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RESUMEN

Existen antecedentes relacionados con la esterilizacién de
implantes aloplasticos, alimentos, medicamentos, material
quirtrgico desechable y tejidos humanos por medio de radia-
ciones gamma. En la industria farmacéutica y en cirugia se
utilizan materiales esterilizados con este método a dosis de 25
kilogray, como norma establecida por el Organismo Interna-
cional de Energia Atémica para los pafses miembros. En el
trasplante de piel de cadédver para pacientes quemados se ha
descrito la posibilidad de transmitir una infeccién por cito-
megalovirus; el reporte de estos injertos como seronegativos
al virus no es frecuente en la prictica. Asimismo los pacientes
quemados son susceptibles, ya que su sistema inmunolégico
se encuentra disminuido y en ellos también es posible una
infeccién por patégenos oportunistas. Se disefié un estudio
para su aplicacién en un banco de tejidos donde se tomaron
dos muestras diferentes de tejidos con citomegalovirus y vi-
rus del papiloma humano utilizando sangre total y verrugas
vulgares respectivamente; se irradiaron con rayos gamma a
diferentes dosis, confirmando la inactivacién de estos virus a
dosis de 50 kilogray en el 100% de las muestras, confirmado
por la prueba de reaccién en cadena de la polimerasa.

Palabras clave: Citomegalovirus, virus del papiloma humano,
radiaciones gamma, reacciéon en cadena de la polimerasa, ban-
co de tejidos.

SUMMARY

There are antecedents related to sterilization of alloplastic im-
plants, food, medication, disposable surgical material and hu-
man tissues by means of gamma radiation. In the pharmaceuti-
cal industry and in surgery materials are used sterilized with this
method at doses of 25 kilogray, as a norm established by the In-
ternational Organism of Atomic Energy for the member coun-
tries. In transplant of cadaver skin for burnt patients the possi-
bility of transmitting an infection for cytomegalovirus has been
described; the report of these implants as seronegative to the vi-
rus are not common. Also burn patients are susceptible, since
their inmune system is weakened and an infection by pathogen is
also possible. A study was designed for its application in a tissue
bank where two samples of different tissues with cytomegalovirus
and virus of the human papilloma were taken using total blood
and vulgar warts respectively; they were irradiated with gamma
rays at different doses, confirming inactivity from these virus at
doses of 50 kilogray in 100% of the samples, confirmed by the
chain reaction test of polimerase.

Key words: Cytomegalovirus, human papilloma virus, gamma radia-
tion, reaction chain of the polimerase, tissue bank
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INTRODUCCION

En la industria farmacéutica y en cirugia se ha em-
pleado para la esterilizacion radiacion gamma a dosis
de 25 kilogray (kGy) como norma de referencia esta-
blecido por el Organismo Internacional de Energia
Atémica para todos los paises miembros (OIEA).'3

Existen antecedentes en la literatura que demues-
tran inactivacion viral en plaquetas con la utilizacién
de radiacion laser-UV, acelerador de electrones y otras
particulas, para la esterilizacién de diferentes tejidos
aloplasticos y bioldgicos;*” otras, sobre la esterilizaciéon
y preservacion de tejidos bioldgicos y el efecto de la ra-
diaci6n sobre los tejidos,®1° y otras maés, referentes a la
esterilizacién de membranas amniéticas mediante ra-
diaciones gamma,'%!® inactivacién de parasitos y otros
microorganismos. %23

Al paciente postrasplante de médula 6sea y otros
trasplantes, generalmente se le realizan multiples
transfusiones sanguineas. En el banco de sangre se rea-
liza desleucocitacién de los paquetes con filtros especia-
les. E1 70% de la poblacion tiene IgG positiva para
citomegalovirus (CMV), por esto hay antigenos positi-
vos y en sus leucocitos puede haber CMV detestables
por la reaccién en cadena de la polimerasa (PCR-CMV),
por lo que existe un 22.7% de incidencia para la trans-
misiéon del CMV en paquetes seropositivos al CMV. El
reporte de los productos sanguineos como seronegativos
a este virus no es frecuente en la practica, pero cuando
se utiliza no erradica totalmente la conversion asociada
a la transfusion, aunque si disminuye la incidencia a un
7%, por lo que es aconsejable irradiarlos.?>2

