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Capitulo 63

INFECCIONES EN EL TRASPLANTADOQO:
ACTITUD EN URGENCIAS

G. Mufiiz Nicolas - F. Cuadra Garcia - Tenorio

INTRODUCCION

A Los pacientes trasplantados representan uno de los grupos con especial predispo-
sicién a las infecciones, de tal forma que dichas complicaciones son las mas im-
portantes junto con la disfuncion del injerto.

A El riesgo de infeccion estara relacionado con: a) Situacién inmunitaria del huésped
(enfermedades crénicas, quimioterapia previa, infecciones virales latentes); b) Tipo
de trasplante y técnica quirdrgica; c) Intensidad de la exposicion a los agentes in-
fecciosos y virulencia de los mismos; d) Tratamiento inmunosupresor requerido.

4 En cuanto a las infecciones virales crénicas subclinicas pueden considerarse va-
rias situaciones:

- El paciente receptor no tiene infeccion virica crénica y el injerto funciona bien:
el tratamiento inmunosupresor suele ser de baja intensidad y por lo tanto tienen
las mismas infecciones que la poblacion general.

- El receptor tiene infeccion crénica por CMV y otros virus hepatotropos: presen-
tan mayor riesgo de pérdida del 6rgano trasplantado y de neoplasias malignas
asociadas a los virus.

- El receptor tiene infeccién cronica, y es necesario aumentar la inmunosupresion
por disfuncién del 6rgano: este subgrupo presenta la mayor probabilidad de in-
fecciones por agentes oportunistas.

4 Debemos distinguir entre el trasplante de médula 6sea (inmunodeficiencia severa
con periodo de neutropenia) y el de érgano sélido (ausencia de neutropenia pe-
ro con inmunosupresion farmacolégica permanente y el riesgo de infeccion aso-
ciado a la cirugia) ya que las infecciones y los periodos en los que éstas se pre-
sentan son diferentes.

A Enelcaso de los trasplantes de médula 6sea (ya sean células progenitoras de san-
gre periférica o de médula 6sea) el riesgo de infeccion sera menor si procede del
mismo paciente (autélogo) que de un donante (alogénico).

A Ante un paciente que acude a Urgencias con fiebre y refiere ser receptor de un
trasplante, es importante conocer el periodo transcurrido desde el mismo para po-
der pensar en los posibles agentes causales de la infeccion, ya que éstos varian
segun el intervalo de tiempo.

4 Es necesario preguntar al paciente si esta realizando alguna profilaxis antiinfec-
ciosa; las mas frecuentes son:

a) Ganciclovir en pacientes seropositivos para Citomegalovirus.

b) Aciclovir o Valaciclovir para Herpes simplex y Virus varicela — z6ster.
c) Cotrimoxazol frente a Pneumocystis carinii.

d) Fluconazol frente a hongos.

A Junto con una anamnesis detallada sera muy importante una exploraciéon minu-
ciosa, sobre todo, en lo relativo al 6rgano trasplantado. En estos pacientes con-
viene no olvidar que la fiebre sin focalidad puede ser de origen no infeccioso, fun-
damentalmente en relacion con el rechazo del érgano.
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INFECCIONES EN TRASPLANTES DE ORGANO SOLIDO

La mayoria de las infecciones ocurren en los primeros 4 - 5 meses tras el implante del

organo.

CRONOLOGIA DE LAS INFECCIONES
A En el periodo precoz habra que poner especial atencién a las infecciones rela-
cionadas con la cirugia y en general las de adquisicién nosocomial. En la fase in-
termedia destaca la infeccion por CMV, sobre todo en los trasplantes pulmonar y
cardiaco; el 6rgano diana del proceso infeccioso suele ser el injerto pero la en-
fermedad puede manifestarse como un sindrome mononucledsico en el caso de
trasplante renal o cardiaco. En el periodo tardio los pacientes con peor funciona-
miento del injerto necesitaran tratamiento inmunosupresor mas intenso y por lo
tanto tendran mayor riesgo de infeccion.
En el cuadro 63.1 figuran los agentes infecciosos causales segun el periodo transcu-
rrido desde el trasplante.

