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Infeccion en el Paciente Trasplantado

H. ARISTIZABAL, M.D., SCC.
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Se revisa en forma breve la evolucion de la infeccion en el
paciente trasplantado y se analizan 611 pacientes que re-
cibieron trasplante de 6rganos por el grupo de trasplantes
de la Universidad de Antioquia, Hospital Universitario
San Vicente de Pail, en los cuales se observo que, en
cualquier momento de su evolucion, el 38.8% presentd
algiin tipo de infeccién viral, siendo las mds frecuentes por
citomegalovirus y herpes. Las infecciones del sistema ner-
vioso central, tuvieron una incidencia del 3.3%.

La mortalidad por meningitis por criptococo y por pneu-
mocystis carinii, fue del 100% y 71%, respectivamente.

INTRODUCCION

En los {ltimos afios se ha venido observando un gran
avance en los trasplantes de érganos (1) debido funda-
mentalmente a los siguientes hechos:

1. Una disminucién en la incidencia y gravedad de los
rechazos como consecuencia, en parte, de una mejor
compatibilidad entre el donante y el receptor y del ad-
venimiento de nuevas drogas inmunosupresoras.

2. Una mejor técnica en la obtencién de los érganos del
donante y una mejor preparacién del receptor.

3. Una técnica quiriirgica cada vez mds meticulosa que
busca disminuir el nimero de complicaciones.

4. La utilizacién de regimenes inmunosupresores que
disminuyen la produccién del rechazo o lo hacen menos
severo, a la vez que reducen los efectos nocivos de la
depresién del sistema inmunolégico y su impacto contra
la infeccion.

S. Un diagnéstico precoz y una terapia especifica de las
infecciones que ocurren en estos pacientes con relativa
frecuencia.

Doctor Humberto Aristizdbal G., Presidente de la Socie-
dad Colombiana de Cirugia, Miembro del Grupo de Tras-
plantes de la Fac. de Med. de la Univ. de Antioquia, Hosp.
San Vicente de Paiil, Medellin, Colombia.

MECANISMOS Y TIPOS DE INFECCION

El paciente que va a ser sometido a un trasplante de
6rganos, con frecuencia esti inmunocomprometido por
la enfermedad que lo llevé a tal situacién y por las dro-
gas que recibe para evitar el rechazo del 6rgano tras-
plantado; por lo tanto, puede ser muy sensible a las in-
fecciones comunes o por gérmenes poco frecuentes, las
cuales casi siempre evolucionan con mucha severidad.

Es bueno recordar que las infecciones por virus, hongos,
bacterias intracelulares y las parasitarias, se deben gene-
ralmente al compromiso de la inmunidad mediada por
células, mientras las infecciones bacterianas son debidas
a problemas en el sistema fagocitico o humoral.

La terapia con glucocorticoides, especialmente cuando
se dan en altas dosis y por periodos prolongados, au-
mentan el riesgo de infeccién; se ha sugerido que aque-
llos disminuyen la movilizacién de los neutréfilos hacia
las 4reas de inflamacién e interfieren la respuesta inmu-
ne mediada por células, posiblemente por alteracion de
la respuesta de los macr6fagos a las linfoquininas, y re-
ducen la distribucién de los microorganismos por los
neutr6filos y los macréfagos; hay también serios proble-
mas con la utilizacién de drogas como la ciclosporina, la
globulina antilinfocjtica y la azatioprina.

A pesar de los avances en los trasplantes, la infeccion
permanece como un problema mayor; més del 80% de
los pacientes con trasplante renal sufren por lo menos
un episodio de infeccién en el primer afio postrasplante

@ -

Desde un punto de vista metodolégico podemos sefialar
que las diferentes infecciones en el paciente trasplanta-
do ocurren en etapas diferentes del postrasplante.

Infeccion en el primer mes postrasplante.

Los problemas infecciosos en este periodo se pueden re-
sumir en tres: a) La infeccién se halla presente en el
receptor antes del trasplante, la cual continda en el pe-
riodo postrasplante y puede ser méis severa por la inmu-
nosupresién, como sucede con las hepatitis B, no A, no
B, o con la tuberculosis, la estrongiloidiasis, la blastomi-
cosis, la coccidiomycosis y la histoplasmosis. b) La infec-
cién que es trasmitida por un 6rgano trasplantado con-
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taminado o infectado. c¢) Las infecciones comunes a
cualquier paciente intervenido, como las de la herida,
las pulmonares o las estimuladas por la presencia de li-
neas venosas y catéteres, especialmente los vesicales.