Dentro de los trasplantes de piel o injertos homo-
logos de piel de cadaver para pacientes quemados, se
ha descrito la posibilidad de transmitir a estos pacien-
tes una infeccién por el CMV, también existe una in-
cidencia de seroconversién negativa a positiva para
virus (CMV) del 22.7%. Algunos autores apoyan que
la infeccion del CMV en pacientes quemados es trans-
mitida por homoinjertos.26-28

La incidencia de CMV varia en diferentes paises
pero aumenta con la edad; es mas comdn después de
los 60 anos, y dado que el 70% de la poblacién mun-
dial tiene IgG positiva para CMV, la mayoria de los
homoinjertos de los bancos de piel provendran de
donadores seropositivos, como consecuencia de que
la piel de cadaver no se examina rutinariamente
para detectar CMV en ningin pais. Los pacientes
con grandes superficies quemadas pueden experi-
mentar inmunosupresiéon transitoria y son mas sus-
ceptibles a infeccién con patégenos oportunistas y
en este estado es frecuente la conversion de negativo
a positivo del CMV.29:30
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Las hepatitis y fiebre inexplicables se han observa-
do en seroconversiéon de pacientes quemados.3:32
Seeman,® especula que el aumento en la morbilidad y
mortalidad en grandes quemados es directamente
atribuible a la infeccién por CMV.?® Desde 1987 se
sabe que el CMV puede ser transmitido por injertos
de piel de cadaver.?*% Los injertos de piel de cadaver
se han utilizado desde 1881 en los quemados, ya que
disminuyen la pérdida de agua, proteinas, disminu-
yen el dolor y el tiempo de epitelizacion de las quema-
duras de segundo grado, mantienen limpia la herida,
reducen la incidencia de sepsis y por ende la mortali-
dad. Estos beneficios son bien claros cuando cubren
grandes areas quemadas y sobre todo cuando el pa-
ciente carece de sitios donadores para autoinjertos.3

Los beneficios superan a los riesgos, sin dejar de
incidir en infecciones, posiblemente con el uso de ra-
diaciones gamma sobre la piel donante. Este riesgo
disminuye en su totalidad por eliminacién viral o
inactivacién de los virus presentes.®”

Existen pocas referencias sobre la eliminaciéon
viral o inactivaciéon con radiaciones gamma en tejidos
de banco.?®

MATERIAL Y METODO

Se recolect6 30 muestras del banco de sangre (sangre
total) con serologia positiva para CMV, en el periodo
comprendido de agosto a octubre de 2000 y se enviaron
al laboratorio para su confirmacién por PCR-CMV cua-
litativa. Una vez confirmados se dividieron en tres gru-
pos para irradiar cada muestra con el irradiador J-S
6,500 AECL de Co-60 en el E41N a diferentes dosis: el
grupo A, a 25 kGy; el grupo B, a 35 kGy, y el grupo C,
a 50 kGy. Después de las radiaciones se les realizé
PCR-CMYV semicuantitativa, valorando la negatividad
de la misma o disminucién en los genomas, y en el dl-
timo caso se efectué la PCR-CMV MRNA para deter-
minar la actividad viral. También se recolectaron 20
muestras de verrugas vulgares, que se dividieron en
cuatro fragmentos cada una; se envié a laboratorio un
fragmento para su confirmacién por PCR-VPH, y con
los fragmentos restantes se formaron tres grupos (A, B,
y C), para remitirlos a irradiacién gamma a las mismas
dosis que los grupos anteriores, realizandoles también
PCR-VPH semicuantitativa, PCR-VPH MRNA, y anali-
sis histoldgico.

