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1. Titulo.
Incidencia y factores de riesgo en infecciones tempranas en pacientes con
trasplante de érgano solido.

2. Antecedentes.

El trasplante de 6rganos solidos ha aumentado en todo el mundo desde que se realizo
el primer trasplante de rindbn humano con éxito en 1954. A medida que los agentes in-
munosupresores y la supervivencia del injerto han mejorado, las infecciones oportunis-
tas se han convertido en una de las barreras principales para la supervivencia.’

El riesgo de infeccidén esta determinado por la sinergia de dos factores del individuo:
exposiciones epidemioldgicas y el "estado neto de inmunosupresion” que contribuyen a
la susceptibilidad o resistencia a la infeccion.

Las exposiciones epidemioldgicas (patégenos comunitarios, nosocomiales, exposicion
a antibidticos y estancias hospitalarias) de importancia para un individuo variaran segun
la naturaleza de los déficits inmunitarios. La inmunosupresion brindada para trasplantes
afecta a todos los miembros de la inmunidad innata y adaptativa; los defectos inmunita-
rios tienden a favorecer tipos especificos de infeccion; por lo tanto, la deplecién de lin-
focitos T predispone a infecciones virales (p. Ej., Citomegalovirus [CMV]) y bacterias
intracelulares (p. Ej., Tuberculosis [TB]) y la deplecion de células B a bacterias encap-
suladas, los patégenos fungicos (p. Ej., Pneumocystis y otros hongos) son mas impor-
tantes en el contexto de la neutropenia asociados a corticosteroides.2

Con base en los regimenes inmunosupresores actuales, la mayoria de las infecciones
comunes ocurren en un patron relativamente predecible dependiendo del tiempo trans-
currido desde el trasplante.

El riesgo de infeccidn por patdgenos especificos, posterior al trasplante se puede dividir
en tres periodos de tiempo: el periodo temprano o fase | (primer mes) en donde las in-
fecciones mas frecuentes son el resultado de complicaciones quirurgicas (sangrado,
estenosis, fugas, lesiéon del injerto etc.), infecciones derivadas del donante, infecciones
preexistentes del receptor e infecciones nosocomiales que incluyen neumonia nosoco-
mial y colitis por Clostridioides. Las infecciones causadas por gérmenes oportunistas,
relacionadas con agentes inmunosupresores son poco frecuentes en dicha fase.

Periodo intermedio o fase Il (uno a seis meses) que se caracteriza por infecciones de-
bidas a agentes virales que incluyen citomegalovirus (CMV) virus herpes simple (HSV),
herpes zoster (VZV), Epstein-Barr (EBV), virus herpes humano 6 o 7, poliomavirus BK,
hepatitis recurrente (virus de la hepatitis B y C) y los virus respiratorios adquiridos en la

1 Jay A Fishman. Infection in the solid organ transplant recipient. UpToDate UNAM. Jun 2021.

2 Fishman JA. Infection in organ transplantation. Am J Transplant. 2017;17(4):856—79.



comunidad (adenovirus, influenza, parainfluenza, virus respiratorio sincitial y metaneu-
movirus) a menudo después de una infeccion viral inmunomoduladora se presentan in-
fecciones oportunistas debidas agentes fungicos de los cuales destaca Pneumocystis
Jirovecii, especies de Aspergillus y hongos endémicos; en cuanto a agentes bacterianos
Listeria. monocytogenes y especies de Nocardia son los mas frecuentes; parasitos in-
tracelulares como Toxoplasma gondii son una causa comun en este periodo.

Periodo tardio o fase Ill (mas de seis meses) se presenta con dos divergentes; recepto-
res con una funcion satisfactoria del aloinjerto, que toleraran una inmunosupresion de
mantenimiento reducida y consecuentemente un menor riesgo de infeccién; y aquellos
con una funcion del injerto débil este subgrupo de receptores se ha denominado “chro-
nic ne’er-do-wells” los cuales necesitaran de niveles mas altos de supresién inmunol6-
gica de mantenimiento y por ende mayor riesgo de infecciones recurrentes (pancreati-
tis, colangitis, abscesos, infecciones del tracto urinario, neumonia) que requeriran hos-
pitalizaciones y terapias antimicrobianas, antifUngicas o antivirales de manera constate
por lo que desarrollaran colonizacion progresiva de patdogenos oportunistas comunes e
inusuales (p. Ej., P. jirovecii, L. monocytogenes, N. asteroides, especies de Aspergillus,
Cryptococcus neoformans, Listeria, Rhodococcus, Cryptosporidium, Microsporidium,
Scedosporium, mucorales, Phaeohyphomycosis etc...) desarrollando infecciones de
gravedad inusual.3

Los receptores con una funcién satisfactoria del aloinjerto, en la actualidad presentan
desafios que incluyen CMV tardio (ocasionalmente con resistencia antiviral), EBV (tras-
torno linfoproliferativo postrasplante), infeccién por poliomavirus BK y papilomavirus
(canceres anogenitales y verrugas).

Los regimenes inmunosupresores varian entre los centros, segun el érgano trasplanta-
do y la poblacién de pacientes. A modo de ejemplo, la "induccion" mediante la deple-
cion de linfocitos T puede aplicarse al trasplante renal de donantes fallecidos, pero po-
dria no utilizarse para trasplantes de donantes vivos emparentados.

