se compararon ambos grupos la reducción ele la enfermedad por CMY fué de l 
70%, no encontrando diferencias significa ti vas en la disminución de enfennedades 
opOituni stas aunque se ha visto con ma frecuenc ia que este tipo de enfermedades se 
presentan en el tratami ento preventi vo dada las caracterís ticas del mismo, tampoco se 
encontró evidencia de reducción de rechazo agudo del inj erto aunque en un meta­
anális is se evidencio mej oría con el tratam iento prevent ivo 
En 3 estudi os incluidos en una revi ión i tem ática del grupo Cochrane, se desarroll o 
viremi a de un 26% a un 76% de la población es tudi ada con el tratamiento preventi vo y 
de O a 42% en e l grupo de profil ax i . La diferencia entre ambas estrategias no ha sido 
hasta este momento s ignificati va. El aná li s is de subgrupos revel ó que la eficac ia ele 
tratamiento en la enfenn edad por CMY no varió significati vamente según e l estado 
serológico de l paciente. (43) (44) 

Tratamiento con Aciclovir, Va/ganciclovir, Gancic/ovir. 

El tratami ento con Gancic lo ir en una de las opciones terapéuticas que por excelenc ia 
se han utili zado com o terapia contra e l M V y han s ido ampliamente es tudiada en 
comparación con nuevos medicamento , en este estudio se valoró una di sminución del 
85% con el tratamiento profi lácti co, en comparación con la terapia preventi va que 
reporto un 72% de di sminución ele la enfenn edad a órgano, la mayoría de estudi os 
coinciden en que se de berá ini ciar una terapia de inducci ón con Ganciclovir intravenoso 
por dos semana post traspl ante eguido de Ganci clovir vía oral pero se deber te ner mas 
preca ución en pac ientes de a lto ri e go ya que la bi odi sponibili dad ele la vía oral es 
apenas el 10%, y req uerirá de alta do i , representando una elevación ele los costos de 
tratamie nto. 
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Una de las ventaj as es que se mostraron menos efectos adversos en comparac ión con 
otros tratamientos, dentro de los cuales se destacan: supresión de la medula ósea, 
deteri oro de la función renal y a a lta dosis se ha reportado reacciones alérgicas, 
finalm ente se observo mayor efi cacia comparada con el Aciclovir, pero casi tiene el 
mismo efecto cuando fue comparado con el Valganciclovir. 

La terapi a preventi va con Ganciclovir o Va lganciclovir es altamente efecti va para 
prevenir infección por CMV en las 12 semanas post trasplante, la incidencia de 
enfermedad tardía por CM V (3 meses a un año post traspl ante) fue de solo 5% en cada 
grupo: Sin embargo es necesari a la frecuente monitorización de PP65, esta modalidad 
de tratamiento esta fuertemente re lacionada con mayores procesos infecciosos 
agregados La monitorización de ni veles sanguíneos es dificil por que la es tructura del 
medicamento es simi lar a di versas sustancias endógenas humanas por lo que requiere 
un método analítico altamente selecti vo como la cromatografía por gas con 
espectrometría y radioinmunoanali sis o la cromatografía liquida de a lto rendimi ento, 
que no siempre esta disponible. 

El Valganciclovir fue diseñado como una pro-droga del Ganciclovir con mayor 
biodi sponibi lidad vía oral, en los estudios se encontró que es igualmente efectiva que el 
Ganciclovir con la ventaja de poder usarse por vía oral desde el in icio del tratamiento 
sin requerir terapia intravenosa de inducción lo que disminui ría costos 
intrahospitalarios, pero se reportaron efectos neurológicos importantes como 
alucinaciones y rechazo agudo en comparación con el Ganciclovir. 
El costo de la terapia profilácti ca se ve afectado por el costo/ días de uti li zaci ón del 
fám1aco. Mi entras que e l costo de la terapia preventi va se ve afectado por el costo de la 
monitorización con PCR. 

