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Generalidades Historia

Historia.

@ 1958, Linfoma de Burkitt.

@ 1964, Virus de Epstein-Barr.
@ 1966,1970., Henle y Niederman. Mononucleosis infecciosa.

@ 1973-1993, Carcinoma nasofaringeo, Tumor linfoide epitelial, Llnfoma
de Hodgkin, Carcinoma gastrico.
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Generalidades Taxonomia

Taxonomia.

o Familia: Herpesviridae.
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Generalidades Taxonomia

Taxonomia.

Familia: Herpesviridae.

Subfamilia: Gammaherpesvirinae.

Genero: Lymphocryptovirus .

Nombre oficial: Herpes virus humano 4.

@ Nombre coman: Virus de Epstein-Barr.

Subtipos (diferencias en los genes de proteinas de latencia):
EBV-1 (tipo A): Occidente

EBV-2 (tipo B): menos virulento.
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Generalidades Caracteristicas

Caracteristicas.

@ Densidad boyante en cloruro de cesio: 1.2 - 1.3
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Caracteristicas.

@ Densidad boyante en cloruro de cesio: 1.2 - 1.3
@ Inestable en: Ph menores a 5 y mayores a 8.
@ A solventes organicos como el eter, detergentes.

e PM. 100*106Da.

Figura: Herpesviridae.
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Generalidades Morfologia

Morfologia

Capside y envoltura.

Capside icosaédrica 162 capsémeros triangulares.
Contenido lipidico en la envoltura.

Diametro: 150-200nm.

Figura: Capside y envoltura.

membrane
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Material génetico.

ADN bicatenario 184 kb que codifica unas 100-200 proteinas.

a EBV genome: latent genes EBER1 EBERZ
— K

Double-stranded DNA episome
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EBNAZA

b Open reading frames for the EBV latent proteins
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Mapa génetico.

Figura: Mapa Génetico.
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ID.2 Linar map of the EB virus genome, showing the open reading frames for the major latent proteins A
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Antigenos.

05—
LPMPs: Proteinas de latentes de membrana.
LP: Proteina guia. (Leader protein).

EBERs: Pequefio RNA nuclear.

Nombre Abreviatura Caracteristicas Asociacién biolégica Asociacién clinica
Antigenos EBNA Nuclear Los EBMA son antigenos no estructurales, y  Los anti-EBNA se desarrollan
nuclearas VEB son los primeros en aparecer; los EBNA se  en una fase avanzada

observan en lodas las células infecladas vy de la infeccidén
transformadas, y se unen al ADN celular

Antfgeno precoz AER Solo citoplasmico EI AER aparece antes gue el AE-D; su En el linfoma de Burkitt
aparicion es el primer signo de que se observan ant-AE-R
la célula infectada ha iniciado el ciclo litico
AE-D Difuso en citoplasma En la mononucleosis infecciosa
y nucleo se observan anti-AE-D
Antigeno de capside VCA Citoplasmico EIVCA es un antigeno tardio; se encuentra  La IgM anti-VCA es transitoria;
virica en células productoras de virus la IgG anti-WCA es persistente
Antigeno de LYDMA El LYDMA no se encuentra en las células EI LYDMA no se puede
membrana definido del tinfoma de Burkitt; se encuentra en detectar con anticuerpos
por linfocitos células infectadas in vitro y en células
(LYDMA) no productoras
Antigeno de membrana AM Superficie celular Los AM son glucoproteinas de envaltura Igual que VCA
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Antigenicidad. Moléculas antigenicas.

Moléculas antigenicas.

La molécula gp42 es fundamental para la adsorcién y penetracion del virus.
La interlucina 10 viral es importante para evadir al sistema inmune.

EBNA 1 Mhcll unido a gp42 gp42 Interlucina 10 vi
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Replicacién. Adsorcién.

Adsorcién.

Glucoproteina gp350 viral
Receptor de complemeto CR2 Linfocito B.
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Replicacién. Penetracion.

Penetracion.

Fusion de membrana mediado por MHC-II unido a gp42 viral.

EBV gB
9p3S0 gpazigHiglL
Bindingi/' '\Fusion
MHC LY
cD21 Class 1l *
B cell
EBV gt
gp3s0 -
"'_, gH/glL
0 Binding - _= BMRF2“ Fusion
N - v
. & oH/gL
cD21 Integrins receptor?
Epithelial cell
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Lo

Liberacién.

Exocitosis.
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Inmunologia Mecanismos inespecificos

Inmunologia innata.

Produccién de citocinas por neutrofilos y monocitos.
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Inmunologia Mecanismos inespecificos

Inmunologia innata.

Produccién de citocinas por neutrofilos y monocitos.

IL-1, IL-2, IL-6 and IFN-gamma, IFN-alfa, IL-18, IL8., entre otras.

Avallable online at wwwisciencedirect.com —_—— \
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Review

Epstein-Barr virus immunossuppression of innate
immunity mediated by phagocytes

Martin Savard, Jean Gosselin*

Viral Invmunology Labaratory, CHUL Research Center (CHUQ), Université Laval, Québec, Canada
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Available online 20 March 2006
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Inmunologia Mecanismos especificos

Mecanismos especificos

Una parte crucial de esta respuesta anti-EBV es mediada por los linfocitos
CD8 + citotéxicos T, que mantienen un control de toda la vida sobre la
proliferacién de células B infectadas latentemente con el fin de evitar que
estos de dar origen a enfermedades linfomatosa.
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Inmunologia Evasion del sistema inmune.

Evasion del sistema inmune.

