
La infección en el TOS a 
través de casos clínicos 

interactivos. 
Caso nº1. 

Dr. R. San Juan. 
Unidad de E. Infecciosas. 
H.U 12 de Octubre I+12



ü Mujer de 22 años. IMC: 17 Kg/m2

ü Fibrosis quística. 
ü Tx bilateral en Marzo 2014. 
ü Sin complicaciones en post-Tx 

inmediato. 
ü Inducción con timoglobulina. IS 

mantenimiento: Prednisona (20 
mg/24h), Tacrolimus y Micofenolato. 

ü Seroestatus CMV :  D+/R-
ü Profilaxis con valganciclovir VO 900 

mg/24h. 



Función pulmonar tras el trasplante
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u Mes 5 post-Tx
u ¡Bajo profilaxis!
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u Mes 5 post-Tx
u ¡Bajo profilaxis!

Valganciclovir ?



ü Se inicia Ganciclovir IV 
(5 mg/Kg/12h) +  
Gammaglobulina IV Anti-CMV



38,700

UI/ml
42,400

Valganciclovir Ganciclovir ?
¿Qué está pasando?



Fracaso 
virológico
VGCV-GcV

INFRADOSIFICACIÓN

Ajustes por toxicidad-insuf.renal
Variabilidad individual

INMUNIDAD CMV

RESISTENCIA

Inmunosupresores.
Madurez inmun.CMV-esp

DINÁMICA VIRAL 

Medición nivelesDeterminación IMC CMV-específica

Análisis genotípico
de R a ganciclovir



ü Respuesta celular inmune T CMV-específica :      
12 clas/µL (Dr. Navarro – Hospital Universitario Valencia) 

ü ¿CMV resistente a ganciclovir?
581 592 595

UL-97     Mutación C592G– resistencia bajo grado
Mutación L595S – resistencia alto grado



R a ganciclovir R a cidofovir



38,700

UI/ml
42,400

Valganciclovir Ganciclovir ?
¿Actitud a seguir?





üGanciclovir IV (10 
mg/Kg/12h) 

üCambio de micofenolato por 
everolimus



ü Citopenia por altas dosis de ganciclovir
(a pesar de GM-CSF)

UI/ml

9,550

Valganciclovir Ganciclovir ?
Ganciclovir	 a	dosis	altas



850

UI/ml

Valganciclovir Ganciclovir

Dosis	alta	de	ganciclovir

Foscarnet

Alta

0

u … se inicia foscarnet. 

u Deterioro de función renal e hipomagnesemia



13,665

UI/ml

Valganciclovir Ganciclovir

Dosis	elevada	ganciclovir

Foscarnet

u La paciente sigue asintomática
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Valganciclovir Ganciclovir

Dosis	elevada	ganciclovir

Foscarnet

u ¡Asintomático!

Valganciclovir



13,665

UI/ml

Valganciclovir Ganciclovir

Dosis	alta	ganciclovir

Foscarnet

17,344

Valganciclovir

?



ü Maribavir?
ü Brincidofovir?
ü Letermovir?

ü Leflunomida?
ü Artesunato?



ü Maribavir?
ü Brincidofovir?
ü Letermovir?

ü Leflunomida?
ü Artesunato?

Ø Imposible de obtener

Ø Dudas acerca de eficacia

Am J Transplant 2011; 11: 1079-84 

(Letermovir)
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Figure	10

NOVEL	MECHANISM	OF	INHIBITION	OF	
CYTOMEGALOVIRUS	BY	THE	EXPERIMENTAL	
IMMUNOSUPPRESSIVE	AGENT	LEFLUNOMIDE1,2.
Waldman,	W;	Knight,	Deborah;	Lurain,	Nell;	Miller,	
Daniel;	Sedmak,	Daniel;	Williams,	James;	Chong,	Anita

Transplantation.	68(6):814-825,	September	27,	1999.

Figure	10	.	A77	1726	(leflunomide)	impairs	the	
acquisition	of	tegument	by	viral	nucleocapsids.	
Transmission	electron	micrographs	of	CMV	VHL/E-
infected	HUVEC	incubated	for	4	days	in	the	presence	or	
absence	of	200	[mu]M	A77	1726.	Viral	nucleocapsids	
(black	arrows);	cytoplasmic	virions	(white	arrows);	viral	
dense	bodies	(black	arrowheads);	bar=500	nm.



Transplantation 2010; 90: 419-26 

Case Rep Nephrol Dial 2015; 5: 96-105 



Figura 1. Evolución del paciente 1

100 mg/día 5 días. 40 mg día. 
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u … y si todas estas medidas fracasan…

u Clin Translat Immun 2015; 4: e35

u Am J Transplant 2015; 15: 827-32





Muchas gracias. 