RESULTADOS

CMV
En el grupo A (CMV a 25 kGy), después de la irradia-
ciéon, fueron positivas a la PCR-CMV semicuantitativa
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22 muestras, a las que se les realiz6 PCR-CW mRNA,
con 4 positivas y 18 negativas; 8 muestras fueron ne-
gativas a la PCR-CMV semicuantitativa, por ello no
fue necesario determinar la PCR-CMV mRNA. En el
grupo B (a 35 kGy) hubo 6 con PCR-CMV semi-
cuantitativa positiva, a los que se realiz6 PCR-CMV
mRNA, con cuatro negativos y dos positivos. Los res-
tantes 24 fueron negativos a la PCR-CMV semi-
cuantitativa por lo que no se realiz6 mRNA. En el
grupo C (a 50 kGy), se report6é con PCR-CM-V semi-
cuantitativa negativa para todos los casos, por lo que
no se realizé mRNA.

VPH

En el caso de las verrugas se report6 el grupo A con
PCR-VH semicuantitativa positiva para todos los casos;
la PCR-VPH MRNA fue positiva para nueve y negativo
para 11. El reporte de histologia mostré necrosis celu-
lar, cambios hialinos, edema y vacuolizacion del cito-
plasma en todas las muestras. El grupo B reporté
positividad para PCR-VPH semicuantitativa en 8 casos
y 11 fueron negativos; el mRNA fue negativo en los 8
casos y a los otros 11 no se les realizé. El reporte de pa-
tologia fue desprendimiento de epitelio, cariorrexis y
cariolisis, sin ruptura de la macro morfologia de la ma-
triz celular y tisular. El grupo C se report6 con la PCR-
VPH semicuantitativa negativa en todos los casos, por
lo que no se realizé el mRNA. Patologia report6 lo mis-
mo que el grupo B en todas las muestras.

COMENTARIO

Dentro de las aplicaciones clinicas que este estudio
puede brindar, estan los bancos de tejidos de los cen-
tros de cirugia plastica y reconstructiva, principal-
mente donde se trabaja con piel homéloga, membra-
nas amnioéticas, dermis, fascia o hueso.?® En la actua-
lidad se pueden irradiar estos tejidos y otros para evi-
tar cualquier tipo de contaminacién a pesar de que el
tejido se encuentre potencialmente contaminado, por
lo que no se desperdicia o desecha este tejido 1til, y
con estas dosis garantizar su aplicacion libre de virus.
Queda pendiente corroborar la disminucién de la con-
taminacion por cultivos en tejidos vivos de animales
de experimentacion; sin embargo, el estudio en estos
dos virus no puede generalizar a todos los virus, ya
que la labilidad a las radiaciones gamma es diferente
en cada virus, por lo que se recomienda que en caso
de otras infecciones con otros virus, estos tejidos sean
desechados hasta no demostrar su efectividad. Exis-
ten pocos estudios en otros virus, como el VIH, el de
la hepatitis C y de la fiebre aftosa, donde las radiacio-
nes gamma los han podido inactivar a partir de dosis

de 35 kGy.*° Esto apoya la heterogénea susceptibili-
dad a las radiaciones de los virus, al igual que las
bacterias y hongos, por lo que esta pendiente la futu-
ra estandarizacion de estas pruebas como norma por
la OIEA.

CONCLUSIONES

Para el CMV como para el VPH se encontré que la
dosis de 50 kGy fue suficiente para negativizar todas
las muestras a la PCR semicuantitativa. Se vio que
dosis menores de radiaciones gamma no son cons-
tantes como para negativizar al 100% de las mues-
tras, aunque las inactivas proporcionalmente al in-
cremento de la radiacién, segin la PCR MRNA. En-
contramos mas sensible al CMV para las radiaciones
que al VPH, y los resultados de patologia muestran
que la estructura tisular se conserva a pesar de la des-
truccion de las células y la inactivacion intracelular de
los virus.
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