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RESUMEN 

 

 

 

Un procedimiento de trasplante tanto de órgano sólido (TOS) como de precursores 

hematopoyéticos (TPH), es una cirugía mayor que puede desarrollar infecciones debido al 

alto nivel de inmunosupresión y neutropenia al que se encuentran sometidos los pacientes en 

el postrasplante. Suelen desarrollarse predominantemente durante el primer mes luego de la 

cirugía y en su mayoría suelen ser infecciones asociadas a la atención de salud (IAAS), 

relacionadas a una gran morbimortalidad postrasplante.  

Diversas fuentes bibliográficas dejan en evidencia el incremento en la incidencia de 

múltiples microorganismos causantes del desarrollo de infecciones postrasplante. Los 

principales agentes causales de estas infecciones suelen ser enterobacterias multirresistentes 

Gram negativo en el primer mes postrasplante, y dentro de los meses siguientes las 

infecciones víricas y fúngicas toman una gran importancia, siendo Citomegalovirus el 

principal agente infeccioso. Hongos como Aspergillus spp., Candida spp. y Fusarium spp. 

también juegan un rol importante colonizando a través de sus esporas heridas e instrumentos 

clínicos.   

Se estima que como método preventivo para infecciones postransplante se puedan 

utilizar medidas como la profilaxis universal, además de un control de tratamiento de 

antibióticos, manejo de normas y control de IAAS. Así mismo, se propone que debe existir 

un perfeccionamiento en la detección de estas infecciones, con pruebas que permitan realizar 

un diagnóstico oportuno, de manera tal que se puedan establecer medidas profilácticas más 

dirigidas.   

 

 

Palabras clave: Trasplante, Citomegalovirus, Hongos, Enterobacterias, IAAS. 
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INTRODUCCIÓN 

 

 

 

Dentro del área de la salud, el campo de la medicina ha demostrado grandes avances 

en las últimas décadas, de la misma forma, la medicina del trasplante ha demostrado que un 

órgano trasplantado mejora de manera gradual su funcionalidad a la hora de responder las 

demandas del organismo para mantener el equilibro interno que permite la vida de un ser 

humano. Para que esto se cumpla, los médicos y profesionales de la salud han trabajo 

arduamente enfocándose en el control de las complicaciones producidas, como las 

infecciones, a causa del estado inmunodeprimido que suele acompañar a un paciente 

trasplantado.  

 

Se reconoce a la infección como un factor negativo que se presenta a corto y mediano 

plazo de manera importante en un trasplante, ya sea de órgano sólido o de precursores 

hematopoyéticos.  Dicha infección puede ser causada por diferentes agentes patógenos. En 

esta destacan microorganismos que son recurrentes a la hora de desarrollar un cuadro 

infeccioso como, por ejemplo, citomegalovirus (CMV), Aspergillus spp, y Staphylococcus 

spp. 

 

Cada organismo se comporta y reacciona de manera diferente ante distintos 

escenarios, de manera que cada paciente trasplantado presentará ciertas características que le 

otorgaran un riesgo individualizado ante el tipo de trasplante al que sea sometido. Tanto el 

trasplante de órgano solido (TOS) como el trasplante de precursores hematopoyéticos (TPH) 

presentan sus propios riesgos, además de los compartidos. Es por esto por lo que la profilaxis 

indicada para tratamiento de infecciones debe estar ajustada al estado vital del paciente y a 

la terapia inmunosupresora administrada. 

 

Dentro de las circunstancias que pueden generar infecciones asociadas a un 

procedimiento de replantación de algún órgano encontramos: las complicaciones acumuladas 

de la patología de base que afecta al receptor, las derivadas del procedimiento quirúrgico y 

las asociadas al tratamiento con inmunosupresores que se administra con el fin de evitar el 
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rechazo de trasplante. A su vez, se reconoce al tejido trasplantado como un factor 

determinante en el tipo y localización de las posibles infecciones a desarrollar, así como 

también al tiempo que tarde la cirugía, tipo de cirugía y de anastomosis a utilizar.  

 

En el área de la medicina de trasplante, un actor principal para su estudio y avance es 

el laboratorio de microbiología clínica. Cada institución autorizada para este tipo de 

procedimiento además de contar con profesionales capacitados para lograr la formación de 

un equipo multidisciplinario. El área de microbiología cumple un rol fundamental tanto en el 

diagnóstico como en el tratamiento y seguimiento de pacientes trasplantados, además de ser 

una parte central para la prevención de las complicaciones infecciosas.  Es fundamental que 

el laboratorio cuente con implementación, equipamiento de alta tecnología y automatización 

para pruebas de diagnóstico rápido con un adecuado control de calidad.  

 

Conocer cómo se manifiestan las infecciones postrasplantes, sus principales agentes 

causantes y su incidencia en la población humana es fundamental para poder prevenirlas, 

controlaras y tratarlas. Estas variables representan una preocupación permanente dentro del 

proceso de un trasplante debido a que en conjunto con el rechazo del tejido trasplantado son 

la causa de fracaso del procedimiento y según el microorganismo que afecte al paciente 

corresponderá la terapia que se administre para el control. No es lo mismo tratar una infección 

por una bacteria o virus, que tratar una infección por hongos, cada microorganismo tiene un 

mecanismo de acción y tratamiento distinto, es por esto por lo que estudiar las infecciones 

postrasplantes se vuelve fundamental dentro de la clínica y el área de la medicina del 

trasplante. 
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OBJETIVOS 

 

 

 

1.- Objetivo general  

Identificar cuáles son los principales microorganismos que actúan como agentes causales de 

infecciones en pacientes trasplantados. 

 

2.- Objetivos específicos 

2.1 Describir las principales características de los microorganismos involucrados en 

infecciones postrasplantes 

 

2.2 Nombrar técnicas diagnósticas de agentes causales de infección en el postrasplante 

 

2.3. Informar sobre la epidemiología de infecciones asociadas a atención en salud (IAAS) en 

pacientes trasplantados.  

 

2.4. Mencionar las principales terapias de tratamiento y profilácticas en infecciones 

postrasplantes. 
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METODOLOGÍA DE BUSQUEDA Y ORGANIZACIÓN DE LA INFORMACIÓN  

 

 

 

  

Para la realización de este proyecto de memoria se recurrió a la búsqueda de 

información en la base de datos de la página web ELSEVIER (https://www.elsevier.es/es-

publicaciones), en la cual se buscó publicaciones pertenecientes a los años 2015-2020 en una 

primera instancia, bajo los conceptos: infecciones postrasplantes, citomegalovirus, 

infecciones asociadas a la atención en salud, trasplantes, agentes infecciosos, microbiología 

clínica, Aspergillus, entre otros. Una vez seleccionadas las publicaciones relevantes para este 

proyecto, se prosiguió a buscar en la bibliografía de estas publicaciones en las que se basaron 

y que fueran pertinentes al tema que aborda el proyecto de memoria. En una tercera instancia 

se realizó una búsqueda en la misma base de datos, pero esta vez de publicaciones hechas 

entre los años 2000-2015 para una comparación de información obtenida. 

Complementariamente se recurrió a páginas web que abordaran conceptos generales de la 

microbiología a manera introductoria al tema, siempre manteniendo los conceptos claves ya 

antes mencionados. Una vez recolectada la información se organizó del tema más general, 

desglosando la información, hasta lo más fundamental.   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

https://www.elsevier.es/es-publicaciones
https://www.elsevier.es/es-publicaciones
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MARCO TEÓRICO 

 

 

1.- INTRODUCCIÓN A LAS INFECCIONES 

 

1.1 Qué son las infecciones  

 

 

 

Distintos agentes como hongos, virus y bacterias se encuentran dentro de los 

microrganismos que conforman la vida microscópica en abundancia, pero solo una pequeña 

fracción corresponden a especies infecciosas que invaden a un hospedero, se multiplican y 

causan complicaciones como, por ejemplo, enfermedades en los seres humanos(1)(2). La 

capacidad que tenga un microorganismo de vivir como un compañero inofensivo o de invadir 

causando enfermedades dependerá del estado inmunológico del hospedero. Muchos de ellos 

viven sobre la piel, en la boca, en las vías respiratorias altas, en el intestino y en los genitales 

(en especial en la vagina) sin causar enfermedades(1)(3). 

 

Los procesos infecciosos se manifiestan con síntomas como fiebre, pulso y respiración 

acelerada y, pueden responder tanto al orden localizado como sistémico(1), en otras palabras, 

cuando solo una parte del organismo especifica se ve afectada por una infección esta recibe 

la denominación localizada, al contrario, si es multiorgánica o en todo el cuerpo se 

denominará sistémica. Estas últimas pueden agravarse con consecuencias mortales, tal es el 

caso de septicemia o shok séptico(1)(3).  

 

Algunos microorganismos pueden transmitirse de persona a persona. Algunos son 

trasmitidos por insectos u otros animales. Y pueden contagiar a otras personas consumiendo 

alimentos o agua contaminada o estando expuesto a organismos en el medio ambiente(2). 

Los microorganismos también pueden adherirse a dispositivos médicos (como catéteres, 

prótesis y válvulas cardíacas artificiales) que se colocan en el cuerpo.  Estos microorganismos 

pueden estar presentes en los dispositivos en el momento en que se implantan, si se han 

contaminado de forma accidental. O bien, microorganismos infecciosos procedentes de otro 

lugar pueden diseminarse a través del torrente sanguíneo y alcanzar y alojarse en un 

dispositivo ya implantado(3). Ya que el material implantado es inerte no cuenta con defensas 
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naturales, por lo que es sencillo para los microorganismos proliferar en él y diseminarse, 

causando así enfermedad(2). 

 

La invasión, por lo general inicia con la adhesión del microorganismo a las células del 

hospedador, esto les permite establecer una base para comenzar la invasión de tejidos, lo que 

suele venir de la mano con producción de toxinas, enzimas y resistencia frente a 

antimicrobianos como parte de los mecanismos de defensa frente a la respuesta del sistema 

inmune. Los microorganismos tienen diferentes maneras de bloquear la respuesta del 

sistema inmune, ya sea interfiriendo en la producción de anticuerpos y linfocitos T, 

desarrollar capsulas que impiden su opsonización y fagocitosis, produciendo toxinas y 

desarrollando biolfilm que les permite adherirse a materiales inertes(1)(2)(3).  

 

 

1.2 Infecciones postrasplantes 

 

 

En el último tiempo la medicina del trasplante ha contado con avances importantes y es 

observado que la funcionalidad de un órgano trasplantado mejora progresivamente, sin 

embargo, las infecciones continúan siendo unos de los principales factores negativos, a pesar 

de los avances tanto en el diagnóstico como tratamiento(4)(5)(6). 

 

 

1.2.1. Factores de riesgo  

 

Los factores de riesgo para el desarrollo de una infección en pacientes trasplantado 

dependerán de la naturaleza del trasplante realizado, ya sea trasplante de órgano solido o de 

precursores hematopoyéticos. En este marco, en el receptor de un trasplante de órgano solido 

(TOS) se combinan tres circunstancias que le hacen especialmente susceptible al desarrollo 

de complicaciones infecciosas: a)las acumuladas por la patología de base del receptor, b) las 

derivadas del procedimiento quirúrgico y rerequerimientos asistenciales, y c) las relacionadas 

con el tratamiento inmunosupresor(4).  
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Por otro lado, los factores de riesgo asociados al trasplante de precursores 

hematopoyéticos (TPH) son reconstitución inmunohematopoyética, exposición a agentes 

infecciosos y formas de tratamiento(4). Estos puntos son críticos cuando se habla de 

postrasplante inmediato, donde el riesgo de infecciones asociadas a la atención en salud y 

dosis de terapia inmunosupresora alcanzan su punto más alto, además de considerar que 

complicaciones vinculadas a la enfermedad de base todavía están presentes. Cabe señalar que 

cada paciente presenta características propias, por lo que los riesgos de contraer infecciones 

serán individualizados, y a la vez dependiente del órgano trasplantado. Esto es un factor 

determinante en el tipo y localización de las posibles infecciones. En la figura N°1 se resumen 

los posibles factores de riesgo para desarrollar infecciones según trasplantes mencionados.  