Las limitaciones a las que nos enfrentamos en la eval uación de estos estud ios fueron 
que en algunos tenían esquemas de tratami ento profi láct ico menores a los 100 días 
establecidos, en otros estudios comparati vos el tamaño de la muestra era insuficiente En 
cuanto la detenninación de antigenemia para CMV, tiene ciertas limitaciones como el 
ser un inadecuado refl ej o de la replicación viral. Otro problema es que para descartar la 
posibi lidad de que el efecto positivo observado en el tratamiento profi lácti co se debe a 
la dificultad de identificar el virus en culti vo (culti vo de fal sos negati vos), sobre todo 
en los ensayos donde el di agnósti co se basa en la identificación del vi rus por ese 
método. 
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Experiencia en paciellfes pediátricos. 

Existen muy pocos estudios que hacen referencia a lo esquemas de tratam iento en 
niños, sin embargo e importante con idera r que esta población es la de más a lto riesgo 
para desarro ll ar in fecciones por C , comparada con la población ad ulta. Tampoco se 
ha evaluado de manera eficaz lo diferentes fá nnacos para e l tratamiento de la 
enfem1edad . 

Existen algunos estudios que hacen referencia a la experi encia que tienen sus hospita les 
con el CMY en la pob lac ión ped iátrica, co incidi endo también que hay mayor ri esgo de 
contraer la enfelllled ad de acuerdo al tipo de órgano trasplantado: hepático (35%), rena l 
( 11 %) encontrándose del mismo modo mayor riesgo de morta li dad en trasp lante de 
pulmón e hígado en comparación con e l renal. Este estudi o también reporta de la misma 
fonna que en el adulto, que e l esta tus serológico del donador /receptor es muy 
importante por que se vio incrementada hasta en un 60% el ri esgo de infección en e l 
estatus receptor negati vo/donador po itivo, a í mismo se encontró una gran asociación 
entre la edad del paciente y el riesgo de contraer la enfermedad hecho esperable ya que 
a menor edad, mayor es e l porcentaje de pacientes con serología negativa y por ende 
ex iste mayor ri esgo de infección (42) (43) (44) (45). 
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CONCLUSIO ES DE EST E ESTUDIO 

La importancia del tratami ento profiláctico ha s ido demostrada no solo por reducir e l 
ri esgo de infección por CMV sino la mortalidad re lacionada con e lla y el ri esgo de 
infecc iones oportuni stas, lo que no ha podido ser demostrado con el tratamiento 
preventi vo, s in embargo ambo tratamientos son considerados de uti lidad para la 
reducción de la infección, o enfennedad a órgano bl anco por e l CMV. 
El uso de tratami ento preventi o requiere que este disponible, y que exista el test de 
detenninación temprana lo suficientemente especifi co y sensible. 

Una de las ventajas que ofrece e l tratamiento preventi vo es que hay una reducción de 
los costos/días de estancia int rahospita laria, por otro lado, hay pocos efectos adversos, 
su desventaja es que se ha visto un incremento en la incidencia de infección por CMV 
que puede tener efectos inmunoreguladores incrementando el riesgo de infecciones 
bacterianas y oportunistas disfunci ón y pérdida del injerto. 

La medición de la carga viral por PCR cuantitativa es el método de elección para 
detección de CMV sin embargo no s iempre esta di spon ible. Por lo que se recomienda 
rea li zar monitorizaciones con esta técnica 
El tratamiento con Gancic lovir y Va lganciclovi r ha mostrado una eficacia aprobada, en 
comparación con el Aciclovir. 

En niños no se ti enen estudios que comparen ambos tratamientos, por lo que aun esta 
pendiente abrir líneas de in vestigación en es te ámbito, ya que esta población es la más 
vulnerable a padecer compli caciones post trasplante secundarias a infección por CMV. 
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A EXOS 

Anexo 1 DE BUSOUEDA DE LA LITERATURA 

BUSQUE DA EN ~Q~l-lnANE 

Palabras c laves y !imitadores Algoritmo de búsqueda Resultados 
PREEMPTIVE TREATMENT ANO CMV ENSA YOS CLIN ICOS 4 
KIDNEY TRANSPLAN T 

PRO PI-IY LAX IS TH ERA PY AN O CMV REVIS IONES 2 
KIDNEY TRANSPLANT 

BUSQUE DA EN PUB MED 

PROPHYLAXIS TH ERAPY AN O CMV (" preventi on and controi"[Subheading] OR 477 
KION EY TRANSPLANT ("prevention"[AII Fields] AN O "controi"[A II Fie lds]) OR 

