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INCIDENCIA DE SOROLOGIA POSITIVA PARA CITOMEGALOVIRUS EM DOADORES
DE TECIDO CUTANEO DO BANCO DE TECIDOS DO HOSPITAL DAS CLINICAS DA
FACULDADE DE MEDICINA DA UNIVERSIDADE DE SAO PAULO.
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RESUMO

Introducio: Considerando a provavel relagdo entre a utilizacdo de enxertos de pele infectados por citomegalovirus (CMV) e o
desenvolvimento de doenga grave por parte de receptor imunocomprometido, procurou-se analisar a incidéncia de anticorpos anti-CMV das
classes IgG e IgM em doadores de tecido cutdneo do Banco de Tecidos do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade
de Sdo Paulo. Objetivo: Analisar a incidéncia de sorologia positiva para anticorpos anti-CMV das classes IgG e [gM em doadores de
tecido cutaneo do Banco de Tecidos do HC FMUSP. Método: Realizamos um estudo retrospectivo com 112 resultados soroldgicos obtidos
no periodo de maio de 2001 a maio de 2006. Resultados: Nenhuma das amostras de sangue pesquisadas apresentou resultado positivo
para pesquisa de anticorpos anti-CMV da classe IgM, enquanto a positividade para IgG foi de 91,07% nas amostras pesquisadas. Assim,
no grupo positivo para IgG (Grupo 1 n=102) o IgM foi negativo em 59 casos e ndo foi pesquisado em 43. Ja no grupo negativo para IgG,
(Grupo 2 n=10) o IgM foi negativo em 5 casos e ndo foi pesquisado em 5. Conclusdo: Diante da alta prevaléncia de anticorpos anti-CMV
da classe IgG em nossa casuistica e da morbidade da doenga citomegalica quando ativa em individuos imunocomprometidos, este trabalho
sugere que os bancos de tecidos em geral e especificamente bancos de pele estabelegam protocolos de triagem de tecidos que contemplem
pesquisa sorologica para CMV.

Descritores: Transplante de Pele; Infeccdo por Citomegalovirus; Imunologia.

INTRODUCAO:

Atualmente, tem-se verificado um aumento substancial das taxas
de sobrevivéncia dos pacientes com queimaduras amplas (> 50%
da superficie corporea), apesar das altas taxas de morbidade e
mortalidade estarem ainda presentes.! Nesses pacientes, a rapida
cobertura da area cruenta resultante do trauma se faz necessaria,
restaurando as importantes fung¢des da pele de regulagio térmica,

Instituigao: controle de perda de fluidos, além de ser uma barreira contra

" Departamento de Laboratério Central — Servigo de Imunologia do Hospital das Clinicas infeCQ(N)es.z Nesse contexto, desde a década de 50 bancos de pele
da Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo. tém possibilitado o transplante de enxertos aldgenos, consolidando

2 Banco de Tecidos do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade seu papel como substitutos cutdneos tempordrios. Sua aplicagdo
de Sao Paulo. leva a diminuigao da dor e da contaminagio bacteriana comparado

a curativos oclusivos.>*

Correspondéncia: Os aloenxertos podem ser utilizados tanto a fresco’ (refrigerados),

Dra. Vera Aparecida dos Santos. apos criopreservagdo, ou ainda apos processamento em altas

Servigo de Imunologia da Divisdo de Laboratério Central do Hospital das Clinicas da concentragdes de gllcerol.

Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo. Inumeros estudos epidemiolégicos tém sugerido uma relagéo

R. Dr. Enéas de Carvalho Aguiar, 155 - 22 Andar / Bloco 5 - Cerqueira César entre a utilizagdo de aloenxertos com sorologia positiva para

CEP: 05403-010 - S0 Paulo - SP citomegalovirus (CMV) e o risco de desenvolver a infec¢ao pelo

virus em pacientes queimados; tendo sido constatado que essa
infecgdo contribui para o aumento da morbidade e mortalidade
daqueles pacientes.>” Nesse fato reside a importancia da avaliagdo
da presenca de sinais imunoldgicos da doenga ativa ou contato dos
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METODO:

Foram compilados em um estudo retrospectivo os resultados
soroldgicos obtidos com a pesquisa de anticorpos anti-CMV das
classes IgM ¢ IgG de doadores de pele do Banco de Tecidos do
Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade
de Sdo Paulo no periodo de maio de 2001 a maio de 2006.

Durante os cinco anos de andlise, foi recebido um total de 148
sorologias de doadores de tecidos cutaneos (61 femininos, 87
masculinos), provenientes de cinco institui¢des da cidade de Sdo
Paulo: Instituto Dante Pazzanese - IDP (32), Hospital Israclita Albert
Einstein - HIAE (3), Universidade Federal de Sao Paulo - UNIFESP
(32), Hospital Central Irmandade da Santa Casa de Misericordia de
Séao Paulo - ISCMSP (13) e HC FMUSP (68).