Durante el primer mes posterior al trasplante, existen dos causas principales de infec-
cion en todas las formas de trasplante de érganos sdlidos que serian la infeccion pre-
existente del donante o del receptor y las complicaciones relacionadas al proceso qui-
rurgico. El reconocimiento de las infecciones bacterianas derivadas de donantes ha
aumentado con la transmisidon de cepas multirresistentes a antimicrobianos, como ente-
rococos resistentes a vancomicina, estafilococos resistentes a meticilina, bacterias
gramnegativas resistentes a carbapenémicos y a multiples farmacos.4 Asi mismo la in-
feccion puede haber estado presente en el 6rgano del donante o en el receptor antes
del trasplante por lo que es de suma importancia evaluar y reconocer dichas infeccio-

3 Fishman JA, Issa NC. Infection in organ transplantation: risk factors and evolving patterns of infection.
Infect Dis Clin North Am. 2010;24(2):273-83

4 Mularoni A, Bertani A, Vizzini G, Gona F, Campanella M, Spada M, et al. Outcome of transplantation
using organs from donors infected or colonized with carbapenem-resistant gram-negative bacteria: SOT
using donors with MDR bacteria. Am J Transplant. 2015;15(10):2674-82.



nes, con el fin de brindar un manejo adecuado previo al transplante si es posible; un
ejemplo es la reactivacion de Strongyloides stercoralis que puede progresar a un sin-
drome de hiperinfeccion fulminante en huéspedes inmunodeprimidos e ir acompanada
de sepsis por gérmenes gram negativos, meningitis o neumonia.®

Las complicaciones post-quirurgicas son muy comunes en la fase | tales como infec-
ciones del sitio quirurgico (herida), neumonias, infecciones del torrente sanguineo rela-
cionadas con el catéter, infeccion del tracto urinario, sobreinfeccion de tejidos del injerto
isquémicos o lesionados (p. Ej., Lineas de sutura anastomoticas) o de colecciones de
liquido (p. Ej., Hematomas, linfoceles, derrames pleurales, urinomas).

Los agentes responsables de tales complicaciones a menudo son bacterias que han
colonizado al receptor o donante, previo al trasplante o microbiota local del hospital. La
incidencia varia segun el tipo de trasplante siendo para el hepatico: 33-68%, pulmonar:
54%, renal: 47%, pancreatico: 35%, cardiaco: 21-30%. La transmision de bacterias a
través del injerto es muy frecuente en el trasplante pulmonar, el cual se presenta hasta
en un 50% de los casos. Sin embargo es muy raro en el resto de érganos sélidos tras-
plantados, son habitualmente estériles.®

La colonizacién adquirida antes del trasplante puede incluir patbgenos nosocomiales
relativamente resistentes (p. Ej., enterococos resistentes a la vancomicina, estafiloco-
cos resistentes a la meticilina y bacterias multidrogo resistente que incluyen bacterias
gramnegativas entéricas resistentes a carbapenémicos, especialmente a Klebsiella es-
pecies) y que a su vez son resistentes a los agentes utilizados para la profilaxis quirar-
gica. Los pacientes trasplantados con mayor riesgo de infeccion nosocomial son aque-
llos que requieren soporte ventilatorio prolongado o aquellos con funcion pulmonar
disminuida, ascitis persistente, endoproétesis del tracto urinario o vias biliares, o que
presentan coagulo intravascular o tejido de injerto isquémico.’

Las personas con funcion retardada del injerto o que requieren una nueva exploracion
quirurgica presentan un mayor riesgo de infeccion, en particular con bacterias resisten-
tes a los antimicrobianos.

Cuando el receptor de trasplante presenta un sindrome infeccioso, el diagnéstico tem-
prano y especifico con un tratamiento rapido y agresivo son esenciales para obtener
resultados clinicos 6ptimos; sin embargo esto es dificil de brindar, ya que las respues-
tas inflamatorias asociadas con la invasion microbiana se ven afectadas por la terapia
inmunosupresora, que da como resultado una disminucién de los sintomas y de los ha-

5 Roxby AC, Gottlieb GS, Limaye AP. Strongyloidiasis in transplant patients. Clin Infect Dis. 2009;49(9):
1411-23.

6 Yuste, J. R., del Pozo, J. L., Quetglas, E. G., & Azanza, J. R. (2006). Infecciones mas comunes en el
paciente trasplantado [The most common infections in the transplanted patient]. Anales del sistema sani-
tario de Navarra, 29 Suppl 2, 175-205.

7 Fishman JA. Vancomycin-resistant Enterococcus in liver transplantation: what have we left behind?:
Editorial. Transpl Infect Dis. 2003;5(3):109-11



llazgos clinicos-radioldgicos, por lo que al momento de la evaluacion médica las infec-
ciones suelen estar avanzadas (es decir, diseminadas); la bacteriemia es la presenta-
cion clinica mas comun y en los receptores de trasplantes de érganos solidos por lo
general se presenta en asociacion con infecciones del tracto urinario u otras infeccio-
nes focales.8

La eleccion de los regimenes antimicrobianos suele ser mas compleja que en otros pa-
cientes debido a la urgencia de la terapia, frecuencia de toxicidades, interacciones
farmacoldgicas y resistencia a los antimicrobianos que aumenta en los hospedadores
inmunodeprimidos. El manejo multidisciplinario se debe de llevar a cabo ya que, la in-
tervencion quirdrgica a menudo es necesaria para detener las infecciones localizadas
(es decir, desbridamiento) ya que los agentes antimicrobianos por si solos son frecuen-
temente insuficientes.®

3. Planteamiento del problema.

El trasplante de érganos solidos ha aumentado en todo el mundo, la inmunosupresion
brindada para trasplantes afecta a todos los componentes de la inmunidad innata y
adaptativa por lo que en el periodo temprano, es decir, posterior al trasplante (primer
mes) es donde las infecciones mas frecuentes son el resultado de complicaciones qui-
rurgicas, infecciones derivadas del donante, infecciones preexistentes del receptor e
infecciones nosocomiales con alta tasa de infecciones por organismos multirresisten-
tes. Por ello, es importante conocer la incidencia y factores de riesgo de esta entidad ya
que no hay investigaciones respecto en el Hospital General de México "Dr. Eduardo Li-
ceaga”. Conociendo la incidencia se pueden identificar factores de riesgo y sentar las
bases para definir pautas del uso adecuado de antimicrobianos, con objetivo disminuir
morbilidad y la resistencia antimicrobiana en nuestra poblacién.