"prevemion and comroi"[A II Fields] O R "prophylax is"[AII 
Fields]) AN O ("therapy"[Subheading] O R "therapy" [AII 
Fields] OR "therapeuti cs"[MeSH Tenns] OR 
"therapeutics"[A II Fields]) AN O CMV[ AII Fields] AN O 
("kidncy transplantation"(McSH Terms] OR ("kidney"(A II 
Fields] A O "tran plantation"[AII Fields]) OR "kidney 
tra nsplantation"[AII Fields] OR (" kidney"[A II Fie lds] 
A O "transplant "[AII Fields]) OR "kidney transplant"[AII 
Fields]) 

PROPH YLAXIS THERAPY AN O CMV (("prcvention and contro l"[Subheading] OR 73 
KION EY TRANSPLANT ("prcvemion"(AII Fields] ANO "control"[ A l! Fields]) OR 

"preventi on and controi"[A II Fields] OR "prophylaxis"[AII 
Limits: humans, any languages, clinica ltria ls, Fie lds]) ANO ("therapy"[Subheading] OR "therapy" (AII 
meta-ana lysis, Randomi zed controlled trial , las t Fields] O R "therapeu tics"[MeS H Terms] O R 
10 years "therapeutics"[AII Fields]) A O CMV(AII Fields] AN O 

("kidney tran plantat ion"[MeSH Terms] OR ("kid ney"[A II 
Fie lds] ANO "transplan!ation" [AII Fie lds]) OR "kidney 
transplantation"[AII Fields] OR (''kidney"[AII Fields] 
AN O "transpl ant "(AII Fie lds]) OR "kidney transplant"(A II 
Fie lds])) 10 ("humans"[MeS H Terms] AN O (C iinical 
Tria l(ptyp] OR Meta-Analys is[ptyp] OR Randomized 
Controll ed Trial[ptyp]) AN O ("2000/01/0 I"[POAT]: 
"20 11 /0 I/30"[POATJl) 

PREEMPTIVE THERAPY AN O CMV PREEMPTIVE(AII Fie lds] AN O (" therapy" [Subheading] 87 
KIDN EY TRANSPLANT O R "therapy" (AII Fields] O R "therapeutics"[MeS H Tenns] 

O R "therapeutics"[A II Fie lds]) A O CMV[A II Fie lds] 
ANO ("kidney transplan!ation"[MeSH Tenns] OR 
("kidney"(A II Fields] AN O "transplamation"(AII Fie lds]) 
OR "kidney tra nsplantati on"(A II Fie lds] OR (" kidney"(AII 
Fields] A O "transplam"[AII Fie lds]) OR "kidney 
transplant "[AII Fie lds]) 

PREE MPTIVE TH ERAPY AN O CMV (PREEM PT IVE(A II Fie lds] ANO ("therapy" (Subheadi ng] 6 
KIDN EY TRANSPL T OR "therapy"(A II Fields] OR "therapeutics"[MeS H Terms] 

OR "therapeut ics"[AI I Fields]) A O CMV[A II Fields] 
A O ("kidney transp lantation"[Me H Tcnns] OR 
("kidney" (A II Fields] A D "transplantation"(A II Fields]) 
OR "kidney transplantation"[AII Fields] OR ("k idney"(AII 
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Limits: humans, any languages, clinica l tri a l , 
meta-ana lysis, Randornized co ntro llcd tr ials, last 
1 O years 

PREEMPTIVE ANO PROPHYLACTIC 
T I-IERAPY ANO CMV KIO EY 
TRANSPLAN T 

PREEM PTI VE ANO PROPH YLACT IC 
THERAPY AN O CMV KIONEY 
TRANSP LANT 

Limits: humans, any languages, clinica l tri als, 
meta-analys is, Randomi zed contro lled tria ls, last 
1 O years 