 

 

 

Figura N°1.- Factores de riesgo para infecciones postrasplantes. Los distintos tipos de 

trasplantes poseen factores de riesgos asociados al desarrollo de agentes infecciosos que 

pueden causar complicaciones posteriores al procedimiento. Fuente: Elaboración propia 

Piña, C. (2020) 
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1.2.2. Periodos postrasplantes 

 

La infección en el paciente con trasplante de órgano sólido sigue un calendario bien 

definido, independientemente del tipo de trasplante (renal, cardíaco, hepático, etc.). En este 

calendario se pueden diferenciar 3 períodos (temprano, intermedio y tardío), caracterizados 

por la influencia que tienen en cada momento los factores quirúrgicos, el grado de 

inmunodepresión y la intensidad de la exposición ambiental(5). Las primeras cuatro semanas 

postrasplantes, donde suelen predominar las infecciones bacterianas piógenas y por levaduras 

(infección de la herida quirúrgica, neumonía, bacteriemia, infección urinaria, etc.). Con 

alguna excepción las infecciones víricas y por hongos filamentosos están ausentes(6). De los 

dos a seis meses viene el periodo de máxima inmunosupresión que puede causarse por 

rechazo crónico, en este periodo las infecciones por citomegalovirus (CMV), virus de la 

hepatitis B (VHB) y C (VHC), Aspergillus spp., entre otros, son un ejemplo típico de este 

período, mientras que las infecciones por Listeria spp. o Nocardia spp. son las expresiones 

bacterianas que se presentan(5)(6). Sobre los seis meses post trasplante se puede observar un 

periodo de moderada inmunosupresión.  

 

En los trasplantes de precursores hematopoyéticos (TPH), los trasplantes autólogos 

presentan menor frecuencia de infección que los alogénicos donde el donante no 

emparentado tiene mayor riesgo de infecciones que donantes familiares(4). El órgano 

donante y los productores hemáticos trasfundidos pueden ser la fuente infecciosa, 

especialmente vírica, y los mecanismos de defensa estarán disminuidos por el mal estado del 

paciente antes del trasplante (neutropenia, linfopenia, trombocitopenia, entre otras).  

 

La mayor parte de las infecciones bacterianas se acumulan en el primer mes del 

trasplante, coincidiendo con la exposición intrahospitalaria. Durante el segundo y sexto mes, 

la fase de mayor inmunodepresión las infecciones bacterianas ocupan el segundo lugar tras 

las víricas y aparecen las bacterias oportunistas(5). Solo cuando el tejido que ha sido 

trasplantado se encuentra en estado de normofuncionamiento y el paciente se encuentra con 

dosis mínimas de inmunodepresión, estas cifras bacterianas se pueden asemejar a las de la 
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población sana. En la tabla N°1 se ejemplifican posibles infecciones correspondientes a las 

distintas etapas postrasplante de un órgano sólido.   

 

 

 

Tabla N°1.- Infecciones asociadas a etapas postrasplante de órgano sólido. Diversos 

agentes infecciosos pueden ejercer su acción en los distintos periodos postrasplante. En la 

primera etapa suelen predominar infecciones de tipo bacterianas mientras que en la etapa de 

máxima inmunosupresión es más común infecciones por agentes como citomegalovirus. 

Fuente: Elaboración propia Piña, C. (2020) 

 

Etapas Implicancia Ejemplos agentes causales de 

infección 

 

 

Etapa 1 

Primeras 4 semanas 

 

Complicación quirúrgica 

e instrumental y 

postoperatorio 

 

Staphylococcus spp, Enterococcus 

spp, Enterobacterias y 

Pseudomonas aeruginosa, Candida 

spp, Aspergillus spp, VHS, HHV-6 

 

 

Etapa 2 

Máxima inmunosupresión 

(2-6 meses) 

 

 

 

Rechazo crónico 

 

Listeria spp., Legionella spp., 

Nocardia spp., Mycobacterium spp, 

Pneumocystis spp., Aspergillus 

spp., Cryptococcus spp., 

Toxoplasma, Leishmania, CMV, 

HHV-6, VHC 

 

 

Etapa 3 

Moderada inmunosupresión 

(>6 meses) 

  

Infección bacteriana y fúngica 

común, al igual parasitaria y VHC 

(trasplantados hepáticos por 

hepatitis crónicas son el caso más 

grave), VHB, VEB,VVZ 

VHS: virus herpes simple; HHV-6: virus herpes humano 6; CMV: Citomegalovirus; VHC: virus hepatitis C; 

VHB: virus hepatitis B; VEB: virus Epstein-barr; VVZ: virus varicela zóster 
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1.2.3 Infecciones según trasplante 

 

Tomando como ejemplo las infecciones bacterianas de pacientes que han sufrido un 

trasplante hepático, podemos clasificar dichas infecciones en cuatro grupos: a) la técnica 

quirúrgica (herida quirúrgica, absceso, peritonitis y colangitis), b)  hospitalización 

prolongada (neumonía, bacteriemia e infección urinaria) , c) inmunodepresión (Listeria 

monocytogenes, Nocardia spp, Legionella spp, Salmonella spp), y d) adquiridas de la 

comunidad (Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae, entre otros)(5)(6).  

 

En casos donde se desconoce la etiología de una infección y hay sospecha que la causa 

sea bacteriana pero la situación del paciente es grave, se debe iniciar un tratamiento empírico 

con una toma de muestra previa para realizar un diagnóstico microbiológico. Si es cuadro 

infeccioso indica una neumonía intrahospitalaria se utiliza la asociación de cefepime (2g/8h), 

levofloxacino (500 mg/12h) por vía intravenosa y vancomicina 1g/12h) por vía intravenosa.   

Para la infección intraabdominal las pautas más aconsejadas son la asociación de 

piperacilina-tazobactam (4/0.5g/8h) y metronidazol (500,g/6h), ambos por vía 

intravenosa(5).  

 

Otro tejido que puede ser trasplantado es el tejido renal, en este el mantenimiento del 

funcionamiento de aloinjerto renal requiere inmunosupresión de los receptores del trasplante, 

lo que los hace más propensos a infecciones frecuentes y oportunistas, en especial durante el 

primer año después del trasplante(5)(7).  Si existe sospecha de un tipo de infección, los 

pacientes trasplantados deben ser tratados hasta que exista la certeza de que la infección se 

ha erradicado.  Como la prevalencia de los microorganismos resistentes a la profilaxis 

antiinfecciosa va en aumento, se ha dificultado el espacio del diagnóstico y tratamiento 

precoz de los pacientes inmunosuprimidos.  La primera medida preventiva consiste en 

adoptar una norma universal, que incluya la detección eficaz de donantes respecto a la 

exposición a algunos agentes infecciosos latentes, como CMV, VEB, el virus de herpes 

simple (VHS) y el virus BK, que podrían reactivarse en un huésped inmunodeprimido(7). 

Para evitar y reducir el riego de una potencial infección en el periodo postrasplante se utiliza 
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una profilaxis antimicrobiana en los receptores de trasplantes renales frente a organismos 

aislados con más frecuencia. Actualmente, las mejores prácticas indican la profilaxis 

universal con antivíricos y antifúngico que comienzan en el momento del trasplante o 

inmediatamente después(5)(8).  

 

Hay que tener en consideración que los antivíricos no matan ni reducen los virus 

latentes que se encuentran presentes en el tejido que fue donado o en el receptor antes del 

trasplante(8).  Los antivíricos prescritos con más frecuencia son ganciclovir y valganciclovir 

(ver tabla N°2) que son eficaces para prevenir la infección por CMV de nueva aparición y 

para reducir las infecciones por VHS, VZV, herpervirus humano (HHV)-6 y HHV-7, y 

EBV(7)(8).  El estado inmunitario del paciente y las dosis del tratamiento inmunosupresor 

son factores determinantes de la duración de la terapia profiláctica.  Si un paciente desarrolla 

CMV durante el primer año tras trasplante, es posible que el médico deba considerar la 

posibilidad de reducir el régimen de inmunosupresión del paciente a los niveles más bajos 

posibles mientras se conserve la función del aloinjerto(7).  

 

Cuando se hace referencia a trasplantes pulmonares, el factor profilaxis es eficaz para 

la prevención de infecciones microbianas. Esta profilaxis generalmente se hace con 

anfotericina B nebulizada, de administración domiciliaria, contra infección por Aspergillus 

spp(9). Para este fin se utilizan aparatos nebulizadores, que son dispositivos para la 

administración de un fármaco a través de la vía respiratoria mediante aerosoles, estos equipos 

podrían ser una fuente potencial de infecciones con contaminación microbiana, como 

demostró un estudio: la adhesión de los pacientes al protocolo de limpieza y desinfección fue 

bajo, del 39%. Tras estos hallazgos se intensificó la educación del paciente con relación al 

cuidado del dispositivo de nebulización(9)(10). Esto destaca la magnitud del problema de la 

infección nosocomial asociada a dispositivos y a la poca vigilancia a la que se someten. Es 

necesario considerar la estandarización de mecanismos apropiados para que los pacientes 

aprendan la desinfección de los nebulizadores, especialmente en pacientes 

inmunológicamente comprometidos por trasplantes pulmonares.   

 

 



19 
 

Tabla N°2.- Terapias para prevención y tratamiento de agentes infecciosos. Algunos 

antimicrobianos utilizados para prevenir y tratar agentes infecciosos pueden tener efectos 

indirectos que condicionen un riesgo añadido de infecciones. Fuente: Elaboración propia 

Piña, C. (2020) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Terapia Efecto 

 

Ganciclovir, Valganciclovir, Cotrimoxazol 

 

Infección por CMV, producen neutropenia, 

riesgo infección bacteriana y fúngica  

 

Inmunoglobulinas 

 

Retraso en la reconstitución de la inmunidad 

humoral 

 

 

Fluconazol 

 

Disminuye infección por Candida albicans y 

Candida tropicalis, pero favorece la 

sobreinfección por Candida glabrata y 

Candida krusei 

 

 

Hemoterapia 

 

Potencial fuente de infección 

fundamentalmente vírica (VIH, HTLV I, 

HTLV II, parvovirus, CMV) 

VIH: virus de la inmunodeficiencia humana; HTLV: virus linfotrópico de células T humanas; CMV: 

Citomegalovirus.  
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La selección y preparación del candidato a trasplante desde el punto de vista 

infeccioso es una actividad imprescindible, busca evaluar el diagnóstico y tratamiento de 

infecciones activas del candidato, las decisiones sobre la aceptación o exclusión al 

procedimiento, e identificar factores de riesgo para el desarrollo de infecciones postrasplante. 