4. Justificacion.

Debido a la escasez de ensayos en el Hospital General de México "Dr. Eduardo Licea-
ga” para evaluar el porcentaje de pacientes que desarrollan un proceso infeccioso en
los trasplantes de érgano solido, sitio mas frecuente de infeccién y principales patége-
nos causantes; los cuales conlleva en muchas ocasiones al rechazo del injerto, muerte
y/o drogo resistencia; es de suma importancia el poder identificar en nuestros pacientes
dichos factores con el fin de disminuir tales desenlaces de mal prondstico.

5. Hipotesis.

El 30% de los trasplantes de 6rganos solidos desarrollaran un proceso infeccioso, sien-
do el sitio quirurgico el area mas frecuente aunado a patdégenos drogoresistente por
exposicién previa a antimicrobianos con tiempos quirurgicos prolongados en pacientes
con transplante de 6rgano sélido en fase temprana.

8 Kalil AC, Syed A, Rupp ME, Chambers H, Vargas L, Maskin A, et al. Is bacteremic sepsis associated
with higher mortality in transplant recipients than in nontransplant patients? A matched case-control
propensity-adjusted study. Clin Infect Dis. 2015;60(2):216—22

9 Fishman JA. Infection in organ transplantation. Am J Transplant. 2017;17(4):856—79.



6. Objetivos.

6.1 Objetivo primario.

Identificar el porcentaje de pacientes que desarrollan un proceso infeccioso dentro de
los primeros 30 dias posterior al trasplante de 6rgano sélido.

6.2 Objetivo secundario.

Identificar el sitio mas frecuente de infeccion, principales patégenos causantes y facto-
res de riesgo relacionados a infeccion de trasplante hepatico y renal dentro de los pri-
meros 30 dias posteriores al trasplante.

7. Metodologia.
7.1 Tipo y disefio de estudio.
Estudio retrospectivo.

7.2 Poblacién y tamaio de la muestra.

Expedientes correspondientes a trasplante de higado y riiédn de ambos sexos en el pe-
riodo comprendido entre 1 de enero del 2019 al 1 de enero del 2021 en la en la Unidad
310 Servicio De Trasplantes de Organos del Hospital General de México "Dr. Eduardo
Liceaga”.

7.3 Criterios de inclusién, exclusion y eliminacion.

7.3.1 Inclusioén:

Post operados de transplante de organo solido tanto hepatico como renal.
Mayores de 18 afos.

Ambos sexos.

Infeccién documentada dentro de los primeros 30 dias posteriores al transplante.
Expediente completo.

7.3.2 Exclusioén:
Pacientes trasplantados que hayan sido tratados en otras instituciones.

7.3.3 Eliminacion:
Informacion incompleta del expediente.

7.4 Definicion de las variables a evaluar y forma de medirlas.
7.4.1 Variables demograficas del receptor.
Sexo.
Definicion: Sexo al que pertenece.
Codificacion: Masculino/femenino.
Nivel de medicion: Cualitativa, nominal.
Edad.
Definicion: Tiempo desde el nacimiento en afos cumplidos.
Codificacion: 18 a 100 afnos .
Nivel de medicion: Cuantitativa.



7.4.2 Variables demograficas del donador.
Sexo.
Definicion: Sexo al que pertenece.
Codificacion: Masculino/femenino.
Nivel de medicion: Cualitativa, nominal.
Edad.
Definicién: Tiempo desde el nacimiento en anos cumplidos.
Codificacion: 18 a 100 afios .
Nivel de medicién: Cuantitativa.
Estado.
Definicidn: Situacidn neurofisiologica en la que se encuentra el donante.
Codificacion: vivo/muerto.
Nivel de medicion: Cualitativa, nominal.

Tipo de 6rgano.
Definicion: Agrupacion de diversos tejidos que forman una unidad estructural encar-
gada del cumplimiento de una funcién determina.
Codificacion: renal/hepatico.
Nivel de medicion: Cualitativa, nominal.

7.4.3 Variables de estudio independientes.

Infeccion del sitio quirdargico.
Definicién: Infeccion relacionada con un procedimiento quirdrgico que ocurre en o
cerca de la incisidén quirurgica (incisional u érgano / espacio) dentro de los 30 dias
posteriores al procedimiento.
Codificacion: incisionales y érgano / espacio.
Nivel de medicién: Cualitativa, nominal.

Infeccién del tracto urinario.
Definicién: Aislamiento de patégeno unico con >100,00 UFC/ml en urocultivo con o
sin datos de respuesta inflamatoria sistémica.
Codificacion: Relacionado a sonda urinaria y no relacionado a sonda urinaria .
Nivel de medicion: Cualitativa, nominal.

Infeccién del tracto respiratorio bajo
Definicion: Presencia de tos, esputo, aumento en los requerimiento de aporte de oxi-
geno suplementario de novo con o sin cambios radiograficos en parénquima pulmo-
nar aunado o no a datos de repuesta inflamatoria sistémica.
Codificacion: Neumonia asociada a ventilacion, neumonia intrahospitalaria y neumo-
nia adquirida en la comunidad.
Nivel de medicién: Cualitativa, nominal.