Fields] AN O "transplant "(A II Fie lds]} OR "k idney 
transplant "[A II Fie lds])) A O ("hurnans"[ MeSH Terms] 
A O (Ciinica l Tria l[ptyp) OR Meta-Ana lys is[ptyp) OR 
Randomized Contro lled Tria l[ptyp] O R Controlled 
Clinical T rial[ptyp)) A O ("2000/0 1/0 1 "[POAT) : 
"20 11/0 1/J O"[POAT])) 
PREEMPT IVE(AII Fields] AN O (PROPHYLACT IC[ AII 
Fie lds) A O ("therapy" (S ubhead ing] O R "therapy"(A II 
Fields) OR "therapeut ics"[MeS H Tenns] O R 
"therapeutics"[A II Fields))) AN O (CMV(A II Fie lds) ANO 
("kidney transplantation"[MeSH Tenns) O R ("kidney" [A II 
Fie lds) A O "transplantati on"(A II Fields]) O R "kidney 
transplantation"(A II Fields] OR ("kidney"[A II Fields) 
A O "transplant"[AII Fie lds)) OR "kidney transplant"(AII 
Fie lds))) 
PREEMPT IVE[A II Fields] AN O (PRO PHYLACT IC[AJI 
Fields] ANO ("therapy"(Subheading) O R "therapy"[A II 
Fields] OR "therapeut ics"[ MeSH Terms] OR 
"therapeutics"[A II Fields))) AN O (C MV[A II Fields) AN O 
("kidney transplantation"[MeS H Tenns] OR ("kidney"[AII 
Fields] AN O "transplantation"[AII Fie lds]) OR "kidney 
transplantation"[AII Fields] OR ("kidney"[A II Fields] 
AN O "transplant"[A II Fields)) OR "kidney transplant "(AII 
Fields))) AN O ("hwnans"[MeSH Terms] AN O (C iinica l 
Trial[ptyp) OR Meta-Ana lys is[ptyp) OR Randomized 
Controlled Trial[ptyp) O R Controlled Clinical Trial(ptyp]) 
AN O ("2000/0 1/0 I"[PDAT]: "20 11 /0 1/ JO"[PDATJ)) 

Búsqueda en la biblioteca vinua l en sa lud: c iencias de la sa lud 
Búsqueda de la literatura en SC IELO 
Palabras c lave Algoritmo de búsqueda 
PRO PHYLAX IS T HERAPY AN O CMV PROPHYLAX IS TH ERAPY 
KIONEY TRANSPLANT KION EY TRANSPLANT 
PREEM PTI VE THERAPY ANO CMV KIDNEY PREEMPT IVE T I-I ERAPY 
T RANS PLANT KIDNEY TRANS PLANT 
TREATMENT FOR CM V AN O KIONE Y TREATM ENT CMV 
TRANSPLANT A O KIONE Y TRANSPLANT 

Búsqueda de la literat ura en LILAC S 
Pa labras c lave A lgoritmo de búsqueda 
TRATAM IENTO Y C ITOMEGALOV IRUS TRATAMIENTO 

T RATAM IENTO PREVENTIVO 
TRATAM IENTO PREVENTIVO Y 
CITOMEGALOV IRUS 

TRATAM IENTO PROFILACTICO 
TRATAM IENTO PROFILACT ICO Y 
CITOMEGALOV IRUS 

TRATAMIENTO Y TRASPLANT E RENAL 
TRATAMI ENTO C ITOM EGA LO VIRUS Y 
TRASPLANTE RE AL 
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Resultados 
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o 

o 

Resultados 
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o 

o 

o 
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CITOMEGALOV IRUS Y TRASPLA1 TE 
RENAL 

Búsqueda de la l iteratura en ARTE M ISA 
Palabras clave 
CITOMEGALOVIRUS Y PROFILAX IS 

CITOMEGALOVIRUS Y TRATAM IENTO 
PREVENTIVO 
CMV Y TRANSPLANTE 

CMV TRATAM IENTO PROFILACTIVO 

TRAS PLANTE RENAL Y 
CITOMEGALOVIRUS 

Búsqueda de la literatura en O VID 
Pa labras clave 

PROPHYLAXIS THERAPY AND CMV 
KI DNEY TRANSPLANT 
PREEMPTIVE THERAPY AND CMV KIDNEY 
TRA SPLA T. 

PROPHYLAX IS ANO PREEMPTIVE 
TREATMENT FOR CMV AND KID EY 
TRA SPLANT. 

TREATMENT CMV AND KIDNEY 
TRANS PLANT. 