A pesquisa soroldgica foi feita no Servigo de Imunologia da
Divisdo de Laboratério Central através de método ELISA (Enzyme
Linked Immunosorbent Assay). Nos trés primeiros anos do estudo,
o procedimento era realizado de forma automatizada com a
utilizacdo do aparelho AXSYM, marca ABBOTT®. Ha dois anos
o procedimento tem sido realizado, ainda de forma automatizada,
no aparelho Cobas Core, da marca Roche®.

A pesquisa de anticorpos anti-CMV, principalmente os da classe
IgM, nem sempre € procedimento de rotina em todos os hospitais
natriagem de doadores de multiplos 6rgaos. Assim, para efeito deste
estudo, 36 doadores de tecidos cutaneos sem sorologia para CMV
foram excluidos, devido a auséncia da triagem soroldgica completa
(IgM e IgG). Foram incluidas amostras de apenas 112 doadores,
sendo 68 do sexo masculino e 44 do sexo feminino com a idade
média de 41,2 + 12,8 anos, variando de 11 a 65 anos. As amostras
foram agrupadas de acordo com o resultado soroldgico obtido na
pesquisa de anticorpos anti-CMV das classes IgM e IgG em:

Grupo 1. IgG positivo e IgM negativo ou néo pesquisado;
Grupo 2. IgG negativo e IgM negativo ou ndo pesquisado.

RESULTADOS

Com relagdo aos grupos, obtivemos os seguintes resultados
(Tabela 1):

Tabela 1. Resultados das Sorologias para Anticorpos Anti-CMV

1gG positivo (91,07%) 1gG negativo (8,93%)

IgM negativo  1gM ndo pesquisado IgM negativo  IgM ndo pesquisado
59 43 5 5

Grupo 1(n=102) Grupo 2 (n=10)

Grupo 1 (IgG positivo e IgM negativo ou ndo pesquisado) — 102
doadores, 59 com IgG positivo e [gM negativo; 43 com IgG positivo
e IgM ndo pesquisado.

Grupo 2 (IgG negativo e IgM negativo ou ndo pesquisado) — 10
doadores, 5 com IgG negativo e [gM negativo; 5 com IgG negativo
¢ IgM néo pesquisado.

Nenhuma das amostras de sangue pesquisadas apresentou resultado
positivo para pesquisa de anticorpos anti-CMV da classe IgM.
Obtivemos positividade de IgG em 91,07% das amostras e nenhum
caso de IgM positivo.
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DISCUSSAO

Asinfecgdes por CMV sdo muito freqiientes, porém observa-se que
a doenga clinica € rara em criangas e adultos imunocompetentes.
Entre adultos imunocompetentes, de 30% a 90% apresentam
anticorpos IgG-CMYV presentes no organismo, sendo descritos
como soropositivos para CMV.31? Estudos de soroprevaléncia de
anticorpos anti-CMV na populagdo mundial demonstraram que o
CMYV ocorre em todas as regides do mundo, sendo inversamente
proporcional ao status socioecondmico do local.!1?

Em individuos imunocompetentes, a infec¢do pelo CMV nao ¢
capaz de expressar qualquer efeito patogénico, ja que as células
infectadas pelos virus s@o destruidas por células T citotdxicas
especificas e a infec¢do procede de forma assintomatica. A presenga
dessa infec¢do assintomatica € baseada na detecc¢do de anticorpos
anti-CMV nos fluidos corporais. O periodo de incubacéo ¢ de quatro
a 12 semanas, quando o antigeno pode ser detectado. Nesse periodo
ha o aparecimento de anticorpos anti-CMV da classe IgM e, mais
tardiamente, aumento de cerca de 400% no nivel de [gG-CM V.

O virus pode permanecer latente no interior de varios orgéos e ser
reativado em decorréncia de depressdo da imunidade celular, como
por exemplo, em situagdes como gravidez, AIDS, uso de drogas
imunossupressoras ou grandes queimados.®!*1¢ Alguns estudos
sugerem que a imunossupressdo pos-queimadura!’, transfusio
de sangue®® e o transplante de pele de doadores sorologicamente
positivos para CM V" podem ser considerados fatores de risco para
o desenvolvimento de infecgdo por CMV.?