Bacteremia asociada a cateter.(catéter)
Definicién: Infeccion del torrente sanguineo relacionadas con el catéter.
Codificacion: Si/ no
Nivel de medicion: Nominal.
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Patégenos aislados.
Definicién: Organismos predominantes que causan infecciones.
Codificacion: Staphylococcus aureus, Staphylococcus aureus MRSA, Staphylococ-
cus aureus VRE, estafilococos coagulasa negativos, Candida albicans, Candida no
albicans, Aspergillus spp, Pseudomonas aeruginosa, Enterococos, Klebsiella pneu-
moniae, C. difficile y Pneumocystis jirovecii.
Nivel de medicion: Cualitativa, nominal.

Terapia inmunosupresora.
Definicion: Inhibicion de uno o mas componentes del sistema inmunitario adaptativo
o innato que puede producirse como resultado de forma intencional mediante el uso
de medicamentos, con el propdsito de prevenir o tratar el rechazo de un trasplante
encargada del cumplimiento de una funcién determina.
Coadificacion: Glucocorticoides, inhibidores de la calcineurina, inhibidores mTOR, in-
hibidores de la sintesis de purina y pirimidina e anticuerpos policlonales.
Nivel de medicion: Cualitativa, nominal.

Uso previo de antibiéticos.
Definicion: Uso de antibiéticos 30 dias previos al trasplante.
Codificacion: Betalactamicos, glucopéptidos, aminoglucdsidos, macrélidos, oxazolidi-
nonas, tetraciclinas, quinolonas, inhibidores de la sintesis de folatos, nitrofuranos,
azoles y lipopéptidos.
Nivel de medicién: Cualitativa, nominal.

Citopenias.
Definicién: Disminucion en linajes de sangre periférica.
Codificacion: Neutropenia, linfopenia, leucopenia, trombocitopenia y anemia.
Nivel de medicién: Cualitativa, nominal.

Acceso vascular.
Definicion: Dispositivo intravascular para terapia medica.
Codificacion: Central / terapia renal sustitutiva .
Nivel de medicion: Cualitativa, nominal.

Evaluacion infectolégica del receptor .
Definicién: Recomendaciones e identificacion de infecciones previas al trasplante por
parte de un médico especialista en infecciones.
Codificacion: si/ no.
Nivel de medicion: Cualitativa, nominal.

Ascitis.
Definicién: Acumulacion de liquido dentro de la cavidad peritoneal de etiologia hepa-
tica.
Codificacion: si / no.
Nivel de medicion: Cualitativa.
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Endoproétesis del tracto urinario.
Definicién: Tubo delgado y flexible insertado a través de su uretra y dentro de su ve-
jiga.
Codificacion: si/ no.
Nivel de medicion: Cualitativa.

Endoproétesis de vias biliares .
Definicién: Tubo delgado y hueco que se coloca en una via biliar.
Codificacion: si/ no.
Nivel de medicion: Cualitativa.

Profilaxis.
Definicién: Administracién de agente antimicrobiano a todos los pacientes que se
considera que tienen un mayor riesgo de infeccién durante un periodo definido.
Codificacion: si/ no.
Nivel de medicion: Cualitativa.

Administracion de profilaxis.
Definicién: Tiempo de la administracién de agente antimicrobiano a todos los pacien-
tes que se considera que tienen un mayor riesgo de infeccion durante un periodo de-
finido.
Codificacion: Precoz, perioperatorio y postoperatorio.
Nivel de medicién: Cualitativa, nominal.

Tipo de profilaxis.
Definicién: Agente antimicrobiano a todos los pacientes que se considera que tienen
un mayor riesgo de infeccion durante un periodo definido.
Codificacion: Betalactamicos, glucopéptidos, aminoglucdésidos, macrolidos, oxazolidi-
nonas, tetraciclinas, quinolonas, inhibidores de la sintesis de folatos, nitrofuranos,
azoles y lipopéptidos.
Nivel de medicion: Cualitativa, nominal.

Tiempo quirargico.
Definicién: Tiempo de duracion para el transplante de 6rgano sélido.
Codificacion: Renal 1 hora, 2 horas, 3 horas y mas de 3 horas. Hepatico menos de 5
horas y mas de 5 horas.
Nivel de medicién: Cualitativa, nominal.

Isquemia fria.
Definicién: Almacenamiento a 4 grados centigrados, mediante solucién de preserva-
cion permitiendo una disminucion del metabolismo sin cristalizacion de las proteinas,
con termino en la reperfusion del 6érgano ya implantado.
Codificacion: Renal menos de 16 horas y mayor de 16 horas. Hepatico menos de 6
horas y mas de 6 horas.
Nivel de medicion: Cualitativa, nominal.
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Isquemia tibia.
Definicién: Tiempo de anastomosis entre vasos sanguineos correspondientes.
Codificacion: Renal menos de 30 minutos y mayor de 30 minutos. Hepatico menos
de 25 minutos y mas de 25 minutos.
Nivel de medicién: Cualitativa, nominal.

Tiempo de ventilacién mecanica invasiva.
Definicion: Tiempo de duracion del paciente en ventilacion mecanica invasiva.
Codificacion: menos de 24 horas, mas de 24 horas, 48 horas, 72 horas y mas de 72
horas.
Nivel de medicion: Cualitativa, nominal.

Transfusiones sanguineas.
Definicién: Numero de unidades de concentrados eritrocitarios transfundidas durante
el trasplante de 6rgano sadlido.
Codificacion: Hepatico menos de 10 unidades y mas de 10 unidades. Renal 1 uni-
dad, 2 unidades y mas de 2 unidades.
Nivel de medicion: Cualitativa, nominal.