Cuadro 63.1: Cronologia de las infecciones en trasplantes de érgano sélido

PERIODO Bacterias Virus Hongos Paréasitos INFECCION
PRECOZ Estafilococos - Quirdrgicas
(Primer mes) | Estreptococos Candida - Catéteres
E.Coli - Pulmonares
Gram (-) - Urinarias (1)
INTERMEDIO Listeria CMV; VHB; Candida P.Carinii Secundarias a
(1 - 6 meses) | Micobacterias| VHC; VEB; Aspergillus Toxoplasma | déficit inmune
Nocardia VIH; Herpes celular (2)
TARDIO Listeria Criptococo Secundarias a
(> 6 meses) Nocardia déficit inmune
celular (2)

(1) Similares a los pacientes inmunocompetentes en el postoperatorio. o )
(2) Infecciones diseminadas, recurrentes y graves por microorganismos de crecimiento intracelular.

Cuadro 63.2: Clinica predominante segin érgano trasplantado

Organo trasplantado

Periodo Precoz

Periodo Intermedio

Periodo Tardio

RINON Foco quirdrgico Infecc. pulmonares (1) | Lesiones orogenitales (3)
Infecciones urinarias Sindrome CMV (2) Lesiones cutaneas
diseminadas (4)
CORAZON Mediastinitis Neumonias Infecciones por Virus
Esofagitis, Gastritis Epstein — Barr (VEB)
Sindrome CMV
Toxoplasmosis (5)
PULMON Mediastinitis Neumonias Infecciones por
P.Carinii y VEB
HIGADO Peritonitis Colangitis (7)
Abscesos

intraabdominales (6)

Neumonias

(1) Sobre todo por CMV; (2) Sindrome mononucleésico; (3) Herpes; (4) V. Varicela - Zéster; (5) Infeccion di-
seminada, casi exclusiva en los trasplantes cardiacos; (6) Generalmente son abscesos polimicrobianos. Alta
incidencia de infecciones por hongos. Se localizan en higado, bazo, zonas pericélicas y pelvis; (7) Estenosis
biliares postquirdrgicas. Agentes importantes son Herpes tipo 6 y CMV.
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CLINICA

- Los pacientes pueden presentarse como un sindrome febril sin focalidad o con sinto-
matologia sugerente de infeccion localizada (cuadro 63.2).

- Es importante no olvidar que el tratamiento inmunosupresor modifica la respuesta
inflamatoria, por lo que los sintomas y signos pueden ser inexpresivos aun en pre-
sencia de infecciones avanzadas.

INFECCIONES EN TRASPLANTES DE MEDULA OSEA

Como se ha sefialado anteriormente, este tipo de trasplantes tiene una serie de ca-
racteristicas diferenciales con respecto a los de 6rganos sélidos. Debe precisarse bien
si se trata de un trasplante autélogo o alogénico ya que los primeros solamente son
vulnerables a la infeccién en las fases pre y post — trasplante inmediato.

CRONOLOGIA DE LAS INFECCIONES
Se distinguen 3 periodos algo diferentes a los de los trasplantes de 6rganos sélidos
(Cuadro 63.3).

Cuadro 63.3: Cronologia de las infecciones en trasplantes de médula 6sea

PREINJERTO
(< 3 semanas)

POST- INJERTO INMEDIATO
(3 semanas — 3 meses)

POST- INJERTO TARDIO
(> 3 meses)

Infecciones propias
de la neutropenia (1)

Infecciones por
inmunodeficiencia celular
EICH Aguda (2)

Sélo ocurren en casos
de trasplante alogénico

Bacterias Gram negativas Listeria Bacterias encapsuladas (3)
Cocos Gram positivos Virus herpes, CMV Virus Varicela — Zéster; EBV
Candida Aspergillus
Aspergillus

(1) Lesiones cutaneas, inflamacion e infecciones del tubo digestivo, diarrea, neumonias.
(2) Enfermedad injerto contra huésped; mas frecuente en trasplantes alogénicos.
(3) Infecciones respiratorias altas y neumonias por H. influenzae y S. pneumoniae.

CLINICA

A En el periodo preinjerto las infecciones son similares a las padecidas por los pa-
cientes con leucemias agudas en tratamiento con quimioterapias de induccion.
Con la utilizacion extendida de profilaxis antibidtica se ha producido en los ulti-
mos afios una disminucion de las infecciones por bacilos Gram (-) y un incremento
paralelo de las infecciones por cocos Gram (+). También es muy frecuente en es-
te periodo la reactivacion de infecciones por Herpes simple en sujetos seropositi-
vos para este virus. Otros sindromes caracteristicos de esta fase son la Cistitis He-
morragica (viral o secundaria al tratamiento con Ciclofosfamida) y la Enfermedad
Venooclusiva (afectacion hepéatica severa).