Como se ha hecho referencia anteriormente la infección y colonización por bacterias 

multirresistentes causa graves complicaciones en algunas unidades de trasplante y es un 

fenómeno en aumento(6). Por otro lado, se debe realizar una investigación microbiológica 

en el donante, la cual busca; a)descartar la presencia de agentes infecciosos trasmisibles que 

comprometan la viabilidad del injerto o la evolución normal del trasplantado, b) predecir las 

posibles complicaciones que puedan surgir en el receptor, c) seleccionar el candidato más 

idóneo para el éxito del trasplante, y d) incrementar la disponibilidad de órganos con las 

máximas garantías de seguridad pero sin descartar órganos innecesariamente(4).  

 

Las infecciones no solo pueden ser bacterianas o víricas, sino que también, en la 

clínica podemos encontrar infecciones fúngicas y parasitarias. La colonización de 

microorganismos en cualquier momento postrasplante, junto con el rechazo crónico al tejido 

implantado es uno de los principales factores de riesgo que tiene un procedimiento de 

trasplante, las infecciones invasivas por mohos, fundamentalmente por Aspergillus spp., 

suponen más del 10% de las complicaciones infecciosas en el trasplante pulmonar. Suelen 

tener una presentación bimodal: precoces principalmente invadiendo la vía aérea, y tardías, 

más frecuentemente localizadas en el pulmón o diseminadas(11). Una causa importante de 

morbimortalidad en trasplantes pulmonares (TP) son las infecciones por hongos(9)(10). 

 

La población trasplantada cumple todos los factores de riesgo de infección fúngica 

invasiva, siendo un factor clave para desarrollarla el grado y la duración de la neutropenia(6). 

Existe una gran variabilidad entre los hongos que pueden afectar al paciente trasplantados, 

entre ellos la candidiasis (con su cambio de espectro hacia especies con resistencia asociada), 

la criptococosis, la infección por Pneumocystis jiroveci, las micosis endémicas asociadas a 

la globalización, o los hongos filamentosos poco habituales, pero de difícil tratamiento 

(mucorales, Scedosporium, Fusarium spp., etc.)(5)(6).  
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En la naturaleza, los conidios de los mohos se pueden dispersar fácilmente como 

aerosoles y ser inhaladas en condiciones normales pero eliminadas con el buen 

funcionamiento de la barrera protectora en pulmones. La mayor susceptibilidad a las 

infecciones por hongos de los receptores de TP se producen como consecuencia de la 

continua exposición ambiental a las esporas o conidias y a la incapacidad del injerto para su 

adecuada eliminación como consecuencia de los cambios posquirúrgicos que se producen en 

el pulmón(11). También, como se ha hecho referencia anteriormente, se conocen como 

factores de riesgo la colonización pre y postrasplante, en el caso de afecciones pulmonares 

se considera especialmente frecuente en los pacientes con fibrosis quística, el trasplante 

unilateral, la exposición ambiental como consecuencia de obras de remodelación, la 

bronquiolitis obliterante y la infección por citomegalovirus (CMV)(12).  

 

Es importante destacar que pacientes trasplantados cumplen los criterios de riesgo 

para desencadenar una infección bacteriana que puede trasmitirse por el órgano trasplantado, 

por adquisición intrahospitalaria o de la comunidad, o de la reactivación de las infecciones 

latentes, mencionar que la morbilidad y mortalidad es alta. Son muchos los patógenos 

nosocomiales que pueden causar infección e interferencia grave en la terapéutica. Especial 

mención merecen Acinetobacter baumannii,  Staphylococcus aureus resistente a la 

meticilina, Enterococcus spp. resistente a la vancomicina y Pseudomonas aeruginosa 

resistente a las carbapenémicos(4)(5)(6).  

 

En situaciones postrasplante, la fiebre puede ser un factor indicativo para diferenciar 

si se trata de una infección o de un rechazo al tejido trasplantado. Una buena práctica ante la 

sospecha de infección es un paciente trasplantado sería la realización de dos hemocultivos 

seriados, cultivo de puntos de inserción de diferentes dispositivos que muestren señales de 

infección y de cualquier zona que sugiera esta posibilidad(4)(5). Cabe destacar que las 

muestras deben tomarse en las condiciones adecuadas con los materiales adecuados y con 

una correcta identificación para su procesamiento, esto debe ser verificado por el laboratorio 

de microbiología antes de comenzar con los procedimientos de identificación establecidos.  
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1.3 IAAS en paciente receptor de trasplante 

 

 

 

Las infecciones que son más recurrentes en pacientes con trasplante de órgano solido 

corresponden a las de origen bacterianas, generalmente durante el primer mes postrasplante. 

Infecciones relacionadas con la estancia hospitalaria comportan una gran morbilidad en ese 

periodo precoz. Suelen ser infecciones a menudo por microorganismos multirresistentes, 

destacando fundamentalmente enterobacterias Gram negativo, bacilos Gram negativo no 

fermentadores, Enterococcus spp. y Staphylococcus spp.(4)(5)(13).  

 

a.- Bacterias 

 

La incidencia de infección bacteriana en el postrasplante renal es de 23 casos por 100 

trasplantes por año en Norteamérica(14), Entre los que desarrollan infecciones bacterianas 

en mayor número se encuentran los trasplantes renales, abdominales ya sea hígado, páncreas 

o intestino, y los trasplantes pulmonares. Para que se desarrolle una infección 

intrahospitalaria, los factores de riesgos relacionados a la cirugía, manipulación e 

implantación de injertos y al requerimiento de catéteres intravasculares, urinarios, intubación 

orotraqueal, relacionados con postoperatorio inicial toman gran relevancia(4). Dentro de las 

distintas expresiones de infecciones, la bacteriemia es la expresión más grave de la infección 

bacteriana(15), esta puede variar desde la ausencia de síntomas a sintomatología grave con 

complicaciones como shock séptico que amenaza la vida. En la figura N°2 se pueden 

observar los factores de riesgo relacionados con una bacteriemia. La bacteriemia cursa con 

una mortalidad que oscila entre el 3 y 33% en el trasplantado cardiaco, entre el 10 y el 27% 

en el hepático y entre el 2,5 y 11% en el trasplantado renal.(13). 
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Figura N°2.- Factores de riesgo bacteriemia. Se observan los diversos factores de riesgo 

que pueden llegar a desencadenar una bacteriemia la cual puede presentar grados de leve 

hasta una alta mortalidad según sea el caso. Fuente: Elaboración propia Piña, C. (2020) 

 

 

b.- Hongos 

 

Los pacientes que son receptores de un trasplante de órgano sólido suelen presentar 

un riesgo elevado de desarrollar infección fúngica invasora, siendo Candida spp. el 

responsable de la mayoría de los casos(5). En los últimos años la incidencia de candidiasis 

invasora en el trasplante de órgano sólido se ha reducido notablemente (alrededor del 

2%)(13). La incidencia variará según el órgano trasplantado.  

 

La puerta de entrada para Candida spp. suele ser la intestinal con una colonización 

previa que está relacionada con los catéteres endovasculares y/o urinarios. La candidemia es 

la presentación más frecuente de las formas invasivas, y la mucocutánea, la orofaríngea y la 

vaginal son formas no invasivas muy frecuentes en pacientes hospitalizados(16). Otra 

infección que ocurre con frecuencia durante las hospitalizaciones es la causada por 

Mayor
mortalidad

-Foco pulmonar

-Desarrollo shock séptico

-Deterioro función renal

-Terapia empirica 
inadecuada

Menor 
mortalidad

-Catéteres
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Aspergillus spp., se ha observado que esta ha aumentado su incidencia en periodos tardíos en 

pacientes inmunodeprimidos y posee una mortalidad elevada (alrededor del 50%)(13).  

 

c.- Virus 

 

Las infecciones por virus respiratorios comunes como Rhinovirus (RV), 

metapneumovirus (MPV), adenovirus (ADV), parainfluenza (PIV), entre otros, son 

causantes de infección intrahospitalaria, a veces por transmisión intrahospitalaria ya sea por 

pacientes infectados o por personal sanitario, a partir de tejidos infectados, eliminación 

prolongada del virus o por reactivación de virus latente(4)(13). En la tabla N°3 se observan 

los principales agentes infecciosos en heridas quirúrgicas correspondientes a diversos tipos 

de trasplantes.   

 

Tabla N°3.- Infecciones quirúrgicas frecuentes según tipo de trasplante. El porcentaje 

de mortalidad por infección bacteriana varia en cada tejido según agente microbiologico 

que lo afecte. Fuente: Elaboración propia Piña, C. (2020) 

 

 

Bacterias 

 

Tipo de trasplante 

Enterococcus spp 

Escherichia coli 

Staphylococcus aureus 

 

Hepático 

Mortalidad 10% 

Escherichia coli 

Klebsiella spp. 

Pseudomonas aeruginosa 

Enterococcus faecalis 

Enterobacter spp 

Estafilococos coagulasa negativo 

Acinetobacter spp 

Haemophilus influenzae  

 

 

 

Renal 

Mortalidad 4% 

Bacilos Gram negativo Páncreas 

Cocáceas Gram positivo 

Bacilos Gram negativo 

Candida spp 

 

Corazón 

Mortalidad 5% 

 

Bacilos Gram negativo multirresistentes (Ej.: 

P. aeruginosa) 

Pulmón 
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Existen medidas preventivas para evitar IAAS postrasplantes que variaran según tipo 

de infección. Con respecto a las infecciones bacterianas, las medidas para prevenir la 

bacteriemia son las mismas que en pacientes hospitalizados no inmunodeprimidos como, por 

ejemplo, lavado de manos, uso de métodos de barrera y evitar la canalización femoral como 

acceso venoso central, antisepsia de la piel con clorhexidina y eliminación de todos los 

catéteres innecesarios(13) de manera de reducir drásticamente la incidencia de bacteriemia. 

Es recomendable hacer estudios de vigilancia para identificar colonización nasal por 

Staphylococcus aureus resistente a meticilina (SARM) y, en caso de positividad, tratar con 

mupirocina tópica. Con esta medida se ha demostrado que la infección por este 

microorganismo se reduce significativamente, así como la tasa de bacteriemia(17).  

 

No se ha reportado una recomendación absoluta en cuanto a la prevención de 

infecciones fúngicas en pacientes trasplantados. Con relación a los virus, se recomienda que 

en los pacientes seropositivos frente a virus herpes (VHS.1 y 2) y que no reciban profilaxis 

para CMV, y en los severamente inmunodeprimidos, pueda prevenirse la reactivación en 

periodo precoz con aciclovir al menos un mes(4)(13).  

 

 

 

1.3.1. Infecciones asociadas a atención en salud en TPH 

 

Cuando hablamos de trasplante de progenitores hematopoyéticos (TPH) en ambas 

variables, es decir alogénico y autólogo, hay que tener presente una elevada incidencia de 

complicaciones infecciosas que constituyen una causa importante de morbimortalidad 

cuando es de donante no emparentado y de mortalidad precoz postrasplante en caso de ser 

autólogo. La incidencia y la prevalencia de infecciones intrahospitalarias en pacientes 

sometidos a un TPH no están bien establecidas. La mayoría de los estudios hacen referencia 

a la fase neutropénica(4)(5)(13).  

 

La mayoría de los receptores de un trasplante de precursores hematopoyéticos 

presentan inmunosupresión causada por la enfermedad de base y el periodo de reconstitución 

inmunológica posterior al trasplante es muy variable y dependerá del tipo del trasplante, de 

la fuente de progenitores (sangre periférica o médula ósea), del régimen de 
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acondicionamiento, del grado de histocompatibilidad entre donante y receptor, de la 

presencia de EICH y de su tratamiento(13). Es por ello por lo que en trasplantes autólogos 

será mucho menor la incidencia de infecciones que en un trasplante alógeno(4). En la tabla 

N°4 se pueden apreciar los agentes infecciosos causantes de complicaciones de acuerdo con 

cada periodo postrasplante. 