Es importante recordar que en este primer mes pos-
trasplante, las infecciones por gérmenes oportunistas co-
mo el Aspergillus, Legionella o Nocardia asteroides, son
raras.

Infecciones entre el 1% y el 6° mes postrasplante

En esta etapa aparecen especialmente dos grupos de in-
fecciones; el segundo de ellos depende en gran parte del
primero.

Las infecciones debidas a diferentes virus, en particular
los del grupo herpes y el del citomegalovirus, y las infec-
ciones debidas a gérmenes oportunistas como el Pneu-
mocystis carinii y la Listeria.

Infecciones en el periodo tardio, después de 6
meses de postrasplante.

En este dltimo periodo podemos encontrar tres cate-
gorias de pacientes: a) Aquellos con la infeccién viral
crénica adquirida precozmente y con evolucién progre-
siva por interaccion de la infeccién viral con el estado
de inmunosupresién; ejemplos de ella son la enferme-
dad hepitica crénica debida a hepatitis B, no A, no B y
la coriorretinitis debida a citomegalovirus. b) Pacientes
sin infeccion viral, con buena funcién del drgano
trasplantado, con infecciones comunes a la poblacién
general como las respiratorias. ¢) Pacientes con
fenémeno de rechazo crémico, quienes tienen infeccién
crénica con virus inmunomoduladores y que presentan
infecciones por gérmenes oportunistas tales como
Pneumocystis carinii, Criptococo neoformans, Listeria
monocytogenes o Nocardia asteroides.

Infeccion preexistente en el receptor del injerto

En ocasiones se observa que pacientes previamente sin-
tomdticos con Strongyloidesstercoralis, hacen infestacio-
nes muy severas; este pardsito tiene como caracteristica
importante la autoinfeccién que permite que el parédsito
se mantenga en el tracto gastrointestinal (3, 4); la in-
vasion tisular es prevenida por el sistema inmune me-
diado por células; consecutiva al trasplante puede desa-
rrollarse una estrangiloidiasis masiva o un sindrome de
hiperinfeccién debido al compromiso del sistema inmu-
ne. La hiperinfeccién representa una exageracién del ci-
clo normal del parédsito con la presencia de enterocolitis.
Sin embargo, Gltimamente se ha venido sosteniendo que
la ciclosporina tiene propiedades antiparasitarias contra
el Strongyloidesstercoralis (5).

Infeccion en el donante

Antes de que un individuo pueda convertirse en donante
vivo es importante cerciorarse de que no presenta infec-
ciones; a pesar de lo rigurosa que debe ser esta pes-
quisa, es posible que se presenten algunas infecciones,
como sucede con las del citomegalovirus. Es bien co-
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nocido que el trasplante del riiién de un donante se-
ropositivo para citomegalovirus en un receptor serone-
gativo puede llevar al desarrollo de una infeccién por
este virus en el receptor (6); lo mismo puede suceder
con la hepatitis B; en los tltimos afios se ha venido insis-
tiendo en lo mismo frente a los portadores asintomdticos
del virus de la inmunodeficiencia adquirida (7).

Infecciones virales

Por Citomegalovirus

Del 60 al 96% de los pacientes con trasplante renal
muestran evidencia clinica o de laboratorio de infeccién
en el primer afio postrasplante (8); casi todas las infec-
ciones de esta naturaleza se inician entre el 12 y el 4°
mes postrasplante. El citomegalovirus comparte con los
virus de la familia del herpes, las caracteristicas de la-
tencia, asociacién celular y poder oncogénico (10). Se
conoce que estas infecciones son insidiosas y usualmente
el paciente presenta anorexia, malestar, fiebre acompa-
fiada de mialgias y artralgias, Simmons en 1970 sugirié
que la infeccién por el citomegalovirus podria dar al
traste con el rifién trasplantado (11).