Innate immunity

Neutrophils Monocytes

<Induction of apoptotis *Inhibition of TNFa production

+ Induction of IL-1R i Supp ion of PGE2
-Induction of apoptosis and
inhibition of DC development
*BARF1 inhibition of INFa
*vIL-10 (BCRF1) inhibition of DC
maturation and migration

» viL-10 (BCRF1) - down-regulation of MHC class
I, inhibition of primary T-cell res

- Bel-2 homologue BHRF1 - inhibition of CTL killing
* poor homing to lymph nodes (presumably the
major site of EBV replication and proliferation of
latently infected cells)

Adoptive T-cell immunity

[ r1atency [] replication
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Patogenia.

@ El virus de la saliva inicia la infeccion de los epitelios orales y se
extiende a los linfocitos T.
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Patogenia.

@ El virus de la saliva inicia la infeccion de los epitelios orales y se
extiende a los linfocitos T.

Hay una infeccion productiva de las celulas epiteliales y linfocitos B.

@ El virus estimula el crecimiento de los linfocitos B inmortalizandolos.

@ Los linfocitos T eliminan y limitan el crecimiento excesivo de linfocitos
B y estimulan la latencia.
e El EBV en latencia se reactiva como consecuencia de la actividad de

las celulas B.
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Diagrama de patogenia.
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Patogenia. Diagrama de patogenia.

Infeccion litica y latencia.

1. Virus infection
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Enfermedades y epidemiologia. Mononucleosis infecciosa.

Mononucleosis infecciosa.

Cuando el virus se desimina induce la proliferacion de una infeccion latente
en celulas B del cuerpo, a este padecimiento se le llama mononucleosis

infecciosa.
CUAUTITLAN
Porfirio Ruiz Gil QFB (Universidad Nacio| Virus de Epstein-Barr

Noviembre/2011 22 /31
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Mononucleosis infecciosa.

Cuando el virus se desimina induce la proliferacion de una infeccion latente

en celulas B del cuerpo, a este padecimiento se le llama mononucleosis
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Enfermedades y epidemiologia. Linfomas y carcinomas.

Linfomas y carcinomas.

@ Linfomas de células B en nifios con inmunodeficencia congénita de
células T (linfoproliferacién descontrolada de células B).
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Enfermedades y epidemiologia. Linfomas y carcinomas.

Linfomas y carcinomas.

@ Linfomas de células B en nifios con inmunodeficencia congénita de
células T (linfoproliferacién descontrolada de células B).

Enfermedad linfoproliferativa post-transplante: Linfomas de células B.

e Linfomas de células B en pacientes con SIDA: 50 %, como Linfoma de
Burkitt y linfoma de Hodgkin.

@ Tumores de células de masculo liso: Estos tumores aparecen en
pulmén, tracto gastrointestinal, higado.
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Enfermedades y epidemiologia. Autoinmunes.

Autoinmunes.

@ Enfermedades autoinmunes como el lupus eritematoso sistémico
(LES), artritis reumatoide (AR), habiendo titulos considerables de
EBV en muchos de los casos.
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Enfermedades y epidemiologia. Autoinmunes.

Autoinmunes.

@ Enfermedades autoinmunes como el lupus eritematoso sistémico
(LES), artritis reumatoide (AR), habiendo titulos considerables de
EBV en muchos de los casos.

@ Todavia esta en estudio esta posible causa de enfermedad autoinmune.

Best Practice & Research Clinical Rheumatology
Vol. 22, No. 5, pp. 833-896, 2008
doi:10.1016/j.berh.2008.09.007
available online at http//www.sciencedirect.com

Epstein—Barr virus in autoimmune diseases

Eric Toussirot™ mp, pho
Department of Rheumatology, University Hospital Jean Minjoz, Besangon; and EA 3186 Agents Pathogénes et
Inflammation, University of Franche Comté, Besangon, France

Jean Roudier mMp, PhD
INSERM U639, Université de la Méditerranée, Marseille; and Rheurnatology Department, La Conception
Teaching Hospital, APHM Marseille, France
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Epidemiologia

@ Unico hospedador ser humano.
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Epidemiologia
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Epidemiologia

@ Unico hospedador ser humano.
@ La transmisién persona a persona por saliva.

@ 90 % de la poblacién mundial ha tenido contacto con el EBV.

UNAM
CUAUTITLAN

Porfirio Ruiz Gil QFB (Universidad Nacio| Virus de Epstein-Barr Noviembre/2011 25 /31



Epidemiologia

@ Unico hospedador ser humano.
@ La transmisién persona a persona por saliva.
@ 90 % de la poblacién mundial ha tenido contacto con el EBV.

o Paises desarrollados adolescencia (“enfermedad del beso”).
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Serologicos

Monotest Ag heterofilos. Mononucleosis infecciosa.
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Serologicos

Monotest Ag heterofilos. Mononucleosis infecciosa.
Inmunofluoresencia de ag VCA, EA Y EBNA.
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Serologicos

Monotest Ag heterofilos. Mononucleosis infecciosa.
Inmunofluoresencia de ag VCA, EA Y EBNA.
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Diagnostico. Moléculares.

Moléculares
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Profilaxis y tratamiento Profilaxis y posible vacuna.

Profilaxis y posible vacuna.

No es necesario.
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Profilaxis y tratamiento Tratamientos.

Tratamientos.

@ Manejo sintomatico, reposo, evitar deporte de contacto. Aciclovir da
malos resultados.

e Tratamiento de PTLD (Enfermedad linfoproliferativa
post-transplante): Reducir la inmunosupresién. Anticuerpos
monoclonales—rituximab anti-CD20 (CR2).

@ Administracion de interferén cuando no responden a la quimioterapia
y/o a la disminucion de la inmunosupresion.
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