 

Tabla N°4: Riesgo de infección en receptor de un TPH. Los factores de riesgo relacionas 

con la infección son múltiples y pueden clasificarse en endógenos y exógenos. A partir del 

día de TPH (día 0) se distinguen tres fases evolutivas en las que predominan determinados 

tipos de infecciones. Fuente: Elaboración propia Piña, C. (2020) 

 

Periodo Días Agentes infecciosos 

 

Neutropénico 

 

0-30 días postrasplante 

Bacterias Gram positivo y negativo. 

Hongos como, por ejemplo, Candida 

spp, Aspergillus spp, Fusarium spp. Y 

virus como: VHS, VRS. 

 

Intermedio 

 

30-100 días postrasplante 

Bacterias, CMV, VVZ, HHV-6, VRS, 

ADV, virus BK virus, Aspergillus spp, 

P. jiroveci. 

 

Tardío 

 

Más de 100 días 

postrasplante 

Bacterias encapsuladas, S. pneumoniae, 

H. influenzae, C. difficile. Virus como 

VVZ, CMV,VRS. Y hongos como 

Aspergillus spp, P. jiroveci. 

VHS: virus herpes simple; VRS: virus respiratorio sincitial; CMV: Citomegalovirus; VVZ: virus varicela zóster; 

HHV: virus herpes humano; ADV: Adenovirus.  

 

 

No se han reportado medidas de prevención y control de infecciones que sean 

específicas y aplicables de manera universal en las unidades de trasplante, pero existen guías 

con recomendaciones ambientales y de medidas tanto para los pacientes como para los 

cuidadores y familiares, ejemplo de esto son recomendaciones como: uso de filtros HEPA, 

control y mantenimiento de los circuitos y depósitos de agua, limpieza correcta de superficies 

y equipos inanimados, lavado de manos y precauciones de aislamiento(16). Cabe destacar 

las medidas preventivas de inmunización activa, se recomienda la reinmunización de todos 

los pacientes, se recomienda la vacunación de los familiares y del personal sanitario(15). 
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2.- PRINCIPALES AGENTES CAUSALES DE INFECCIONES POSTRASPLANTE 

 

 

 

2.1 Rol de citomegalovirus (CMV) en infecciones en pacientes trasplantados 

 

 

 

 

La infección causada por citomegalovirus (CMV) que en adultos sanos suele cursar 

de forma asintomática o como cuadro de mononucleosis, es una infección frecuente en 

pacientes trasplantados, suele aparecer en el primer trimestre posterior al trasplante realizado. 

La aparición luego del tercer mes suele ser consecuencia del uso de profilaxis en pacientes 

con alto riesgo, luego de los primeros doce meses postrasplante suele ser infrecuente y los 

mecanismos por los que se podría activar aún no están del todo claros. (18)(19)  

 

 

2.1.1 Citomegalovirus.  

 

Citomegalovirus es un virus de amplia diseminación, con manifestaciones que van 

desde disfunción asintomática hasta severa de los órganos diana en pacientes 

inmunodeprimidos. (20)(21). CMV humano es un virus de DNA de doble hebra, miembro 

de la familia viral conocida como Herpesviridae, subfamilia Betaherpesvirinae, género 

Cytomegalovirus, especie herpesvirus-5 humano (HHV-5) (22). Infecta entre el 60% y 70% 

de los adultos de la cuarta década de vida en los países industrializados y cerca del 100% en 

los países emergentes como China, India y Brasil(22)(23). De los virus de la familia 

Herpesviridae, CMV alberga la mayor cantidad de genes dedicados a evadir la inmunidad 

innata y adaptativa del hospedero (23). En la fig. N°3 se puede observar la estructura de 

CMV. 
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Figura. N°3.- Estructura CMV. Se observa de manera simplificada la estructura que 

posee un virus de la familia Herpesviridae. Fuente: Elaboración propia Piña, C. (2020) 

 

CMV se replica dentro de las células endoteliales a un ritmo lento, expresa genes de 

una manera controlada temporalmente. La síntesis del genoma de DNA de doble hebra viral 

se produce en el núcleo de la célula huésped dentro de compartimientos de replicación viral 

especializados(22). Genes tempranos dentro de 0 a 4 horas después de la infección están 

involucrados en la regulación de la transcripción. Dentro de las 4 a 48 horas en la replicación 

del DNA viral. Genes tardíos se expresan en el resto de la infección hasta la salida viral y 

codifican proteínas estructurales. El virus utiliza la RNA polimerasa del hospedero para la 

transcripción de sus genes(23).  

 

Posterior a la infección CMV a menudo permanece latente, pero puede reactivarse en 

cualquier momento, es decir, representa una carga de por vida de la vigilancia de las células 

T antigénicas y la disfunción inmunológica. Una vez que el CMV se transmite y la infección 

primaria desaparece, el virus permanece inactivo en las células mieloides. La replicación y 

reactivación vitales están contenidas principalmente por la inmunidad de células T 

citotóxicas. Sin embargo, cuando se produce la reactivación, los viriones se liberan en el 
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torrente sanguíneo y otros fluidos corporales, lo que lleva a la presencia de síntomas, 

predominantemente en pacientes inmunodeprimidos. (24)(25)(26). 

 

El control inmunológico de CMV en el hospedero inmunocomprometido es complejo 

e incluye la participación de los sistemas inmunes innato y adaptativo. Los polimorfismos de 

los receptores toll-like (TLR2 y TLR4), así como deficiencias en las proteínas de 

complemento y de la manosa unida a lecitina (MBL) están asociados con un mayor riesgo de 

enfermedad por CMV. Las células NK juegan un papel crítico en el control de la infección 

primaria y la reactivación del CMV, típicamente aumentando la respuesta a la replicación 

viral. La respuesta inmune adaptativa de los linfocitos T y B es esencial para controlar la 

replicación de CMV(27).  En la figura N°4 se puede observar la inmunología asociada a 

CMV, y en la figura N°5 se puede apreciar los puntos más importantes del mecanismo de 

evasión vírica.  

 

  

Figura. N°4.- Evasión inmune de CMV. Mecanismos para modular y evadir a la 

respuesta inmunitaria humana, lo que permite una infección y diseminación más eficiente. 

Fuente: Elaboración propia Piña, C. (2020) 
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Figura. N°5 .- Resumen de los mecanismos de evasión de CMV. Fuente: Elaboración 

propia Piña, C. (2020)  

 

 

 

 

2.1.2. Epidemiología.  

 

La infección por CMV tiene una altísima prevalencia mundial, especialmente en 

países subdesarrollados, en los que el 90% de la población está infectada, frente al 60% 

estimado en los países desarrollados. En zonas con malas condiciones socioeconómicas, la 

mayoría de los niños se ha infectado antes de la pubertad. El hacinamiento y la falta de 

higiene favorecen la transmisión de CMV. En los países desarrollados, el 40% de los 

adolescentes son seropositivos, aumentando la prevalencia aproximadamente un 1% por año 

de vida(4)(26)(28).  

 



31 
 

CMV se excreta de múltiples sitios: orina, saliva, secreciones vaginales, semen y leche 

materna. La infección primaria se produce comúnmente por contacto directo con estos fluidos 

de una persona infectada. La transmisión puede ser vertical, de la madre al hijo en el 

embarazo o periparto, y horizontal, en el período perinatal o posnatal. En adultos 

inmunocompetentes, la excreción viral es intermitente e indefinida mientras que en 

inmunodeprimidos e infección congénita, perinatal o posnatal temprana es prolongada 

(incluso años) y constante. (23)(26)(28). Se entiende por infección primaria a la infección en 

pacientes seronegativos que puede ser asintomática, y la infección recurrente es la reinfección 

o reactivación de CMV en pacientes seropositivos. De igual forma se debe diferenciar entre 

infección por CMV, que es cuando hay presencia de CMV en fluidos corporales o tejidos, y 

enfermedad por CMV que es una infección con síntomas y signos no específicos asociados 

a afectación de órganos diana.(4)(23) 

 

 

2.1.3 Infección por Citomegalovirus  

 

La infección activa por CMV ocurre en el 30% a 75% de los trasplantados renales, y 

la prevalencia de la enfermedad por CMV oscila entre el 8 y 35%(29). Se consideran causas 

muy frecuentes de morbilidad en el trasplantado renal la ausencia de profilaxis y los efectos 

directos que ejerce la replicación del virus en diferentes órganos (neumonía, enteritis, 

hepatitis, etc.), que pueden causar una infección letal, ya que, la infección por CMV se ha 

relacionado con un efector inmunomodulador que favorecería la aparición de rechazo, tanto 

agudo como crónico(30)(31).  

 

El riesgo de desarrollar enfermedad por CMV en el trasplantado está en función del 

estado serológico del donante y el receptor antes del trasplante. Receptores seronegativos que 

reciben un órgano de un donante seropositivo (D+/R-) tienen un riesgo alto de desarrollar 

infección por CMV, el riesgo es moderado en el caso de receptores seropositivos y mínimo 

en el caso de que tanto donador como receptor sean seronegativos(29).  
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Los receptores de trasplante intestinal constituyen un grupo de alto riesgo para 

presentar enfermedad por CMV, debido a características específicas del injerto como la gran 

carga de microorganismos y el alto riesgo de rechazo debido a la intensa inmunosupresión 

celular que condicionan las terapias de inducción inmunosupresora en este tipo de 

trasplantes(27). En los trasplantes de intestino, las infecciones bacterianas son las más 

frecuentes, seguidas de las infecciones virales. Dentro de las infecciones virales, la mayoría 

está causada por herpesvirus como citomegalovirus o virus de Epstein-Barr (VEB). Las 

ponderaciones de complicaciones infecciosas son aproximadamente el 59% para causas 

bacterianas, 33% para virales, dentro de este un 67% es a causa del CMV, y 8% infecciones 

fúngicas(32).  

 

En los receptores de trasplantes de pulmón, la causa más frecuente de infecciones 

desarrolladas postrasplante es la bacteriana, en segundo lugar, le sigue la infección por CMV, 

la incidencia sin profilaxis según la literatura médica ronda el 50%, una incidencia mucho 

más alta que en otro tipo de trasplantes(33).  Los receptores de un trasplante de pulmón tienen 

un riesgo incrementado de infección o enfermedad por citomegalovirus, si se previene este 

acontecimiento se pueden evitar los efectos indirectos relacionados como lo son infecciones 

fúngicas y bronquiolitis obliterante. Existen dos aristas que se consideran diferenciales en 

consideración con otros tipos de trasplantes de órgano sólido, por una parte, se considera un 

sitio de latencia y recurrencia para citomegalovirus y, por otra parte, el pulmón está rodeado 

de gran cantidad de tejido linfático que se trasplanta con él y con ello gran cantidad de CMV 

latente(33)(34). 

 

  Los efectos directos de la infección por CMV asociados con una viremia elevada y 

definidos como enfermedad por CMV son del tipo síndrome viral (la más frecuente) y la 

afectación del injerto (circunstancia característica del TOS) y, por tanto, los receptores de un 

trasplante de pulmón tendrán con mayor frecuencia neumonitis, en este caso, si hay un 

deterioro de la función respiratoria durante el tratamiento de una neumonitis por CMV se 

debe descartar primero rechazo agudo y superinfección por bacilos Gram negativo y hongos 

antes de una mala evolución de la neumonitis por CMV(33). Además de la enfermedad, el 

CMV puede producir una serie de efectos indirectos que tienen relación con situaciones de 
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inmunomodulación. Por un lado, inmunodeprime al paciente y lo hace más susceptible a 

infecciones oportunistas del tipo fúngicas invasivas(35).  