Tiempo de retiro de catéter doble J.
Definiciéon: Tiempo transcurrido entre la colocacion vy el retiro de tubo flexible que se
coloca en el uréter, de un lado o ambos, entre el rifidn (rifiones) y la vejiga.
Codificacion: menos de 3 semanas y mas de 3 semanas.
Nivel de medicion: Cualitativa, nominal.

Reintervencion.
Definicién: Segundo evento quirurgico tras trasplante de érgano solido.
Codificacion: si y no.
Nivel de medicion: Cualitativa.

7.4.4 Variables dependientes o desenlace.
Rechazo agudo del aloinjerto.
Definicién: Deterioro agudo de la funcion del aloinjerto asociado con cambios pato-
I6gicos especificos en el injerto.
Codificacion: Si/ no
Nivel de medicion: Nominal.

Muerte.
Definiciéon: Efecto terminal que resulta de la extincidn del proceso homeostatico en
un ser vivo.
Codificacion: Si/ no
Nivel de medicion: Nominal.
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8. Flujograma de actividades 2021.

Incidencia y factores de riesgo en infecciones tempranas en pacientes con trasplante de 6rgano sélido.

b

Elaboracion de protocolo.

Se realizara el proceso de investigacion en cuanto a antecedentes literarios con
base en bibliografias mas actuales correspondientes al tema a investigar, del 1 al
31 de julio del 2021.

b

Presentacion ante comité de

investigacion y posible aprobacion. No

: - Condicionado a correcciones.
Se presentara propuesta estructurada ante el Comité de Evalua-

cion de Protocolos de Investigacion de Médicos Residentes con
el fin de recibir correcciones y en dado caso numero
de registro del 1 al 31 de agosto del
2021.

Se realizaran correcciones pertinentes.

A

Si

Recopilacién de datos.

Se solicitaran expedientes con base en criterios de inclusién, exclusion y elimi-
nacion para inicio de llenado de hoja de recoleccion de datos del 1 al 30 de
septiembre del 2021.

Analisis de datos.

Se realizara el analisis de datos recopilados con el objetivo de obtener un comportamiento esta-
distico y con ello dilucidar la hipétesis del proyecto del 1 al 15 de octubre del 2021

v

Desarrollo del proyecto.

Se integraran los datos recopilados con analisis estadistico con el fin de brindar una conclusion a la investigaciéon y con base en
ello correlacionar los resultados con la literatura nacional e internacional. 16 al 31 de octubre del 2021.

v

Presentacion de la investigacion.

Se dara presentacion ante el jurado de tesis en dos instancias como

minimo: la protocolizacion y la sustentacién de la tesis, con el fin de

lograr el titulo de -Medico Especialista en Infectologia-; del 1 al 31 de
diciembre con base en fechas establecidas del propio jurado.
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9. Aspectos éticos y de bioseguridad.

Con base en el Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion
para la Salud (Diario Oficial de la Federacion el 6 de enero de 1987; ultima reforma pu-
blicada DOF 02.04.2014) TITULO SEGUNDO De los Aspectos Eticos de la Investiga-
cion en Seres Humanos. CAPITULO | Disposiciones Comunes. ARTICULO 17. se trata
de una investigacion sin riesgo, la cual se considera estudio que emplean técnicas y
meétodos de investigacion documental retrospectivo, en donde no se realiza ninguna
intervencién o modificacion intencionada en las variables fisioldgicas, psicologicas y
sociales de los individuos que participan en el estudio, entre los que se consideran:
cuestionarios, entrevistas o revision de expedientes clinicos como lo fue en este caso,
en los que no se le identifique ni se traten aspectos sensitivos de su conducta.

9.1 Conflictos de intereses.
Manifiesto no tener ningun conflicto de intereses.

10. Recursos disponibles

10.1 Recursos humanos

Dr. Atzaron Keinn Monterrubio Retana. Investigador principal.
Dr. Miguel Angel Solis Bravo. Investigador coordinador.

Dra. Hernandez Medel, Maria Luisa. Investigador asociado.
Dra. Maribel Merino Lopez. Investigador asociado.

Dr. Paez Zayas Victor Manuel. Investigador asociado.

Dr. Rafael Esaid Lazo Gémez. Investigador asociado.

10.2 Recursos materiales.
Equipo de cémputo (MacBook Pro y MacBook Retina, 12-inch) y expedientes clinicos
del Hospital General de México "Dr. Eduardo Liceaga”.

10.3 Recursos por adquirir.
Ningun recurso por adquirir.

10.4 Fuente de financiacion.
Este estudio fue financiado con recursos propios.

11. Analisis estadistico.

El analisis estadistico se realiz6 con el programa estadistico de libre acceso RStudio
(version 1.4.1717 — © 2009-2021 RStudio, Inc.; La Jolla, California, EUA) basado en el
lenguaje R (version 3.5.2 2018, The R Foundation for Statistical Computing) para Ma-
cOS Big Sur (version 11.6). Se utilizaron medidas de tendencia central (medias y des-
viacion estandar de la media o mediana y rango intercuartil) para describir a las varia-
bles cuantitativas, mientras que las variables cualitativas fueron descritas mediante
numeros absolutos y proporciones. Para la comparacion de proporciones se utilizd
prueba exacta de Fisher con correccidn de continuidad en el caso de variables cualita-
tivas, mientras que para variables cuantitativas se utiliz6 U de Mann-Whitney, segun se
indique y previa prueba de Shapiro-Wilks para evaluar bondad de ajuste a la normali-
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dad. No se realizaron pruebas estadisticas multivariadas porque el numero de observa-
ciones no era suficiente en relacion a la cantidad de variables estudiadas.