Por virus de la familia del herpes

La infeccién por virus del herpes simple es la segunda
de las infecciones virales después del citomegalovirus.

Casi todas las infecciones por este virus se deben a la
reactivacién de un virus latente; no hay evidencia de que
la infeccién por virus del herpes simple afecte negativa-
mente la funcién del érgano trasplantado.

La manifestacién clinica mds comin de infeccién por vi-
rus del tipo herpes simple es el herpes labial; usualmen-
te se inicia en la 22 semana postrasplante, tiene su pico
méiximo en el 4° mes y cicatriza entre 2 a 6 semanas;
comiinmente presenta formas mds severas que en el in-
dividuo no trasplantado. Luego sigue la presentacién
anogenital, que produce lesiones grandes, ulceradas y
con frecuencia se infectan secundariamente lo que las
agrava; la presentacién en forma de neumonia es rara
(12). Dunn (13) ha sugerido que la asociacién del virus
del herpes simple y del citomegalovirus se produce con
un pobre pronéstico.

Por virus varicella zéster

Aproximadamente del 7 al 9% de los pacientes con tras-
plante renal que reciben inmunosupresién pueden de-
sarrollar infeccién clinica por este virus; podria ser la
forma cldsica de afectar el dermatoma, y producir le-
siones cutineas o neumonia hemorrigica, encefalitis y
coagulacién intravascular diseminada y hepatitis; otra
forma de presentacién es un sindrome de dolor unila-
teral sin erupcién (14, 15).

La Tabla 1 sefiala las infecciones virales observadas en
611 pacientes trasplantados por el grupo de trasplantes
de la Universidad de Antioquia (U de A), Hospital Uni-
versitario San Vicente de Patil (HUSVP).



Tabla 1. Infecciones virales. Datos generales..

INFECCION EN EL PACIENTE TRASPLANTADO

Tabla 2. Bacteriologia de las infecciones urinarias.

Tipode Nom.de %totalde %del total Tiempo de

infeccion  ptes. infeccion  de traspl. aparicion
x+ SD

Neumonia

por CMV 16 4.7 2.6 35+ 33

CMV  en

orina 75 22.0 12.3 9.3+ 19.5

Herpes

genital 52 15.2 8.5 5.7 £15.5

Herpes

labial 81 23.8 13.3 8.3z 19.0

Herpes

z6ster 53 15.5 8.7 21.5+ 24.9

Verrugas 47 13.8 7.7 46.9+ 37.8

Hepatitis

por CMV 2 0.6 0.3 20 £ 1.0

Hepatitis

noA,noB 12 3.5 2.0 16.7+ 13.9

Hepatitis B 3 0.9 0.5 157+ 7.3

Total 341 100 55.8

Total pacientes con infeccién: 237 (38.8%)

Total pacientes trasplantados: 611

CMV: citomegalovirus.

x £ S D: Tiempo entre el trasplante y la deteccién de
las complicaciones.

Infeccién urinaria en el receptor de trasplante
renal

La infeccién bacteriana en el paciente que recibe tras-
plante renal varia del 35 al 79% en diferentes series
(15). En los primeros dias postrasplante puede atribu-
irse a infecciones presentes antes del trasplante o a
complicaciones técnicas; existen, ademds, 2 factores im-
portantes como son la presencia de las sondas vesicales
y la terapia imunosupresora.

La bacteriologia de las infecciones urinarias observada
en los pacientes atendidos por el grupo de trasplantes
del HUSVP, esta resumido en la Tabla 2.

Infeccion del sistema nervioso central en el pa-
ciente trasplantado

La infeccién del sistema nervioso central (SNC) es una
causa importante de mortalidad (16, 17); cuatro patro-
nes diferentes pueden establecerse: 1) Meningitis aguda
o subaguda, casi siempre debida a la Listeria mono-
cytogenes. 2) Meningitis crénica o subaguda, usualmente
debida al Cryptococcus neoformans, Mycobacterium tu-
berculosis y Coccidioides immitis. 3) Infeccién focal ce-
rebral con alteraciones neurolégicas debidas a Listeria,
Toxoplasma gondii o Nocardia asteroides, pero més fre-
cuentemente por infeccién pulmonar. 4) Demencia pro-
gresiva debido a leucoencefalopatia progresiva multifo-
cal, por Listeria, Cryptococcus o Aspergillus.