 

La infección por citomegalovirus es una complicación importante en los receptores 

de un trasplante cardíaco (TC), tanto por su frecuencia como por sus efectos directos e 

indirectos(36). La frecuencia de infección por CMV es variable, habiéndose reportado en el 

12-43% de los pacientes.(37). En pacientes con TC, la infección por CMV se ha asociado en 

algunos trabajos a rechazo agudo, a vasculopatía del injerto, y a disfunción renal en el primer 

año postrasplante, esta última en probable relación con afectación endotelial y daño 

glomerular secundario. (38)(39)(40). No se ha podido demostrar que la seropositividad frente 

a CMV desempeñe un papel en el desarrollo de vasculopatías del injerto en pacientes 

pediátricos, ni que se asocie a una mayor mortalidad en adultos ni en niños(41).  En la tabla 

N°5 se aprecian los porcentajes asociados a infección por CMV en los distintos tipos de 

trasplantes.  

 

 

Tabla N°5.- CMV como agente causal de infección en distintos tipos de trasplantes. Se 

aprecia una media en porcentajes asociados a infecciones por CMV en el desarrollo de 

distintos tipos de trasplantes. Fuente: Elaboración propia Piña, C.(2020) 

 

Tipo de trasplante Tipo de infección 

Trasplante Renal Infección CMV 30-75% 

Trasplante Intestinal Bacteriana 59% 

Virales 33%, del cual 67% corresponde a  

CMV 

Fúngicas 8% 

Trasplante de pulmón Infección CMV 50% 

Trasplante cardíaco Infección CMV variable entre 12% y 43% 
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La mayoría de los estudios publicados y las guías de consenso más recientes se 

refieren al paciente con trasplante de órgano sólido (TOS); sin embargo, la información 

disponible de trasplante hematopoyético alogénico de células madre (alo-TCMH) es 

escasa.(42)(43).  Los pacientes experimentan numerosas reactivaciones de CMV y, por lo 

tanto, reciben tratamientos continuos; por esto, es lógico pensar que los pacientes tendrían 

un alto riesgo de desarrollar resistencias a los antivirales, como confirma el estudio realizado 

por Campos et al. 2017, en el que reportan una tasa del 32% (44). La resistencia clínica puede 

ser causada por otros factores, como la propia respuesta inmune del paciente, o los niveles 

plasmáticos inadecuados de antivirales(45)(46), pero cuando hay un fracaso terapéutico con 

persistencia o aumento de los niveles de CMV a pesar de un tratamiento adecuado, deben 

realizarse estudios de resistencia genotípica, ya que son claves para detectar resistencias por 

mutaciones y para optimizar tratamientos(44).  

 

 

2.1.4. Profilaxis y tratamiento.   

 

La infección por CMV sigue representando un problema muy importante para los 

pacientes con trasplantes, condiciona no solo enfermedad visceral o síndromes febriles, sino 

que colabora en el desarrollo de rechazo agudo y fallo crónico del injerto. A pesar de los 

avances en el tratamiento y diagnóstico de la infección por CMV, esta sigue siendo una 

importante causa de morbilidad en el receptor de trasplante de órgano solido (TOS). (28)(47). 

A los numerosos síndromes clínicos que se ocasionan en los receptores de trasplante por 

acción directa hay que añadir los efectos atribuibles a la acción indirecta de CMV sobre el 

receptor, se asocian a reducción de supervivencia a largo plazo del injerto y del receptor(48).  

La profilaxis y el tratamiento anticipado, comparados con placebo, son eficaces en la 

prevención de la enfermedad por CMV en los receptores de trasplante de órgano sólido, 

según varios metaanálisis(49)(50). 
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Las dos principales estrategias para la prevención de la enfermedad por CMV son la 

profilaxis universal y el tratamiento anticipado(33)(36)(48). La profilaxis universal consiste 

en administrar un antiviral eficaz a todos los pacientes de riesgo, aun en ausencia de sospecha 

clínica y de datos microbiológicos de infección. En cambio, el tratamiento anticipado 

consiste en el inicio del tratamiento antiviral en pacientes que presenten replicación 

asintomática de CMV, la cual es detectada por la monitorización regular en sangre de 

amplificación de ácidos nucleicos o antigenemia viral. Una vez que la replicación viral 

alcanza un determinado umbral se inicia tratamiento antiviral para prevenir la progresión de 

una enfermedad sintomática. (48)(51) 

 

En el trasplante intestinal se aconseja una estrategia de profilaxis universal, la 

profilaxis antiviral no sólo reduce la incidencia de CMV, sino también los efectos indirectos 

de CMV sobre el injerto y la supervivencia del paciente.(27). Esta recomendación se asemeja 

a la de pacientes de alto riesgo (donante positivo/ receptor negativo) y a la de receptores de 

pulmón/pulmón -corazón, intestino y páncreas/riñón(52). La profilaxis antiviral se realiza 

con ganciclovir, valganciclovir y algunos asocian gammaglobulina específica.(27). La 

duración es entre tres a seis meses y cuando se utiliza asociado a gammaglobulina específica 

anti-CMV puede ser variable. Se han obtenido mejores resultados prolongando la profilaxis 

a 200 días.(53)(54) 

 

En el trasplante pediátrico, en general, se emplea profilaxis con ganciclovir 

intravenoso durante 12 semanas, aunque algunos centros pueden acotar a dos o cuatro 

semanas y otros incluso lo prolongan seis meses, lo que se recomienda es que al menos sean 

tres meses de profilaxis(27). La utilización de valganciclovir se puede considerar en niños 

mayores de 12 años, la dosis pediátrica de valganciclovir se basa en la superficie corporal del 

niño y el aclaramiento de la creatinina(55). En la tabla N°6 se aprecia un resumen de las 

estrategias de profilaxis anticitomegalovirus.  
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Tabla N°6.- Resumen de estrategias de profilaxis anticitomegalovirus (anti-CMV). Los 

antivirales de elección para el tratamiento por infección de CMV corresponden a 

ganciclovir y valganciclovir. El tiempo de duración de la terapia dependerá del estado 

condicionante del paciente. Fuente: Elaboración propia Piña, C. (2020) 

 

Situación Tipo de profilaxis Duración Comentarios 

 

 

D+/R- 

Universal  

Recomendación por 6 

meses 

A veces asocian 

gammaglobulina 

especifica anti-

CMV 

Ganciclovir intravenoso(i.v.) 

Valganciclovir por vía oral  

 

R+ 

Universal  

De 3 a 6 meses 

 

Ganciclovir intravenoso(i.v) 

Valganciclovir por vía oral  

Uso de anticuerpos 

deplecionadores 

linfocitarios o dosis altas 

de esteroides antirrechazo 

Ganciclovir intravenoso (i.v) 

 

 

De 1 a 3 meses 

 

Valganciclovir por vía oral 

Pediátrico < 12 años Ganciclovir intravenoso(i.v)  

De 3 a 6 meses 

Ajustar dosis 

por función 

renal y peso 

corporal 

 

Pediátrico > 12 años 

 

Valganciclovir por vía oral  

 

 

La administración de fármacos antivirales ha demostrado ser capaz de reducir, de 

manera importante, el riesgo de desarrollar enfermedad por CMV en el receptor de trasplante. 

Se han desarrollado pruebas de laboratorio, como la antigenemia pp65 y la PCR-CMV, que 

son muy sensibles para detectar infección por CMV en fases muy precoces, lo que permite 

el inicio de tratamiento anticipado cuando el paciente es asintomático(28). La profilaxis 

universal con aciclovir, valaciclovir, ganciclovir oral o valganciclovir en trasplantados D+/R- 

(alto riesgo) permite reducir de manera muy eficaz la incidencia de enfermedad por 

CMV(36)(56)(57).  Todos estos antivirales reducen la frecuencia de la enfermedad por 

debajo del 15%, la mejor biodisponibilidad y comodidad de la administración del 

valganciclovir hacen que sea el más frecuente utilizado(28). 
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Tratamiento anticipado guiado con antigenemia o PCR con ganciclovir oral o con 

valganciclovir ha demostrado ser eficaz en trasplantes renales, aunque se ha sugerido que los 

pacientes sometidos a tratamientos anticipados tendrían un mayor riesgo de rechazo agudo a 

los 12 meses del trasplante(58). Profilaxis anticipada es una estrategia segura y eficaz para 

el control de la infección por CMV en pacientes seronegativos que reciben un órgano 

seropositivo, ya que esta estrategia permite la adquisición de una respuesta especifica inmune 

frente a CMV durante la profilaxis(28). En la tabla N°7 se observan estrategias preventivas 

para el manejo de citomegalovirus en el trasplante renal, basadas en las recomendaciones del 

Consenso SEIMC-RESITRA/REIPI 2011.  

 

Tabla N°7.- Recomendaciones para el trasplante renal. La terapia recomendada para 

infecciones por CMV ya sea tanto en donador como el receptor positivo, es en antiviral 

valganciclovir de elección o como alternativa utilizar valaciclovir. Fuente: Elaboración 

propia Piña, C. (2020) 

 

Factor de riesgo Recomendación 

 

R+ 

 

Tratamiento anticipado con valganciclovir oral 

(900mg/12h) o con ganciclovir i.v (5mg/kg/12h).  

 

Profilaxis alternativa con valganciclovir o valaciclovir 

oral en el primer trimestre postrasplante 

 

 

 

D+/R- 

 

Profilaxis con valganciclovir 900mg/día hasta máximo 

6 meses postrasplante. Alternativa valaciclovir oral 

(2g/6h) o ganciclovir i.v. (5mg/kg/día) por máximo 3 

meses postrasplante.  

 

 

Tratamiento con anticuerpos antilinfocitarios 

 

Profilaxis con valganciclovir 900mg/día oral por 

máximo 3 meses o ganciclovir i.v. (5mg/kg/12h) por 

mínimo 14 días.  
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La posibilidad de aparición de infección o enfermedad por cepas de CMV resistentes 

a antivirales, aunque es infrecuente, conlleva una morbilidad y mortalidad significativas(33). 

Por ejemplo, el mecanismo de resistencia a ganciclovir puede deberse a mutación en el gen 

UL97, UL54 o en ambos. La mutación en el gen UL54 puede condicionar resistencia a otros 

medicamentos como cidofovir o foscarnet(59)(60). En la Fig. N°6 se detalla un posible 

algoritmo para el tratamiento de los pacientes con sospecha de infección por CMV resistente. 

 

 

 
Figura. N°6.- Algoritmo de decisión y tratamiento de la sospecha de 

infección/enfermedad por citomegalovirus resistente. Fuente: Elaboración propia Piña, 

C. (2020) 
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2.1.5. Diagnóstico 

 

Dado que los signos y síntomas de enfermedad por CMV a menudo se solapan con 

otros procesos infecciosos, el diagnóstico debe hacerse integrando información de la historia 

clínica, la presentación clínica y datos de laboratorio(30)(32)(34). Como CMV produce 

infección latente a lo largo de la vida, distinguir enfermedad activa de infección latente o de 

reactivación asintomática supone un reto diagnóstico añadido(43). Los métodos de 

amplificación molecular (PCR) son ahora de elección para el diagnóstico de la infección por 

CMV(28)(48). Los test serológicos también son utilizados para el diagnóstico, y cada vez 

menos se utilizan los cultivos virales. La técnica de ELISA es la más comúnmente utilizada, 

otros test utilizados son inmunofluorescencia, hemaglutinación indirecta y aglutinación en 

látex(47). 