Nestes individuos imunocomprometidos a infec¢do latente do
CMV transmitida através do transplante de tecidos pode tornar-
se sintomatica, resultando em sérias complicac¢des, devido a
disseminagdo do virus pelo organismo e possivel envolvimento
de o6rgaos. Sdo descritas diversas manifesta¢des clinicas, entre as
quais a mais comum ¢ a retinite, responsavel por 85% dos casos de
sintomas clinicos do CMV. Doengas gastrintestinais sdo a segunda
manifestagdo mais comum, e incluem esofagite, colite, gastrite e
hepatite. O acometimento do sistema nervoso central ocorre em
menos de 1% dos casos'>'.

Estudos na Literatura mostram uma taxa de soroconversdo
(aparecimento de anticorpos anti-CM V) em pacientes anteriormente
soronegativos que receberam aloenxertos de pele de cadaver
soropositivos variando entre 17 ¢ 22,7%.%7 Essa incidéncia ¢ similar
ade soroconversdo em pacientes submetidos a transplante de 6rgaos
solidos, em que a importancia da analise sorologica dos doadores
ja é bem aceita atualmente.?>

Infecgdes recorrentes por CMV podem ser causadas por reativacdo
do virus causador da infecg@o primaria ou por reinfec¢do. A
reinfec¢do tem sido observada em casos de exposicdo a cepas
diferentes de CMV.*12-16

Apesar do mecanismo de transmissdo do CMV ainda nio ter sido
determinado’, assim como o real potencial de transmissdo viral
pelos aloenxertos de pele, a analise soroldgica de doadores de pele
em bancos de tecido tem se mostrado cada vez mais importante,
tendo em vista as possiveis repercussdes clinicas envolvidas no
caso da infecg@o por CMV em individuos imunocomprometidos.
Além disso, pacientes com sorologia positiva para a infeccao
apresentam maior tempo de estadia hospitalar, comparados aqueles
sem evidéncia soroldgica’, o que acaba por aumentar os custos com
o tratamento, e, principalmente, gerar maior risco de submeter esses
pacientes a outras infecgdes.
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das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo.

No Banco de Tecidos do Hospital das Clinicas de Sdo Paulo
- FMUSP, a triagem sorologica complementar para CMV pré-
liberacdo dos tecidos ¢ feita rotineiramente em amostras adicionais
de sangue pela pesquisa de anticorpos das classes IgG e IgM.
Entretanto, essa ainda ndo é a rotina entre todos os bancos de
tecidos ou grupos de transplante de 6rgdos que participam da
rede. Significantemente, em nosso estudo foram excluidos 36
doadores (quatro captados na ISCMSP, dois no HIAE e 30 na
UNIFESP) devido a auséncia da triagem soroldgica completa

o “kit comercial” que adquiriu através de seu proprio setor de
compras, ja que nio existe uma central de compras organizada
pelo Servigo Publico.

CONCLUSAO:

Diante da alta prevaléncia de anticorpos anti-CMV da classe 1gG
em nossa casuistica e da morbidade da doenca citomegalica quando
ativa em individuos imunocomprometidos®!31%, este trabalho sugere

(IgM e IgG) considerada “irrelevante” para doadores de érgdos.
Ha ainda uma néo uniformidade dos métodos de analise soroldgica
entre os hospitais, que variaram de acordo com a procedéncia
do material, uma vez que cada institui¢do fornecedora utiliza

que os Bancos de Tecidos em geral e especificamente Bancos de
Pele diante de sua clientela imunologicamente comprometida,
estabelecam protocolos de triagem de tecidos que contemplem
necessariamente a pesquisa sorolégica para CMV.

ABSTRACT:

Introduction: Considering the likely link between the use of cytomegalovirus (CMV) infected skin grafts and the development of severe
disease in immunocompromised recipients, we analysed the incidence of [gM and IgG anti-CMV antibodies of skin graft donors of University
of Sao Paulo Medical School Skin Bank. Purpose: To analyze the incidence of soropositive skin graft donors for IgM and IgG anti-CMV
antibodies at the University of Sdo Paulo Medical School Skin Bank. Method: We performed a retrospective study in 112 screening results
from skin graft donors at the Skin Bank of the University of Sao Paulo Medical School from 2001 to 2006. Results: None of the serum samples
presented IgM anti-CMV, while IgG anti-CMV was found in 91.07% in this screening. 102 positive donors for IgG anti-CMV, IgM anti-CMV
were negative in 59 cases (58%); in 43 cases (42%) the IgG screening was not performed. 10 negative donors for IgG anti-CMV, IgM anti-CMV
were negative in 5 cases (50%), and in 5 (50%) cases, the IgG screening was not performed as well. Conclusion: Considering the high IgG
anti-CMV antibody rates in skin graft donors and the morbidity as acute disease in immunocompromised hosts, this study outlines the

importance of a careful screening including CMV screening in donors as routine in tissue and especially in skin banks.

Keywords: Skin Transplantation; Cytomegalovirus Infection; Immunology.
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