Germen Cultivos % total
positivos

E. coli 439 40.5
Pseudomona 30 2.7
Klebsiella 348 32.1
Proteus 53 4.9
Alkaligenes 95 8.8
Streptococo 17 1.6
Stafilococo 32 3.0
Otros 69 6.4
Total 1.083 100.0

Urocultivos negativos : 6.011 (84.7%)

Urocultivos positivos >100.000 col/cc: 885 (12.5%)

Urocultivos positivos <100.000 col/cc: 198 ( 2.8%)
Total de urocultivos : 7.094

Tabla 3. Infecciones del sistema nervioso central. Datos
generales.

Tipode Nim.de %del total %del total Tiempo de
germen €asos de casos detraspl. aparicién
xz SD
Listeria mo-
nocitogenes 8 40.0 1.3 33z 36
Criptococcus
neoformans 3 15.0 0.5 193z 204
Nocardia
asteroides 1 5.0 0.2 40+ 00
Meningitis
bacteriana 8 40.0 1.3 12.8x 12.8
Total 20 3.3

Total de pacientes con infeccién: 20 (3.3%)

Total de trasplantados: 611

x = S D: Tiempo entre el trasplante y la deteccién de
las complicaciones.

La Tabla 3 analiza las infecciones del sistema nervioso
central observadas en pacientes trasplantados por el
Grupo de Trasplantes de la U de A, HUSVP.

Infeccion por hongos

Las infecciones por hongos en el paciente con trasplante
renal es de dos tipos: a) reactivacién de una infeccién
latente que ha sido adquirida durante la permanencia en
ireas endémicas de estos hongos, previa al trasplante,
con reactivacién y diseminacién como resultado de la te-
rapia inmunosupresora; tal es el caso de la histoplasmo-
sis (18), la coccidiomycosis (19), la blastomicosis (20) y
la paracoccidiomycosis (21); y b) una nueva infeccién
oportunista adquirida en el postrasplante.
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Infeccion por tuberculosis y microbacterias
atipicas en el paciente con trauma renal.

Una gran variedad de formas de tuberculosis han sido
observadas en estos pacientes debido al compromiso de
la inmunidad mediada por células; asi, la incidencia de
tuberculosis activa en estos pacientes es mayor que en la
poblacién normal. En ocasiones se puede ver el caso de
que la infeccién pase del donante al receptor o que el
injerto se infecte en el receptor por el mecanismo de
diseminacién hematdgena.

Manifestaciones dermatolégicas de la infeccion
en el paciente con trauma renal.

Se pueden dividir en cuatro categorias, a saber:

1. Infeccién que se origina en la piel y que son tipicas en
pacientes inmunocomprometidos; son de gravedad ma-
yor.

2. Compromiso extenso de la piel por organismos que
usualmente producen lesiones leves en individuos inmu-
nocompetentes.

3. Infecciones originadas en la piel por gérmenes opor-
tunistas, los cuales raramente afectan al paciente inmu-
nocompetente pero que pueden producir infeccién loca-
lizada o diseminada en el paciente inmunocomprome-
tido.

4, Infeccién sistémica diseminada, metastisica a la piel,
cuya puerta de entrada no es cutinea.

Las infecciones en la piel provocadas por hongos se re-
sumen en la Tabla 4.

Las parasitosis intestinales mis frecuentemente observa-
das en los pacientes del grupo de trasplantes de la U de
A, HUSVP, se aprecian en las Tablas 5 y 6.

Tabla 4. Infecciones en la picel (hongos).

Tipo de Num.de %totalde % total Tiempo de

infeccion ptes. infeccion de traspl. aparicién
xzx SD

Moniliasis 76 353 12.4 7.6+ 17.8
Pitiriasis ver-
sicolor 78 36.3 12.8 204+ 20.3
Tinas 34 15.8 5.6 16.7x 16.1
Onicomicosis 25 11.6 4.1 26.4x 20.7
Esporotricosis 1 0.5 02 140zx 0.0
Criptococosis 1 0.5 0.2 58+ 0.0
Total 215 100 35.2

Total de pacientes con infeccién: 184 (30.1%)
Total de trasplantados: 611

X +/- S D: Tiempo entre el trasplante y la deteccién de
las complicaciones.