CITOMEGALOV IRUS, TRASPLA TE RENAL 

Algoritmo de búsqueda Resultados 
TRATAMIENTO,PROFILAXIS, CITOMEGALOVIRUS o 

TRATAM IENTO, PREVENTIVO, CITOMEGALOVIRUS o 

CITOMEGALOVIRUS, TRASPLANTE 1 

CITOMEGALOVIRUS, TRATAM IENTO, PROFILAX IS o 

TRASPLANTE RENAL, CITOMEGALOVIRUS 1 

A lgoritmo de búsqueda Resultados 

PROPHYLAXIS, THERAPY,KIDNEY, TRANSPLANT 844 

PREEMPTIVE, THERAPY, CMV, K IDNEY 4418 
TRANSPL T 

813 
PROI'HYLAXI ANO I'REEMPTIVE TREATMENT 
FOR CMV ANO KIDNEY TRANSI'LANT 

803 
TREATME T CMV ANO KIDNEY TRANSI'LANT 
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el riesgo de enfermedad por 
CMV en pacientes con 
trasplante de órga no sólido. 
disminuyendo costos po r Tx y 
con menos efec tos adversos 
pero con beneficios limitudos 

Gn1po 2: en compamción con el 
Perdida del trat:uu iento profi lflc l'ico 
injcno 1 S l. En l:! monitorizac ión de c ... tv 
l eucopenia se encontró que la carga vintl 
1 17 con F'CR provee de resultados 
Disfunc ión mas confiubk·s confiab les 
renal: 47. sobre d Pp6S 
Disfunción No hubo vnrincmncs en el 
neurológica trntamJCJUO con snnc iclovir 
117 \VoVO. 
Grupo 3: 
Por el tunuu)o 
de lu muestnt 
no ~e realizo 
nnahsis 

Oancic lovir 1 El Mcln-nmí.lisis de profilax is con 1 No se reponan 
IV y oru\ Gunciclov ir mostró un RR de 0.49 ( 95% 

Cl 0.39- 0.60) pum tlesarroll:tr la 
enfermedad por CMV comparndo con el 
control. En el !,'TUpo preventivo el RR fue 
de 0.30 (0.2S-0.60) pura desarro llar la 
enfe rmedad que en el grupo comrol 
Enfermedad tardía: 

Con el tx pro fi láctico vs 
preventivo se obS\.'t \'0 llll<l 

disminución .~ ign i ftca t i vu de 
la enfe rmedad por CMV , sin 
encontra r diferencias en el 
uso de ambos trnt amientos 

Gru¡>o profi laxis: En 6 estudios de 67S 
paci e nte ~, 22 prel-!entaron t!nfennedad 
pam CMV 90dia.s poslcriorcs ni 
1rnsplan1c. RR I.02 ( Cl 95%, 0.43 -2.44) 
Gmpo preventivo: En 3 cshtdios con 192 
pncientcs se presentaron S ensos RR 0.6Q 
(95% Cl. 0.15-3.11) 

S\.· valoro una reducción de cnfem1edad 
por CMV en un 70%, con ¡¡mbos 
t.rata mientos. 
También se observ o una dismi nución 

signi ticativn en el lndicc de rechazo del 
injeno 
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~ I VEL DE 
EVIDENCIA 
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Coc hrunc 

Revisión 
sistcnulticn 

IJ estud1os 
I IJJot pacicn tes 
5tl5 gn1po Tx 
profi ln:<is 
Y 553 en el 

gmpo contro l. 

No se desc ribe Riñó n. 
páncreas. 
hfg:ulo. 
cora zó n 

No se l l'ro fil :lctico 
describe vs pl acebo o 

no 
trntnmiento 

Aciclovir y 
Gnnc1clovir 

El trmumicmo profil:ictico se encucmrn 
asociado con una disminución 
signiticati va en la cnfcnncdad por CMV 
en compa ración con placebo o ningUn 
tmtumiento. con el logaritmo del método 
dt.• riesgo n:l11ti vo (RR 0 .5 \ , IC 95% 0.4 1-
0 .64, p va lor de X 1 asociac ión <0 ,00 1). 
El u :unmicnto profilóctico tnmb ién 
disminuyó In tasa de infección por CMV 
(RR 0.62, 1(' 95% 0.53-0.73. p <0.00 1). 
Nuestro análisis no mostró una 
di smi nución significati\·a en la pérdida 
llcl injerto RR of0.92 (95% CI 0 .79-1.07 
), el rechazo agudo o la mu erte en t'l 
grupo de tratamien to profi láctico. Los 
resultados de los nnó lisis de subgmpos 
segú n el tipo de agentes anti virnlc s 
(Aciclovir o Gnncic lovir) mostró una 
disminución signi fi cativa en la 
enfermedad por CMV: RR 0.42 ( IC del 
95%. 0,24-0,73) )' 0,45 (IC 95% 0.34 u 