12. Resultados.

Caracteristicas demograficas de los receptores y de los transplantes.

Se identificaron 29 pacientes que recibieron un transplante de 6érgano soélido en el Hos-
pital General de México, comprendido en el periodo entre 1 de enero del 2019 al 1 de
enero del 2021. Todos los pacientes identificados tenian informacion suficiente en el
expediente clinico para ser incluidos en este estudio. Once (37.9%) de los pacientes
fueron mujeres y tenian 38.2+12.1 afos de edad (mediatdesviacion estandar). Por otra
parte, la mayoria de los transplantes fueron renales (24, 82.8%), mientras que 5
(17.2%) fueron hepaticos. En todos los casos, el origen del 6rgano transplantado fue
cadaveérico. En 3 pacientes (10.3%) hubo rechazo agudo del transplante, dos de los
cuales presentaron infecciones (13.3% del total de pacientes con infecciones; ver aba-
jo); en ambos casos la infeccidn estuvo localizada en el tracto urinario y fue relacionada
con la sonda. Se identifico que solo 1 paciente fallecio (3.4%) y en el mismo se registré
una infeccién en el espacio quirdrgico y neumonia asociada a ventilador. No hubo dife-
rencias en la proporcion de pacientes que presentaron rechazo agudo o que fallecieron
de acuerdo a la presencia de infecciones (p>0.9999 para ambos casos, prueba exacta
de Fisher).

Infecciones y sus caracteristicas.

En la TABLA 1 se muestran los resultados obtenidos de las caracteristicas clinicas y mi-
crobioldgicas de las infecciones observados en la muestra. Quince (51.7%, intervalo de
confianza del 95%, 32.9 al 70.1%; p=0.0187 versus prevalencia reportada del 30.0%
[The most common infections in the transplanted patient]. Anales del sistema sanitario
de Navarra, 29 Suppl 2, 175-205.], prueba x2) de los pacientes presentaron algun tipo
de infeccion.

No se encontraron diferencias en la proporcién de pacientes con infecciones de acuer-
do al género (7 mujeres —46.7%— y 8 hombres —53.3%— con infeccidn versus 4 mu-
jeres —28.6%— y 10 hombres —71.4%— sin infeccién, p=0.4497, prueba exacta de
Fisher) o de acuerdo al tipo de transplante (12 renales —80.0%— y 3 hepaticos —
20.0%— con infeccion versus 12 renales —85.7%— y 2 hepaticos —14.3%— sin infec-
cion, p>0.9999, prueba exacta de Fisher).

Se observé una mediana de 1 sitio infectado (rango intercuartil —RIC—, 1); el mas fre-
cuente en el tracto urinario (10 pacientes, 34.4%), en particular aquellas relacionadas
con relacionadas con sonda urinaria (9 pacientes, 31.0%; p=0.0003, prueba exacta de
Fisher). Los patogenos mas frecuentemente identificados fueron Staphylococcus au-
reus y Pseudomonas aeruginosa (2 pacientes en cada caso, 6.9%), aunque en la ma-
yoria de los casos fueron agrupados como otros. El tratamiento antimicrobiano mas
frecuentemente utilizado fueron los B-lactamicos, en 15 pacientes (51.7%); de manera
interesante, a algunos pacientes que no tenian infecciones se les habian administrado
tratamiento antimicrobiano.

16



TABLA 1. TIPOS DE INFECCION, PATOGENOS AISLADOS Y TERAPIA ANTIMICROBIANA

Con infec-
Poblaciéon cion Sin infeccidén
Parametro (n=29) (n=15) (n=14) p!
Sitio de infeccion previa, n (%)
NA
Numero de sitios infectados, (mediana [RIC]) 1 [1] - -
Bacteremia asociada a catéter 4 (13.8) 4 (26.7) - 0.0996
Infeccion del sitio quirurgico 0.1571
En érgano o espacio quirdrgico 1(3.4) 1(6.7) -
Incisional 3(10.3) 3(20.0) -
Sin infeccion del sitio quirdrgico 25 (86.2) 11 (73.3) 14 (100.0)
0.0996
Infeccion del tracto respiratorio bajo
Neumonia asociada a ventilaciéon 4 (13.8) 4 (26.7) -
Sin infeccion del tracto respiratorio bajo 25 (86.2) 11 (73.3) 14 (100.0)
Infeccion del tracto urinario 0.0003
Relacionado a sonda urinaria 9(31.0) 9 (60.0) -
No relacionado a sonda urinaria 1(3.4) 1(6.7) -
Sin infeccion 19 (65.5) 5(33.3) 14 (100.0)
Patégeno aislado, n (%)
Enterococos 1(3.4) 1(6.7) - >0.9999
Klebsiella pneumoniae 1(3.4) 1(6.7) - >0.9999
Pseudomonas aeruginosa 2 (6.9) 2 (13.3) - 0.4827
Staphylococcus aureus 2 (6.9) 2 (13.3) - 0.4827
>0.9999
Staphylococcus aureus coagulasa negativo 1 (3.4) 1(6.7) -
Otro patégeno 9(31.0) 9 (60.0) - 0.0007
Tratamiento antimicrobiano utilizado, n (%)
Aminoglucésidos 3(10.3) 2(13.3) 1(7.1) >0.9999
Ansamicinas 4 (13.8) 2 (13.3) 2 (14.3) >0.9999
B-lactamicos 15 (51.7) 10 (66.7) 5(35.7) 0.1431
Nitrofuranos 2(6.9) - 2 (14.3) 0.2241
Oxazolidinonas 1(3.4) 1(6.7) - >0.9999
Quinolonas 1(3.4) 1(6.7) - >0.9999

1. Valor p obtenido con prueba exacta de Fisher con correccion de continuidad tras la comparacién de proporciones de pa-
cientes con y sin infeccién para cada variable estudiada.