 

Los test serológicos miden la presencia de anticuerpos anti CMV IgM e IgG. La 

serología aporta evidencia indirecta de una infección previa o reciente por CMV según los 

cambios en el título de anticuerpos en diferentes momentos durante la enfermedad clínica. 

La IgM específica de CMV se detecta típicamente en las primeras dos semanas después del 

desarrollo de los síntomas y puede persistir hasta 4 a 6 meses después. La presencia de IgM 

para CMV puede indicar: 1) infección reciente, 2) reactivación de una infección adquirida en 

el pasado o 3) falso positivo. Por tanto, la presencia de anticuerpos IgM CMV por sí sola no 

es diagnóstica de infección primaria por CMV. Las IgG específicas de CMV a menudo no 

son detectables hasta 2 o 3 semanas después de la aparición de la clínica y persisten toda la 

vida. El hallazgo de IgG CMV positivo indica infección pasada en algún momento durante 

la vida del individuo no pudiendo determinar el momento(41)(47). 
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2.2 Agentes fúngicos involucrados en infecciones postrasplantes 

 

 

 

A pesar de que han existido grandes avances experimentales en las últimas décadas 

en técnicas quirúrgicas y pautas de inmunosupresión, los receptores de trasplantes de órganos 

sólidos (TOS) y los trasplantes de progenitores hematopoyéticos (TPH) en sus dos 

modalidades (alogénico y autólogo), continúan teniendo riesgo de presentar infecciones 

fúngicas invasoras (IFI). Siendo esta una causa importante de morbimortalidad con 

incidencia nada despreciable. (61)(62)(63)(64). Pacientes que son receptores de un trasplante 

de órgano sólido presentan un riesgo elevado de presentar infección fúngica invasora, 

Candida spp. es el responsable de la mayoría de los casos(5), otra infección que ocurre con 

frecuencia durante las hospitalizaciones es la causada por Aspergillus spp. aumentando su 

incidencia en periodos tardíos en pacientes inmunodeprimidos con mortalidad elevada(13). 

 

 

2.2.1 Generalidades 

 

En términos epidemiológicos, las IFI en pacientes trasplantados se pueden dividir en 

dos grupos: las producidas por hongos oportunistas o las producidas por hongos endémicos. 

Los patógenos más frecuentes en IFI causadas por hongos oportunistas pertenecen a los 

géneros Candida spp. y Aspergillus spp. y en menor medida, Cryptococcus. Las IFI por 

hongos endémicos constituyen micosis geográficas(61)(63). Hay que considerar que hay 

diferencias en la distribución de las IFI en relación con el tipo de órgano trasplantado, 

procedimiento y centro trasplantador.(65)(66)(67).   

 

Las infecciones fúngicas invasoras son uno de los problemas más preocupantes en los 

receptores de trasplante de órganos sólidos (RTOS). Se producen generalmente en el período 

posoperatorio temprano (< 1 mes) y se relacionan con factores perioperatorios conocidos(62). 

El trasplante cardiaco es una alternativa terapéutica para pacientes con cardiopatías graves, 

la incidencia de micosis ha descendido de forma significativa (2-15%), aunque su mortalidad 

continúa siendo muy elevada. La más frecuente es la aspergilosis pulmonar.(68) 
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Las infecciones por hongos son causa importante de morbimortalidad en el trasplante 

pulmonar (TP). Aproximadamente el 15-35% de los receptores sufren infecciones fúngicas, 

y las producidas por mohos como Aspergillus, son relevantes por su frecuencia o gravedad. 

(69)(70)(71)(72). Las conidias de los mohos son ubicuas en la naturaleza, fácilmente 

dispersadas en aerosoles e inhaladas, continuamente eliminadas por los mecanismos de 

defensas del pulmón. La mayor susceptibilidad a infecciones por hongos de los receptores de 

TP se produce por la continua exposición ambiental a las esporas y conidias y a la incapacidad 

del injerto de eliminarla adecuadamente.(72). Las infecciones por mohos pueden adoptar 

distintas formas clínicas, desde la colonización hasta la enfermedad invasiva. (73) 

 

 

 

A.- El hierro e IFI.  

 

El hierro es un elemento esencial para el crecimiento y la virulencia de la mayoría de 

los microorganismos. El hierro se encuentra en la naturaleza en dos formas iónicas: ferrosa 

(Fe+2) y férrica (Fe+3)(74). El ser humano carece de mecanismos eficaces para la eliminación 

del exceso de hierro, un elemento clave en esta homeostasis es la hormona hepcidina, la cual 

induce la internalización y la degradación lisosómica del transportador ferroportina, 

impidiendo el paso del hierro de los alimentos desde el enterocito a la sangre, reduciendo la 

sideremia y la disponibilidad de hierro libre (75). La escasa disponibilidad de hierro libre en 

el medio supone un factor limitante para el crecimiento de los microorganismos patógenos. 

(74)(76). En la figura N°7 se puede observar el ciclo biológico del hierro.  
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Figura. N°7.- Ciclo biológico del hierro. Los enterocitos duodenales absorben el hierro de 

los alimentos a través de un sistema formado por dos transportadores distintos: uno 

importador que se encuentra en la membrana apical (DMT1), y otro exportador en la 

membrana basolateral (ferroportina). El hierro circula unido a la transferrina sérica y es 

suministrado a los precursores eritroides, o reciclado y almacenado en el sistema 

reticuloendotelial y en el hígado en forma de ferritina. La entrada del hierro a circulación es 

regulada por la hepcidina (hormona) que es sintetizada en el hígado. Fuente: Elaboración 

propia Piña, C. (2021)  
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La hepcidina, fue originalmente caracterizada como un péptido con funciones 

antimicrobianas y ha demostrado actividad antifúngica frente a Candida albicans, 

Aspergillus fumigatus y Aspergillus niger(77).  El trasplante, tanto de órgano sólido como de 

progenitores hematopoyéticos, supone otra situación de riesgo (74). El contenido de hierro 

en una hepatectomía se ha revelado como un factor de riesgo independiente para el desarrollo 

de IFI en receptores de trasplante hepático (78). En estos pacientes los parámetros del 

metabolismo férrico en la primera semana postrasplante predicen no solo riesgo de infección, 

sino también, el de mortalidad global al año del trasplante. (74)(79).  

 

La disponibilidad de hierro libre supone un factor limitante para el crecimiento y 

proliferación de especies fúngicas de interés clínico. Los hongos han desarrollado 

mecanismos complejos de captación y almacenamiento que les permiten competir de forma 

exitosa por este elemento en el medio(74). En la figura N°8 se pueden apreciar estos 

mecanismos.  
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Figura N°8. Mecanismos de captación fúngica del hierro. A) La reducción extracelular 

del hierro en estado férrico a ferroso mediante la acción de reductasas localizadas en la 

pared fúngica, mecanismo utilizado por hongos levaduriformes. B) La síntesis y secreción 

al medio de moléculas de bajo peso con actividad quelante del hierro (sideróforos). C) 

Desarrollo de sistemas enzimáticos con actividad homologa a la hemooxigenasa humana, 

capaz de liberar el hierro de la hemoglobina tras lisis eritrocitaria, un ejemplo de hongo 

seria a Candida albicans. D) otros hongos pueden obtener el hierro mediante la 

acidificación del medio en condiciones anaerobias. Fuente: Elaboración propia Piña, C. 

(2021) 

 

B.- Otros mecanismos de patogenicidad importantes  

 

Dentro de los diferentes mecanismos de patogenicidad que puede presentar los 

hongos, se encuentran los mecanismos moleculares de resistencia a azoles. (80). En la figura 

N°9 se ven representados dichos mecanismos.  

 

Figura N°9.- Mecanismos de resistencia a azoles.  Existen cuatro mecanismos 

relacionados con la resistencia a azoles: a) activación de bombas de eflujo, b) mutación de 

la enzima diana, c) desregulación de la enzima diana y d) alteración de la ruta de biosíntesis 

de ergosterol. Fuente: Elaboración propia Piña, C. (2021) 
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En la activación de bombas de eflujo se produce una disminución de la concentración 

del fármaco en el lugar de la diana, en hongos se describen dos transportadores involucrados, 

la superfamilia del cassette de unión a ATP (ABC) y la superfamilia del facilitador principal 

(SFM)(81)(82). Otro mecanismo de resistencia a los azoles implica mutaciones del gen ERG 

11 que codifica la diana principal de los antifúngicos azólicos, estas mutaciones originan 

modificaciones en la secuencia de aminoácidos y, en consecuencia, cambios en la estructura 

de la enzima diana lanosterol 14-α-desmetilasa, produciendo una alteración en el sitio de 

unión a los azoles(83). En especies distintas de Candida spp.,  Aspergillus spp. y en menor 

medida Cryptococcus spp., las sustituciones de aminoácidos en esta enzima diana son su 

principal mecanismo de resistencia a los compuestos azólicos disminuyendo la unión de 

estos. (84)(85).  

 

La sobreexpresión de ERG11 da como resultado concentraciones aumentadas de 

lanosterol 14α-desmetilasa y, en consecuencia, se requieren cantidades mayores del 

antifúngico para inhibir la enzima. La sobreexpresión de ERG11 ha sido reportada para 

aislamientos de Candida glabrata, C. parapsilosis, C. tropicalis y C. krusei, pero la 

contribución de este mecanismo a la resistencia a los azoles en estas especies sigue siendo en 

gran parte desconocido(86)(87). Finalmente, un mecanismo de resistencia menos común es 

la alteración de otras enzimas de la ruta biosintética de los esteroles, a parte de la lanosterol-

14-α-desmetilasa, que da como resultado la sustitución del ergosterol por otros esteroles en 

la membrana citoplasmática(88)(89).  

 

2.2.2 Agentes micoticos. 

 

A.- Candida spp. 

 

La infección por Candida spp. casi siempre es de origen endógeno y suele iniciarse 

por la colonización de la piel o las mucosas lesionadas, tracto gastrointestinal y vías 

urinarias(68). C. albicans es la especie más común, las infecciones por Candida spp. han 

disminuido como el resultado del uso de antifúngicos en profilaxis en pacientes de alto 

riesgo(90). Dichas profilaxis, en particular el fluconazol, han originado un cambio en la 
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epidemiologia y cuando se produce una infección candidiásica es más frecuente que este 

producida por una Candida no albicans, aislándose cada vez con mayor frecuencia C. 

tropicalis, C. krusei, C. parapsilosis y C. glabrata(64)(68). En trasplante cardiopulmonares 

cada vez son más frecuentes las candidiasis invasivas, neumonías, pericarditis o 

mediastinitis. (68)(91)(92).  

 

 

B.- Aspergillus spp.   

 

Las especies de Aspergillus son hongos filamentosos de distribución ubicua, incluyen 

más de 150 tipos de hongo que se distribuyen ampliamente tanto en interiores como en 

exteriores. El aire que respiramos contiene esporas fúngicas, aunque solo algunos tipos de 

aspergilosis se asocian a enfermedades humanas (74)(93).  Los agentes Aspergillus fumigatus 

y Aspergillus flavus, son la causa más frecuente de infección fúngica en los receptores de TP. 