.59), rcs¡x.-clivnmcnle. El cunnto al 
trotnmicnto el Gunciclovir se asoc ió con 
uno disminución es1.3dlstic3mcmc 
significati va en lo infección por CtviV : 
RR 0,52 (IC del 95%. 0.42 a 0.64), 
m icntms que el Acic lovlr tuvo un RR 0,8 
(95% Cl ; 0.60-1.05, p • 0. 11 

In fección 
tardin pOSICI;Or 
3 13 profi laxis 
asoc iándose 
con rl!chazo 
agudo. 

Disminució n sigm f!ca tivn en 
e l riesgo de cnfcnncd1'1d por 
C:M V. 
No h1'1y d isnunución en c-1 

riesgo de ¡>crdida de 1 injerto 
Ton to el A¡;-idovir como d 

Con 
Ga nciclovir 

d 1 Gmu:idovir di'irn inuycn 

existe el riesgo 
de toxicidad y 
resistencia al 
tratamiento 

s ignificutivamcntc el nesgo 
de cnfcnncdnd. 
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USA 

:'/I VEL DE 
EVIDENC I,\ 
I n 

Cuch rune 

Ensayos 
clfnicos 
cont rolados 
uh:aturizados 
y cuusi 
ulcatori7Jidos 

34 estud ios 
incl uidos 

Jgso pacientes 

Pn:dni sonu 
Cic lospori na. 
A7..ntioprinn. 
Triroglobu lina 
- nnt itimoc ito 

Higudu, 
Cornzón 
Rii\ón, 
páncreas. 
pu lmón 

Pp6S 
PCR 

19 estuU ius 
(198 1 
pncicntcs) 
compararon 
profilaxis vs 
plncebo o no 
Tx dl! ~:s tos 

6 estudios 
ndministmro 
nACV, 
11 esmdios 
GCV 
2 estudios 
VGC 

11 c~tudinll 

compararon 
diferentes 
tned ienmcnto 
s nutiviru lcs 
y 

2 e~ t ud 10~ 

comrmrnron 
diferentes 
regímenes de 
aplicación 
dciGCV 

Acyd uvi r 
Vangunci­
clovir 
Gn nciclovir 
VO 

El ri esgo de enfem1edad por CMV se 
reduj o en un 60% la monalidad 
disminuyo en un 40%. La profi laxis con 
todas las medicaciones reduce el riesgo 
de enfcnnedad por CMV, sin imponar 
además, el estatus serológico del paciente 
( 198 1 puc icntl!s) 95%, el riesgo de 
infección por CMV ( 1786 p<lcientes) 
Q5%, sindromc asociado a CMV ( 1 570 
pacientes) IJ5% y enfcm1edad in vasiva a 
órganos por CMV ( 1628 pac ientes ) 
compantdo con d pla~..:ebo o no Tx 
La profilaxis Tl!ducc el riesgo de 
monalidud asociad¡¡ a CMV en un 95% 
No hay una reducción significath'a en d 
ri esgo de rechazo agudo o perdida del 
injcno. en todos los órganos 
trnspllul tados 
Hay reducción en el riesgo de 
enfenncdttdcs baclcri nnns (3 estudios, 
175 pacientes) RR 0.65. infecciOih:s por 
protozoario~ (2 cl' tudiol', 114 puc icnh.'S ) 
RRO.J 1 y herpes ( 9 cs!udios, 11 U 
pucicntcs) RR 0.27 
En 7 ('Studios ( 111 3 pncicntcs) el 