NA, no aplica; RIC, rango intercuartil
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Factores asociados a inmunosupresion.

En la TABLA 2 se muestra la proporcion de pacientes identificados con factores asocia-
dos a inmunosupresion o que aumentan la susceptibilidad a infeccion agrupados de
acuerdo a si presentaron o no infeccidon. Todos los pacientes presentaron algun grado
de anemia, aunque el mas comun fue el grado Il (8.0-9.9 mg/dL; 18 pacientes, 62.1%).
Por su parte, aunque fue comun observar también trombocitopenia (24 pacientes,
82.7%), neutropenia (24 pacientes, 82.7%) y linfopenia (10 pacientes, 34.5%), en nin-
gun caso se detectaron diferencias en la proporcion de pacientes con o sin infeccion.

La terapia inmunosupresora mas comunmente utilizada fue tacrolimus (28 pacientes,
96.6%), seguida de micofenolato de mofetilo (22 pacientes, 75.9%) y de globulina anti-
timocitica (22 pacientes, 75.9%). Solo en el caso del microfenolato de mofetilo se ob-
servo diferencia en la proporcién de pacientes con (14 pacientes 0 93.3%) o sin infec-
ciones (8 pacientes 0 57.1%; p=0.0352, prueba exacta de Fisher).

Otras condiciones detectadas que pudieran incrementar la probabilidad de infecciones
fueron relativamente poco comunes en esta poblacién; salvo el acceso venoso central,
que todos los pacientes tuvieron. Por otra parte, puesto que la mayoria de los pacientes
recibieron un transplante renal, la mayoria estaba bajo terapia renal sustitutiva (22 pa-
cientes, 75.9%).
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TABLA 2. FACTORES ASOCIADOS A INMUNOSUPRESION Y A SUSCEPTIBILIDAD A INFECCION

Con infec-
Poblacién cion Sin infeccidén

Parametro (n=29) (n=15) (n=14) p!
Citopenias identificadas, n (%)
Anemia >0.9999

Grado | (10.0-13.0 mg/dL) 6 (20.7) 3(20.0) 3(21.4)

Grado Il (8.0-9.9 mg/dL) 18 (62.1) 9 (60.0) 9 (64.3)

Grado Ill (6.0-7.9 mg/dL) 5(17.2) 3 (20.0) 2(14.3)
Leucopenia 6 (20.7) 4(26.7) 2 (14.3) 0.6513
Linfopenia 10 (34.5) 7 (46.7) 3 (21.4) 0.2451
Neutropenia >0.9999

Leve (21000 y <1500 cels/pL) 19 (65.5) 10 (66.7) 9 (64.3)

Moderada (=500 y <1000 cels/uL) 5(17.2) 3(20.0) (14.3)
Trombocitopenia 0.8649

Leve (100,000-150,000 cels/uL) 12 (41.4) 5(33.3) 7 (50.0)

Moderado (50,000-100,000 cels/uL) 9 (31.0) 5(33.3) 4 (28.6)

Grave (<50,000 cels/uL) 3(10.3) 2(13.3) 1(7.1)
Terapia inmunosupresora, n (%)
Prednisona 7(24.1) 3(20.0) 4 (28.6) 0.6816
Prednisolona 9 (31.0) 5(33.3) 4 (28.6) >0.9999
Metilprednisolona 15 (51.7) 9 (60.0) 6 (42.9) 0.4661
Micofenolato de sodio 1(3.4) 0 (0) 1(7.1) 0.4827
Micofenolato de mofetilo 22 (75.9) 14 (93.3) 8 (57.1) 0.0352
Tacrolimus 28 (96.6) 15 (100.0) 13 (92.9) 0.4827
Ciclosporina 1(3.4) 1(6.7) 0 (0) >0.9999
Basixilimab 5(17.2) 3 (20.0) 2 (14.3) >0.9999
Globulina anti-timica 22 (75.9) 12 (80.0) 10 (71.4) 0.6816
Accesos invasivos y otras condiciones, n (%)
Acceso venoso central (duracion) 0.1281

Si, <15 dias 18 (62.1) 7 (46.7) 11 (78.6)

Si, >15 dias 11 (37.9) 8 (53.3) 3(21.4)
Terapia renal sustitutiva (duracion) 0.1545

Si, <15 dias 12 (41.4) 5(33.3) 7 (50.0)

Si, >15 dias 10 (34.5) 4 (26.7) 6 (42.9)
Ascitis 4(13.8) 3 (20.0) 1(7.1) 0.5977
Endoprétesis de la via biliar 1(3.4) 1(6.7) 0 (0) >0.9999
Endoprotesis del tracto urinario 2(6.9) 0(0) 2 (14.3) 0.2241

1. Valor p obtenido con prueba exacta de Fisher con correccion de continuidad tras la comparacion de proporciones

de pacientes con y sin infeccion para cada variable estudiada.

