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INTRODUCCION

La patogenia comprende una serie de even-
tos y procesos que se combinan para producir enfer-
medad. La patologia esta relacionada con las anor-
malidades resultantes de la reaccion a la injuria. La
relacion virus-célula producida durante la infeccion
viral en un huésped no corresponde necesariamente
a la observada en el tejido ya que existen factores
que determinan que un virus pueda o no infectar un
huésped y que dicha infeccion se manifieste o no en
enfermedad.

El resultado de una infeccion viral depende
tanto del virus como del hospedador, relaciéon que
se manifiesta a nivel de la célula, del organismo y
de la poblacion de hospedadores. En este ultimo ni-
vel la infeccion puede manifestarse como enferme-
dad epidémica, endémica o esporadica.

A nivel del organismo, la interaccion de los
factores mencionados determinara el destino final
de la infeccion. Esta puede ser:

* No hay infeccion
* Infeccion aguda

* Infeccion persistente clasificada como latente,
cronica o lenta

* Infeccion transformante que origina tumor benig-
no o maligno

PATOGENIA

1. Patogenia a nivel celular

Hay que considerar:
1) Factor viral.
2) Respuesta celular o consecuencia celular de la
infeccion.
3) Susceptibilidad celular.

1.1. Factor Viral

El virus puede ser virulento o atenuado
respecto a su célula huésped. Vamos a considerar
el concepto de virulento sindnimo de patdégeno y
denominaremos atenuado a un virus carente total
o parcialmente de poder patogeno.

Un virus puede ser virulento para una célu-

la del organismo y atenuado para otra, vale decir,
la virulencia del virus suele ser altamente especifi-
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ca para ciertos linajes celulares o restringidos para
células en 6rganos y tejidos que tienen un origen
embriologico comun.

Pueden existir virus cuyas cepas son viru-
lentas para cierto tipo de células pero que espon-
taneamente o artificialmente generan otras cepas
atenuadas para estas mismas células. (Virus vacu-
nales: sarampion, polio, etc.).

1.2. Consecuencia celular de la infeccion

La replicacion viral en la Célula hospeda-
dora puede dar como resultado:
- La destruccion de la célula (efecto citocidico)
con replicacion productiva (hay progenie viral).
- Infeccidn persistente con o sin ninguna altera-
cion celular. Puede o no haber progenie viral.
- Transformacion de la célula (se da en los virus
oncogénicos) no citocida.

1.2.1. Destruccion celular o infeccion citocidica

La mayoria de los virus patdgenos para el
hombre son virus productivos y potencialmente
citocidicos, es decir que la replicacion viral en la
célula provoca alteracion en la biosintesis celular,
conduciendo rapidamente a la destruccion celular,
llegando a la muerte rapidamente. Lo que puede
ocurrir por lisis celular (virus citoliticos) o en for-
ma mas lenta (los con manto o envoltura, que se
liberan por yemacion).

La aparicion del dafio histolégico produci-

do en cultivo celular por algunos virus citocidas,
conocido como efecto citopatogénico (C.P.E.),
es a menudo suficientemente caracteristico para
usarse como un criterio diagnostico (ver anexo).
Los mecanismos generales de dafio celular que
pueden desarrollarse son:
- Los virus pueden codificar enzimas que inhiben
el RNA celular y la sintesis de proteinas. Como
consecuencia el DNA del huésped declina tam-
bién. Tal inhibicion de la sintesis trae consigo la
muerte de la célula.

Bol. Micol. 2019; 34(1):43- 46

- Algunas proteinas del capside viral en altas
dosis son a menudo toxicas, lo que puede ser la
principal causa de muerte de la célula hospedado-
ra Ej.: Penton del adenovirus que inhibe el RNA
y DNA celular y por lo tanto sintesis de proteina.
- También se pueden liberar enzimas lisosomales
que conducen a la destruccién de la célula.

1.2.2. Persistencia

Como regla, la infeccion de células permi-
sivas con virus liticos o citocidas lleva a infeccion
productivay ~ muerte celular como se ha visto
anteriormente. Sin embargo, ocasionalmente se
observan cultivos de células que mientras se mul-
tiplican normalmente, liberan cantidades signifi-
cativas de virus. Se dice que tales cultivos estan
infectados en forma persistente.

Basicamente, la gran variedad de interac-
cion virus-célula descrito como infecciones per-
sistentes en cultivos celulares (in vitro) pueden ser
clasificados dentro de algunas de estas tres catego-
rias:

- Infeccion productiva no citocida de estado esta-
cionario: es aquella en la cual las células producen
virus pero su metabolismo no es afectado por el
virus. Todas las células producen continuamente
un virus no citocidal.

- Persistencia del genoma viral: el genoma viral
puede integrarse con el de las células en el cultivo
o puede persistir en forma circular unido a un pun-
to del cromosoma (episomal). Algunas circuns-
tancias pueden activar el genoma y producirse un
ciclo litico con produccion viral. Esta situacion se
observa in vivo e in vitro con los virus herpes. La
capacidad de persistencia con integracion al geno-
ma se observa también en los virus transforman-
tes, que se veran a continuacion.

1.2.3. Transformacion

Ciertos virus DNA (papiloma virus) y los
Retrovirus (HTLV I y HTLV II) pueden integrar el
DNA viral sintetizado durante la replicacion en el
genoma celular, generando células transformadas.
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La transformacion celular corresponde a
un fendmeno que ocurre tanto in vivo como in
vitro y tras diversos estudios ha permitido obte-
ner informacion respecto de la etiologia de ciertos
canceres. Es notable apreciar que las células trans-
formadas por virus, presentan DNA viral integra-
do al DNA celular en forma permanente, y tam-
bién pueden expresar RNA y antigenos virales.

Las células transformadas in vitro tienen
las propiedades de las células neoplésicas, estas
son:

- Pérdida de la inhibicion por contacto

- Crecimiento a una alta densidad de saturacién
- Aparicion de antigenos para virus y tumores (T
y TSTA)

- Formacion de T depende de la infeccion a un
huésped susceptible.

- Aumento de aglutinacion por lecitinas

- Alteracion de la morfologia celular.

1.3. Susceptibilidad celular

La susceptibilidad celular tiene que ver
con la capacidad que posee un virus de entrar a
una célula, lo cual dependera de:
* Adsorcion viral: dependiendo de presencia o au-
sencia de receptores en la membrana plasmatica
de células hospedadoras.
» Factores fisioldgicos: en ocasiones, células en
cultivo son capaces de ser infectadas por virus que
no las infectan in vivo esto se deberia a la presen-
tacion de receptores.
» Edad del hospedador: ciertos virus son capaces
de infectar s6lo en edades muy tempranas, por
ejemplo los virus coxakie in vitro solo se multipli-
can en ratas lactantes de no mas de dos dias.
* Factores genéticos: que pueden ser de suscep-
tibilidad o resistencia pudiendo tener caracter do-
minante o recesivo. Ellos controlarian la sintesis
de receptores de la membrana celular.

Mecanismos de propagacion a nivel celular
Los virus pueden propagarse a nivel celular por
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diversos mecanismos, lo que de alguna forma tie-
ne que ver con la respuesta inmune, o con evasion
de ella, en el individuo. Esta puede ser:

a. Lisis celular y paso al extracelular. Ej: Entero-

£
o

b. Intercelular. Ej.: HSV

B8

c. Integracion al genoma celular. Ej: HPV

¥ o

Mitosis

Figura 1. Autora: Dra Ema Navarrete, Adaptada:
Nicolas Faundes
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