Uanc!clov•r fue mas efectivo que el 
Acic lom po.m prevenir cnfcnncdad por 
CMV. pero no hubo diferenc i r~ 
~ignific:lli\ o cm re Vulgnnciclo\ ir 
Guneiclovir como tralumicTito 

f: n 16 estudios 
re rcponaron 
eventos 
ad versos 
El 
,·angancic lovir 
esta 
relucimwdo 
con mayores 
efectos 
adversos como 
alucinuc ionl.'s 
(8 .5%). y 
rechazo agudo 
mas que con el 
Gancic lovir 
La lcucopcni a 
se presento 
con mayor 
frccucnciu en 
p1u.:icntcs 
trut:1do!l con 
Ganciclov ir 
que con 
Aciclovi r, pero 
con ambos 
1ncdicamcntos 
no st· observo 
di!' función 
renal 
complicacionc 
s ncurológicas 

El r i es~o tic infección por 
CMV se redujo en un 60o/t, la 
monalidad en un 40% 
favoreciendo al Tx 
profi l6ctico como uno buena 
opción t ern 1>éutic:~ 

No I.'S iu bien darn si 
di!imi nuyo d ries~o de 
rechazo ngudo 
El trat amiento preven tivo es 
signi licut ivu mcntc mejo r que 
d placebo o el tratamie nto 
cstñndnr por cnfenncdad ele 
CMV pero menos efe-cti vo 
qu.: In pro fi lnxis ~ubre todo 
de r acicnlcs <k altn ricsgn 
La profil nxis no se 
recomiendtl en pacicmcs 
trasplomados con CMV 
pos it ivo o con cstatus de 
donudor n'"ga ti\ o, rece ptor 
negut ivu 
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En suyo 
clinico 
nlcatorizndo 

Ensuvo 
c lfn i~o 
nlcutorizadn 

136 ~ucicntes 1 Ciduspuri na 
p~ rn Tx Globuli no 
preventivo antitimoci to 
34 pac ientes tac ro limus 
con pro fi laxi s 

Tota l de 
puc ientc.'l ~ \ 

·U pacientes 
con 
tm t:uniento 
prcvcnti\·o 
38 pacientes 
en d grupo 
cont rol 

Prcd nisolotHl y 
Ciclosporinu 
Tucrolimus 
Micofcnohno 

1 Rillim 
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]>p65 

l)rcvc1llivo 

Profi laxis 

Preventi vo 
Vs control 

V:•l guncid 
ovi r 

Ga nc iclovir 
or:~ l 1 gr J 
veces a l d i a 

Lu lerupiu pre ventivu es dectÍVll pam 
evitar enfermedad por CMV, mostrando 
uno reducción de la toxicidad a 
dife rencia de Jo que se observo con Tx 
pro fil áctico. 

Tratamie nto 1 El tr.ttu rn il.l nlu preventivo es 
profi láctico unu buena opción tcmpémica 
Se vio como medida pnm prevenir 
incremento en 
la incide ncia 
de erectos 
psiqui<i triws, 
lcucope niu y 
ncutropcnia 

Ninguno de los pacientes tratados con 1 No 
Cin nciclovir prese nto cnfcnnedad r or dcs..: ribcn 
CMV las primerus 12 scmunns post 
trusplantc. en comparación con el grupo 
control donde Q de los 38 (23. 7%) 
desarrollaron enfe rmedad cllnica para 
CMV. 
2 1 ptn:ie nh:s I.{Ut: hablan tenii.Jo 
antigcncmin pp65 ncgnti\a por más de un 
mes dcsnrrollu ron in f~o.-cc i6n por CMV 
dumntl! los subsiguientes 9 meses. 7 de 
ellos fueron del gmpo control y 14 del 
grupo de tratam ie nto no hubo di!Crcncia 
s ignificati va . La incidencia de 
infecciones bacterianas o virnles 
agreg:1dn." ll(l difi ere entre los dos gru pos 
El tmtmnienlo ontl es mus convenie nte 
que e l tratami ento 1 V pero tiene 
biod ispon ibilidad menor del 1 O'Y • 

cnfcnllcdnd por CMV 

LB t en~ pi u prcveu\1\ 11 con 
Ciu nciclu' tr e~ nltamentc 
cfcctÍ\'1\ p11n1 prevenir 
infecc ión por CMV 
En lns 1::! scmnnn$ post 

trnsplnntc , la incidencia de 
enfermedad uu·dlu por C)•IV 
(J lllCSI."'S ll Ull 1\I)U post 
trasplante ) fue de solo 5% en 
cada grupo: Sin cmburgo es 
necesaria la frcc ucnl<.: 
monitoriznc ión de PP65 