4 En el segundo periodo (comienza con la recuperacion de los neutréfilos y se ex-
tiende aproximadamente hasta los 100 dias) las infecciones son mas frecuentes
en los receptores de trasplante alogénico; en sujetos seropositivos para CMV pue-
de presentarse una reactivacion hasta en el 40 % de los casos.

4 En el periodo post - injerto tardio (se prolonga hasta que el enfermo recupera la
inmunidad, 18 — 36 meses después del trasplante) las infecciones son mas fre-
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cuentes en casos de EICH crénico ya que es preciso mantener la inmunosupresion
farmacoldgica; los pacientes de mayor riesgo son aquellos que han recibido el
trasplante de donantes no familiares. La reactivacién por Virus Varicela — Z6ster
y las infecciones respiratorias por bacterias encapsuladas son las mas comunes.

ABORDAJE DIAGNOSTICO

A Tras una Historia Clinica detallada y una exploracién fisica meticulosa solicitare-
mos una analitica béasica (hemograma, coagulacién, bioquimica, sedimento de
orina). Se deberan obtener siempre 2 hemocultivos, urocultivo si procede y toma
de exudados sospechosos de infeccion para tincion de Gram y cultivo. Las prue-
bas serologicas seran poco Utiles (por la alteracién en la capacidad de desarro-
llar anticuerpos debido a las terapias inmunosupresoras), siendo a veces necesa-
rio recurrir a la toma de muestras de tejido para cultivo y estudio histolégico.

4 Con respecto al diagndstico de imagen, sera conveniente realizar siempre una ra-
diografia de torax y segun la clinica valorar la zona del injerto mediante ecogra-
fia o TAC. Se deberd intentar hacer un diagndéstico sindromico y preferentemente
localizar el foco donde puede tener lugar la infeccion.

A Resulta légico pensar que segun la localizacion sospechada para la infeccion se
indicaran las pruebas pertinentes (estudio del liquido pleural, puncién lumbar,
PCR para virus, etc.).

TRATAMIENTO

Tras considerar las posibilidades diagnosticas segun lo expuesto hasta ahora se indi-

caré el tratamiento antiinfeccioso de forma empirica ya que dificilmente podremos

contar con un diagnostico etiolégico en Urgencias:

A Clinica de infeccién focal: tratamiento antibi6tico empirico segun las recomenda-
ciones en capitulos correspondientes. Considerar para la eleccion de la antibiote-
rapia empirica la posible participacién de bacterias intracelulares (Listeria, No-
cardia), parasitos y demas agentes oportunistas.

A Fiebre sin focalidad: pautas antibidticas adecuadas en ausencia de datos orien-
tadores al principio podrian ser:

- Cefalosporina de 32 0 42 generacién + Aminoglucésido 6
- Carbapenem + Aminoglucésido

Se debera tener en cuenta la gravedad del cuadro clinico a la hora de realizar una
cobertura antimicrobiana mas o menos amplia: si el enfermo presenta datos de sep-
sis se deberd iniciar tratamiento enérgico rdpidamente (ver capitulo de Sepsis); si por
el contrario la situacion lo permite es preferible esperar a realizar un diagnéstico pre-
ciso y cubrir solamente las infecciones mas probables. En casos de neutropenia febril
se procedera segun se comenta en el capitulo correspondiente.

Debemos recordar que es importante recoger una historia farmacologica y precisar

las profilaxis que el paciente esta realizando a la hora de decidir el tratamiento em-

pirico inicial.

CRITERIOS DE INGRESO

Todo paciente con fiebre y trasplante de 6rgano sélido o médula 6sea debe ingresar

para observacion y evaluacién completa. Cuando se trate de infecciones leves y loca-

lizadas se valorara el inicio de tratamiento antibiético y observacién domiciliaria pa-
ra una nueva valoracion en consulta especializada en un breve periodo de tiempo.

Como en otro tipo de patologias deberan tenerse en cuenta las condiciones sociales

y culturales del paciente y ante la duda optar por el ingreso.
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