Se estima que alrededor del 6% de los receptores desarrollan aspergilosis.(64)(72) 

 

Actualmente se han descrito brotes nosocomiales en relación con la contaminación 

de los sistemas de ventilación y con la realización de obras cerca del hospital o en el propio 

centro hospitalario. Esto es debido a que se liberan en el aire partículas de polvo que 

contienen esporas fúngicas(64)(68)(93). La infección por Aspergillus es frecuente en los 6 

primeros meses postrasplante, cuando los cambios en el injerto son especialmente relevantes 

y la intensidad de la inmunosupresión es mayor (72). En la figura N°9 se puede observar la 

estructura de un hongo perteneciente al género Aspergillus. 
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Figura N°10.- Estructura de un Aspergillus. El género Aspergillus posee hifas hialinas 

septadas, ramificadas con células pie que desarrolla un conidióforo que termina en una 

vesícula, la cual puede desarrollar una estructura metular y de estas se ramifican las fiálides 

que darán lugar a los conidios en cadenas. Fuente: Elaboración propia Piña, C.(2021) 

 

 

La infección por Aspergillus spp. se correlacionaba hasta hace muy poco con una 

mortalidad cercana al 100%, hecho que está empezando a cambiar debido a un diagnóstico 

precoz de la enfermedad y al uso de nuevos antifúngicos(64). La incidencia de aspergilosis 

invasiva (AI) ha experimentado un incremento sostenido en las últimas décadas(94), si bien 

los triazoles de espectro extendido han demostrado su eficacia en la prevención en los 

pacientes de alto riesgo(95), esta estrategia se ve amenazada por la aparición de cepas de A. 

fumigatus con sensibilidad disminuida a triazoles, y por la emergencia de especies resistentes, 

como A. calidoustus.(74)(96)(97).  
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La aparición de la infección sigue una distribución bimodal con un primer pico 

durante la fase de neutropenia y un segundo, cada vez más frecuente alrededor del día +100 

en aquellos pacientes con EICH sometidos a tratamientos inmunosupresores.(64).  Las 

infecciones pueden adoptar distintas formas clínicas desde la colonización hasta la 

enfermedad invasiva(72). En la tabla N°8 se aprecian las diferentes manifestaciones de la 

infección por Aspergillus spp. 

 

 

Tabla N°8.- Formas clínicas de presentación de infección aspergilar. Las infecciones 

por Aspergillus es frecuente y puede adoptar distintas formas clínicas como colonización, 

traqueobronquitis y/o infección de la sutura bronquial hasta enfermedad invasiva o 

diseminada. Fuente: Elaboración propia Piña, C. (2021)  

 

 

Manifestación clínica Características 

 

 

A.- Colonización 

 

En los receptores de TP la colonización por Aspergillus spp. es 

frecuente antes y después de la intervención. Cursa de forma 

asintomática y es un hallazgo de laboratorio en los cultivos de 

seguimiento de esputo o de muestras endobronquiales.  

 

 

B.- Traqueobronquitis/infección de la sutura 

bronquial 

 

 

La traqueobronquitis por Aspergillus spp. es la infección invasiva 

de la vía aérea sin afectación concomitante del parénquima 

pulmonar que afecta casi de forma exclusiva al receptor de TP.  

 

 

 

C.- Aspergilosis invasiva y diseminada 

 

Es la forma más grave de aspergilosis, se produce cuando la 

infección se propaga rápidamente desde los pulmones al flujo 

sanguíneo. Los signos y síntomas incluyen fiebre, tos, sangrado 

pulmonar intenso y epitaxis.   
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C.- Fusarium spp.  

 

En el último tiempo, la epidemiología de las infecciones fúngicas invasoras ha tenido 

que cambiar en pacientes inmunocomprometidos, especialmente en aquellos con neoplasias 

hematológicas con neutropenia prolongada, receptores de trasplantes de células troncales 

hematopoyéticas y de órganos sólidos(98)(99).  

 

Aunque los hongos del género Candida spp. y Aspergillus spp. son los más 

frecuentes, otros géneros de hongos llamados emergentes, tanto levaduras como hongos 

filamentosos, son progresivamente más importantes en poblaciones de pacientes 

inmunocomprometidos(98)(99)(100). Uno de estos patógenos emergentes es Fusarium spp., 

hongo filamentoso, hialino, septado que pertenece al grupo de los agentes de las 

hialohifomicosis(101)(102).  Es reconocido como saprófito del suelo y como patógeno de 

plantas y bacterias. En los seres humanos causa infecciones localizadas e infecciones 

diseminadas con compromiso multisistémico(99)(103)(104).  

 

Se han buscado reservorios de la especie Fusarium en hospitales, se realizan cultivos 

de muestras de pacientes y del medio ambiente. Basados en los trabajos realizados por Ej. 

Anaissie, RT Kuchar, et al y Nadia Litvinov 2017, se recogieron muestras de agua para 

cultivos de grifos, duchas y depósitos de agua, se tomaron muestras de aire de habitaciones 

de los pacientes. Se confirmo infección por Fusarium spp., F. oxysporum y F. solani se 

aislaron del agua, hisopos y aire de habitaciones de pacientes, F. solani fue aislado del tanque 

de agua de un hospital. El brote se logró controlar un año después del primer caso, cuando se 

instalaron filtros de agua con filtro de 0.2 µm en la salida de todos los grifos y duchas en 

todas las habitaciones de los pacientes(102)(105).  

 

 

 

 

 

 



50 
 

2.2.3 Diagnóstico.  

 

Es fundamental desarrollar estrategias diagnósticas y terapéuticas que reduzcan de 

forma significativa la mortalidad atribuida a las IFI. Son fundamentales el diagnóstico 

temprano y certero, y dilucidar la necesidad de instaurar los tratamientos profilácticos, 

empíricos, anticipados o dirigidos más eficaces posibles en pacientes con elevado 

riesgo.(62)(106)  

 

La Organización Europea para la Investigación y el Tratamiento del Cáncer / Grupo 

Cooperativo de Infecciones Fúngicas Invasivas y el Grupo de Estudio del Instituto Nacional 

de Alergias y Enfermedades Infecciosas Micosis (EORTC/MSG) proponen tres grados de 

certeza diagnostica de las IFI: probada, probable y posible(107), estas se pueden revisar en 

la tabla N°9.  

 

Tabla N°9.- Grados de certeza diagnostica de IFI. Niveles de certeza diagnosticas 

aplicables según EORTC/MSG a las infecciones fúngicas invasivas. Fuente: Elaboración 

propia Piña, C. (2021) 

 

Grado de certeza  Definición  

 

Probada 

Exige un diagnostico anatomo-patológico o 

el aislamiento del hongo patógeno de 

muestras clínicas habitualmente estériles  

 

 

 

Probable 

Los criterios implican tres situaciones: los 

factores del huésped, la sintomatología y los 

signos radiológicos que apunten a una 

micosis, y las evidencias microbiológicas 

que los apoyen, como cultivos o 

biomarcadores. 

Posible Solo aplica para receptores de TPH  
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El diagnostico micológico se basa en la observación de los patógenos o sus 

componentes antigénicos, nucleicos o metabólicos en muestras clínicas y su aislamiento en 

medios de cultivo adecuados(62). Las técnicas microbiológicas convencionales, la tinción y 

el cultivo, son de elección en el diagnóstico de las infecciones fúngicas y dan información de 

las diferentes especies, así como de las sensibilidades a los antifúngicos(72). En la figura 

N°10 se observa un esquema diagnóstico de infecciones fúngicas invasoras según técnicas 

desarrolladas en un laboratorio de micología médica.   

 

 

Figura N°11.- Esquema diagnóstico de IFI en un laboratorio de micología. Describe lo 

pasos a seguir dentro de un laboratorio de micología clínica para aportar al diagnóstico de 

una infección fúngica invasora. Fuente: Elaboración propia Piña, C. (2021) 

 

El hemocultivo es el método de referencia para las IFI diseminadas, aunque su 

sensibilidad es baja. Es el procedimiento diagnóstico de mayor rendimiento ante la sospecha 

clínica de candidemia. En ausencia de candidemia, el diagnostico de candidiasis es más 

complicado y se basa en técnicas de tinción y cultivo de las muestras obtenidas(62)(63).   

 



52 
 

El galactomanano (GM) es un polisacárido de la pared fúngica que se libera durante 

el crecimiento del hongo (crecimiento de las hifas). Diferentes hongos son capaces de liberar 

GM, entre ellos Aspergillus spp. (72). Este polisacárido se puede determinar mediante el test 

de ELISA, tanto en suero como en lavado bronqueoalveolar, por tanto es una forma de inferir 

el crecimiento del hongo de donde se aísle, sin embargo, existen discrepancia de la utilidad 

del GM en suero para trasplantes de órgano sólido (108).  

 

La realización de PCR (reacción en cadena de la polimerasa) se ha utilizado para 

amplificar ADN de Aspergillus spp., demostrando una buena utilidad en la detección de 

infecciones invasivas(72). Esta técnica puede utilizarse en muestras de suero y lavado 

bronqueoalveolar, con una sensibilidad entre 75-88%(109)(110). Es importante mencionar 

que la técnica no discrimina entre infección y colonización(111). 

 

El 1,3-β-D-glucano (BDG) es otro componente de la pared celular del hongo que se 

libera a la circulación sanguínea durante la enfermedad invasiva. Es detectable en infecciones 

por mohos y levaduras, siendo la excepción Cryptococcus spp. y los mucorales(62)(72). 

Otros criterios que se pueden utilizar son los radiológicos, donde una radiografía de tórax o 

una tomografía computarizada pueden reflejar una masa fúngica(93).  En la figura N°11 se 

puede apreciar un resumen de las distintas técnicas diagnósticas.  
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Figura N°12.- Técnicas utilizadas para el diagnóstico fúngico. Resumen de técnicas 

diagnósticas que se pueden utilizar en infecciones fúngicas postrasplante. Fuente: 

Elaboración propia Piña, C. (2021) 

 

 

 

2.2.4. Profilaxis y tratamiento en infecciones fúngicas postransplante.  

 

El tratamiento antimicrobiano en los pacientes trasplantados debe iniciarse, siempre 

que sea posible, después de recoger todas las muestras adecuadas para el diagnóstico 

microbiano. La elección del tratamiento empírico inicial se basará en la localización de la 

infección y en su gravedad(68). La profilaxis y el tratamiento en las infecciones fúngicas 

invasoras de los receptores de trasplante de órgano solido (RTOS) son temas de un continuo 

debate(112)(113). 
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En la profilaxis para infecciones por levaduras, como una candidiasis, parece 

recomendable el empleo de fluconazol o, como alternativa, una nueva formulación de 

anfotericina B durante la primera y segunda semanas postrasplante en los pacientes que han 

recibido un trasplante hepático, pancreático o de intestino(62)(113)(114)(115). Las 

equinocandinas serían una buena alternativa en pacientes con insuficiencia renal, diálisis, 

trasplante urgente o retrasplante. (62)(114). La anfotericina B desoxicolato no debería 

utilizarse en el TOS por su nefrotoxicidad, en especial en pacientes que toman 

anticalcineuríncos como tratamiento inmunosupresor (63). Si se conoce la especie de 

Candida que provoca la IFI, es importante realizar un estudio de la sensibilidad in vitro del 

aislamiento a los antifúngicos(62). 