Tabla 5. Parasitosis intestinal. Distribucién de los pari-
sitos.

Parasito N? coprolégicos % total
Amiba histolitica 286 15.1
Giardias 46 2.4
Strongyloides 57 3.0
Ascaris 41 2.2
Tricocéfalos 7 0.4
Otros 25 1.3
Negativos 1.435 75.6
Total 1.897
Tabla 6. Parasitosis intestinal. Incidencia.

Amiba Giardia Strongyloides

histolitica lamblia stercoralis

N¢ de infec-
ciones 286.00 46.00 57.00
Incidencia 1
cada (x) mes 68.59 426.47 344.16
Meses acumulados de seguimiento => 19.617
Promedio seguimiento meses => 321+ 35.0

Infecciéon pulmonar

La neumonia posoperatoria en el paciente inmunocom-
petente se aprecia en ocasiones y fundamentalmente se
debe a la atelectasia y a la aspiracién de la flora fa-
ringea; este problema es mds serio en aquellos pacientes
a quienes se les practica trasplante hepitico por la so-
brecarga de liquidos a que son sometidos durante la fa-
se anhepatica, situacion esta que se ha venido corrigien-
do con la utilizacién de la derivacién venovenosa. En los
pacientes inmunocomprometidos como es el caso de los
trasplantados, la intubacién prolongada incrementa en
forma importante el desarrollo de neumonia. En los ul-
timos afios se ha venido llamando la atencién sobre la
gravedad de la neumonia secundaria a citomegalovirus
asociado al Neumocystis carinii.

Otras infecciones

En un grupo de trasplantes se pueden apreciar infec-
ciones de tejidos blandos, de huesos con desarrollo de
osteomielitis, peritonitis en pacientes sometidos a diéli-
sis peritoneal y endocarditis bacteriana. Esta estadistica
se puede ver en la Tabla 7. Debe destacarse la alta mor-
talidad ocasionada por infecciones por citomegalovirus
(CMYV), parisitos, hongos o gérmenes oportunistas, asi
como por meningitis por criptococo o nocardia y neu-
monia por Neumocystis carinii (Tabla 8).



Tabla 7. Otras infecciones. Datos generales.

INFECCION EN EL PACIENTE TRASPLANTADO

Tabla 8. Mortalidad por infecciones especificas.

Tippde  Nim.de %totalde %del total Tiempo de Tipo de infeccién ~ Nim.de Nim.de % de
infeccion infecc. infecc. de traspl. aparicion casos muertos mortalidad
xz SD
Septicemia 34 11.9 5.6 9.2=x 182 Neumonia CMV 16 9 56.3
Abs. Tej. blan- Neumonia
. s por
dos,piodermitis 194 67.8 31.8 252+ 333 Aspergillus 6 ) 33.3
Osteomielitis 4 1.4 0.7 240z 18.8 N )
i eumonia por
Pentonms. . 11 3.8 1.8 3.0+ 4.7 Pneumocystis c. 7 5 71.4
Endocarditis o
bacteriana 1 0.4 0.2 1.0+ 0.0 Septicemia 34 11.8
Sinusitis 19 6.7 3.1 19.2x 20.2 Meningitis
Otitis 23 8.0 3.8 26.7 £23.1 por Listeria 8 2 25.0
Total 286 100 46.8 Meningitis
Cript 3 100.0
Total de pacientes con infeccién: 183 (30.0%) por riptococo
Total de trasplantados: 611 Nocardiasis 100.0
x = S D: Tiempo entre el trasplante y la deteccién de Hepatitis viral 17 235
las complicaciones.
ABSTRACT

The incidence of infection in the transplant patient is re-
viewed. Analysis is made of the 611 patients transplanted
by the transplant group at the University of Antioquia,
Hospital San Vicente de Paul. At any given time 38.8% of
this patients population developed a viral infection; the

most prevalent agents were cytomegalovirus and the herpes
virus. Central nervous system infection was found in 3.3%
of all patients with a 100% mortality in those cases of
cryptococal meningitis and 71% in those with Pneumocys-
tis carinii meningitis.
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