 

En la prevención de IFI por hongos filamentosos, el uso de itraconazol, voriconazol 

o posaconazol se han propuesto en receptores de trasplante de pulmón para prevenir la 

aspergilosis invasora(62). En TP existen dos tipos de aproximaciones a la profilaxis 

antifúngica postrasplante inmediato: a) la profilaxis universal, y b) profilaxis 

dirigida(72)(107)(108).  La profilaxis universal consiste en administrar un fármaco 

antifúngico, y se aplica a todos los pacientes en el postoperatorio inmediato, por otro lado, la 

profilaxis dirigida evalúa los factores de riesgos presentes (72). En la tabla N°10 se pueden 

observar los distintos antifúngicos a utilizar en una infección fúngica invasora.  
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Tabla N°10.- Tratamiento de infecciones fúngicas. Principales antifúngicos utilizados en 

las infecciones postrasplante según etiología. Fuente: Elaboración propia Piña, C. (2021) 

 

Infección antifúngicos de 

elección 

Alternativas Dosificación 

Aspergilosis Voriconazol 

 

Itraconazol 

Posaconazol 

 

Anfotericina liposomal 

 

Caspofungina (50 

mg/día) 

Voriconazol: 3-

4mg/kg/12h. intravenosa 

(i.v.) 

Itraconazol: 200mg/12h. 

vía oral (v.o) 

 

Anfotericina liposomal: 

3-5mg/kg/día i.v 

Candidiasis mucocutánea 

 

Candidiasis diseminada 

Fluconazol 

 

 

Anfotericina B 

Clotrimazol tópico 

 

 

Fluconazol (400-800 

mg/día i.v, v.o) 

100-200 mg/día  v.o 

 

 

0,5-1mg/kg/día i.v. 

Mucormicosis Anfotericina liposomal 

Anfotericina lipídica 

 

 

Anfotericina B (1-1,5 

mg/kg/día i.v) 

3-5mg/kg/día i.v 

          5mg/kg/día i.v 

 

 

 

 

 

2.2.5 Epidemiología  

 

Las micosis invasoras siguen aumentando su incidencia en pacientes 

inmunodeprimidos u hospitalizados con graves enfermedades de base originando elevadas 

tasas de morbi-mortalidad. Candida spp., Cryptococcus spp., Pneumocystis spp. y 

Aspergillus spp. son los patógenos más frecuentemente implicados(62). La distribución de 

los agentes causales varía en función de la geografía, condiciones de los pacientes y unidades 

de hospitalización(117), tal y como se ha observado en un reciente estudio multicéntrico en 

el que han participado 23 hospitales americanos. En este estudio, las infecciones por Candida 

spp. fueron las más frecuentes en la mayoría de las unidades de hospitalización y en los 

distintos tipos de pacientes; tan solo las IFI causadas por Aspergillus spp. (50,7%) fueron 

mayoritarias en receptores de TPH y las de Cryptococcus spp. (48,7%) en pacientes 

infectados por el VIH (117)(118)(119)(120).   
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Las diferencias entre las infecciones fúngicas invasoras en RTOS y las observadas en 

RTPH son importantes, tanto en epidemiología, como en factores de riesgo, características 

clínicas y mortalidad(62). En los últimos años estamos observando un cambio en la 

epidemiología de las IFI, con un incremento considerable de las causadas por especies de 

Candida, especialmente Candida no albicans y hongos filamentosos(61), sin embargo, se ha 

observado una reducción en la incidencia de la candidiasis invasora en el paciente con TOS, 

con cifras cercanas al 2%, pero esta incidencia varía según órgano trasplantado, y es 

especialmente elevada en trasplante hepático, pancreático e intestinal(62)(63) 

 

Se estima que las aspergilosis invasoras tienen una incidencia anual de 12-34 

infecciones por millón de pacientes(62). Aspergillus fumigatus es cada vez más prevalente 

en RTPH y, dentro de los RTOS, las aspergilosis invasoras son más frecuentes que las 

candidiasis en pacientes con trasplante pulmonar(121)(122). Las IFI causada por 

Cryptococcus spp., Fusarium spp., Paecilomyces spp., Pneumocystis jiroveci, Rhodotorula 

spp., Saccharomyces spp., Scedosporium spp., Trichosporon spp., hongos endémicos, 

mucorales o microsporidios son mucho menos frecuentes, pero la mortalidad es 

mayor(62)(117).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



57 
 

2.3 Bacterias en el postrasplante 

 

Los trasplantes de órganos son uno de los avances más significativos del progreso 

científico de la medicina actual, constituye una de las alternativas terapéuticas más 

importantes en el campo de la salud. Sin embargo, la condición clínica de la paciente previa 

al trasplante y la necesidad de terapias inmunosupresoras para evitar el rechazo del órgano 

trasplantado facilitan la aparición de infecciones, por lo que continúan siendo una frecuente 

causa de morbilidad y mortalidad en el periodo postrasplante. (123)(124)(125) 

 

Las infecciones que afectan a los pacientes trasplantados ocurren dentro de periodos 

bien definidos de riesgo posterior al trasplante(123). El primer mes es el más importante 

porque es donde se presentan infecciones asociadas a la atención en salud, con una frecuencia 

de infección máxima debido a la intensa inmunosupresión a la que son sometidos los 

pacientes trasplantados. La inmunosupresión no solo intensifica la gravedad de la infección, 

sino que dificulta su diagnóstico, pues la presentación clínica de estas infecciones por lo 

general es atípica, y debido a la medicación inmunosupresora hay atenuación de las 

manifestaciones clínicas reduciendo o enmascarando los síntomas de infección. 

(124)(126)(127).  

 

 

 

2.3.1. Epidemiología.  

 

Durante el primer mes postrasplante las infecciones más frecuentes son las que se 

podrían observar después de cualquier procedimiento quirúrgico: neumonía, infección del 

sitio operatorio, infección del tracto urinario (ITU), e infecciones asociadas a catéter 

intravascular(123). Las bacterias constituyen la primera causa de infección siendo las 

enterobacterias la etiología más frecuente, aislándose con más frecuencia Escherichia coli y 

Klebsiella pneumoniae, en su mayoría multirresistentes, seguidas por Enterococcus spp, 

Staphylococcus spp y Pseudomonas aeruginosa. (123)(128)(129). Es de destacar el 

incremento progresivo de las infecciones bacterianas secundarias a microorganismos 
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multirresistentes, por lo cual resulta imperativo identificar el perfil de los microorganismos 

involucrados para realizar un tratamiento empírico más adecuado. (128). En la tabla N°11 se 

nombran los principales microorganismos bacterianos aislados según tipo de infección.  

 

 

Tabla N°11. Microorganismos aislados según tipo de infección. Escherichia coli junto 

con Klebsiella pneumoniae son las bacterias con etiología más frecuente en infecciones 

postrasplantes en los diferentes sitios de infección. Fuente: Elaboración propia Piña, C. 

(2021)  

 

 

 

 

 

Microorganismo aislado según tipo de infección 

  Infección del tracto urinario 

Patógeno Frecuencia (%) 

Escherichia coli 87% 

Klebsiella pneumoniae 8,7% 

Enterobacter cloacae 4,3% 

Bacteriemia/Sepsis 

Escherichia coli 50% 

Klebsiella pneumoniae 28,6% 

Infección del sitio operatorio 

Escherichia coli 41,4% 

Staphylococcus aureus 25% 

Klebsiella pneumoniae 16,7% 

Acinetobacter baumannii 8,3% 

Morganella morganii 8,3% 
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La resistencia antibiótica bacteriana es un problema global y dinámico que obliga a 

reevaluar en forma continua los esquemas terapéuticos para el tratamiento de pacientes con 

infección, hecho que cobra especial relevancia en le paciente trasplantado. (130)(131). Se ha 

estimado que el 14% de los pacientes receptores de un injerto presentan una infección por 

microorganismos multirresistentes en el postrasplante(128)(132). En cuanto a la prevalencia 

de las infecciones por microorganismos multirresistentes existe gran variación para los BGN 

respecto a lo publicado a nivel internacional, con frecuencias que varían entre el 30% y 70% 

(133)(134), y contribuyen con alrededor de 45% de las infecciones adquiridas en la 

comunidad y un 30% de las asociadas a la atención en salud (132). Acinetobacter baumannii 

es uno de los agentes que ha emergido como un potente patógeno en el ámbito 

intrahospitalario, con la adquisición de resistencia para betalactámicos, aminoglucósidos, 

fluoroquinolonas y tetraciclinas (128)(135)(136). Otro patógeno que ha aumentado su 

incidencia en pacientes trasplantados es Enterococcus spp vancomicina resistente (EVR), 

siendo más frecuentes en receptores de trasplante de hígado y riñón(128)(137)(138). 

 

La tasa de colonización e infección es altamente variable de un centro a otro, siendo 

significativamente mayor en Estados Unidos y América que en Europa. Reportes recientes 

muestran una prevalencia de colonización de receptores de trasplante entre 3,4% y 55%, y 

de infección entre 4% y 11% (132)(139)(140)(141). Según datos del estudio descriptivo, 

retrospectivo transversal de Patiño-López et al. la prevalencia de infección temprana en los 

pacientes trasplantados es de un 24,7%, siendo la prevalencia por trasplante de: trasplante 

combinado hígado/riñón 50%, intestino 33,3%, hígado 28,8% y renal 21,6%. Cabe destacar 

que 18,9% de los pacientes trasplantados presentan dos tipos de infecciones diferentes 

durante los 30 días postrasplante y del total de las infecciones 92,5% son clasificadas como 

infecciones asociadas a la atención en salud (123)(141).  
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CONCLUSIONES 

 

 

Hablar de trasplante es hablar de cirugía mayor, la cual está asociada a un alto nivel 

de inmunosupresión que propensa al paciente a sufrir infecciones. La principal causa de 

infección en el postrasplante son las enterobacterias, entre las que destacan Escherichia coli 

y Klebsiella pneumoniae multirresistentes. La mayor prevalencia de este tipo de infecciones 

se encuentra en el continente americano, y afectan en su mayoría a trasplantes combinados. 

Citomegalovirus se ha convertido en un agente infeccioso altamente preocupante en 

el postrasplante. Es el segundo agente causal de infecciones luego de las enterobacterias, se 

encuentra relacionado con una alta tasa de morbilidad y rechazo tanto agudo como crónico 

del trasplante. Tiene una alta prevalencia a nivel mundial, con especial consideración en 

países subdesarrollados, como es el caso de Chile. 

La incidencia de las micosis invasoras en el postrasplante ha aumentado, lo que 

conlleva a una elevada tasa de morbimortalidad. Destaca principalmente los pacientes con 

trasplante de pulmón, en donde Aspergillus fumigatus ha aumentado su prevalencia en el 

último tiempo, de igual manera que lo ha hecho Candida no albicans en otros tipos de 

trasplantes.  

Una parte importante para prevenir infecciones víricas o fúngicas en el trasplante es 

la profilaxis, es así como fármacos tales como ganciclovir y valganciclovir para 

Citomegalovirus y, antifúngicos como voriconazol, fluconazol y anfotericina B toman roles 

importantes y son ampliamente utilizados en la prevención y tratamiento. En el caso de 

infecciones por bacterias, la resistencia bacteriana juega un rol importante, entorpeciendo el 

tratamiento de muchos cuadros clínicos.  

El perfeccionamiento de técnicas diagnostica como lo son la biología molecular y 

técnicas serológicas toman una importante relevancia para medidas profilácticas más 

dirigidas, que aseguren un tratamiento eficaz y oportuno para el paciente. 
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