NA, no aplica; RIC, rango intercuartil
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Evaluacion infectolégica y profilaxis

La mayoria de los pacientes present6é pruebas positivas a la presencia de patdégenos
latentes como parte de la evaluacion infectolégica previa al transplante (TABLA 3),
como virus, micobacterias, hongos y parasitos. La prueba que menos comunmente se
reportd positiva fue VDRL (del inglés, Venereal Disease Research Laboratory) para sifi-
lis (3 pacientes, 10.3%). En ningun caso se observaron diferencias significativas en la

proporcion de pacientes de acuerdo a si eran agrupados con o sin infecciones. Por otra
parte, en la mayoria de los pacientes se administré profilaxis antimicrobiana (27 pacien-
tes, 93.1%) y, ademas, en la mayoria fue de manera precoz (2 a 24 horas antes de la
incision; 20 paciente, 69.0%). La clase de antimicrobiano preferida fueron los B-lactami-
cos (24 pacientes, 82.8%), seguido de antivirales, azoles e inhibidores de la sintesis de
folatos (en cada caso 7 pacientes, 24.1%). De manera similar, no se observaron dife-
rencias significativas.
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TABLA 3. RESULTADOS DE EVALUACION INFECTOLOGICA Y PROFILAXIS

Con infec- Sin infec-
Poblacion cion cion
Parametro (n=29) (n=15) (n=14) p!
Tamizaje infectolégico, n (%)
Citomegalovirus 5 (86.2) 2 (80.0) 13 (92.9) 0.5977
Virus Epstein-Barr 5 (86.2) 2 (80.0) 13 (92.9) 0.5977
Virus herpes simple 5 (86.2) 2 (80.0) 13 (92.9) 0.5977
Virus de hepatitis B 5 (86.2) 2 (80.0) 13 (92.9) 0.5977
Virus de hepatitis C 5 (86.2) 12 (80.0) 13 (92.9) 0.5977
Virus de inmunodeficiencia humana 5 (86.2) 2 (80.0) 13 (92.9) 0.5977
PPD 5 (86.2) 12 (80.0) 13 (92.9) 0.5977
Cultivo de esputo para Mycobacterium spp. 19 (65.5) 9 (60.0) 10 (71.4) 0.6998
VDRL 3(10.3) 1(6.7) 2 (14.3) 0.5977
>0.999
Toxoplasma gondii 24 (82.8) 12 (80.0) 12 (85.7) 9
Examen general de orina 25 (86.2) 12 (80.0) 13 (92.9) 0.5977
Cultivo de exsudado nasal y faringeo 25 (86.2) 12 (80.0) 13 (92.9) 0.5977
Profilaxis antimicrobiana utilizada, n (%)
Administracion de profilaxis (temporalidad) 0.4811
Precoz (2-24 hrs antes de la incision)
Preoperatorio (0-2 hrs antes de la incision) 20 (69.0) 11 (73.3) 9 (64.3)
Perioperatorio (hasta 3 hrs después de la inci- 4 (13.8) 1(6.7) 3(21.4)
sion) 1(3.4) 0(0) 1(7.1)
Postoperatorio (>3 hrs después de la incision) 2 (6.9) 1(6.7) 1(7.1)
Antivirales 7 (24.1) 2 (13.3) 5 (35.7) 0.2147
>0.999
Aminoglucésidos 3(10.3) 2 (13.3) 1(7.1) 9
Azoles 7 (24.1) 3 (20.0) 4 (28.6) 0.6816
B-lactamicos 24 (82.8) 13 (86.7) 11 (78.6) 0.6513
Glucopéptidos 6 (20.7) 4(26.7) 2 (14.3) 06513
Inhibidores de la sintesis de folatos 7 (24.1) 3 (20.0) 4 (28.6) 0.6816
Macrélidos 2(6.9) 2 (13.3) 0 (0) 0.4827
>0.999
Nitrofuranos 1(3.4) 1(6.7) 0 (0) 9
>0.999
Tetraciclinas 1 (3.4) 1(6.7) 0 (0) 9

1. Valor p obtenido con prueba exacta de Fisher con correccion de continuidad tras la comparacién de proporciones de
pacientes con y sin infeccién para cada variable estudiada.
PPD, derivado proteico purificado de Mycobacterium tuberculosis; VDRL, Venereal Disease Research Laboratory
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Caracteristicas del procedimiento quirurgico.

Los hallazgos del procedimiento quirurgico asociado al transplante renal o hepatico se
reportan en la TABLA 4. No se encontré que el tiempo de isquemia tibia, el tiempo de
isquemia fria, la duracion del procedimiento quirurgico o el numero de paquetes eritroci-
tarios transfundidos, ya sea en los transplantes renales o hepaticos, fuera diferente en-
tre pacientes con o sin infecciones. Solo en 4 pacientes (13.8%) fue necesario realizar
reintervencion quirurgica, la mayoria estuvieron <24 horas en ventilacion mecanica in-
vasiva (20 pacientes, 69.0%) y tuvieron colocado el catéter doble J por al menos 3 se-
manas (14 pacientes, 48.3%). Tampoco se observaron diferencias entre grupos para
estas ultimas tres variables.

22



TABLA 4. CARACTERISTICAS DEL PROCEDIMIENTO QUIRURGICO ASOCIADO AL TRANSPLANTE

Pobla- Con infec-  Sin infec-
cién cion cion
Parametro (n=29) (n=15) (n=14) p!
Transplante hepdtico, n (%)
Tiempo en isquemia fria 0.5977
<6 horas 1(3.4) 0 (0) 1(7.1)
>6 horas 4(13.8)  3(20.0) 1(7.1)
No aplica 24 (82.8) 12 (80.0) 12 (85.7)
Tiempo en isquemia tibia >0.999
>25 minutos 5(17.2)  3(20.0) 2 (14.3) 9
No aplica 24 (82.8) 12 (80.0) 12 (85.7)
Duracién del procedimiento quirtrgico >0.999
<5 horas 0(0) - 9
>5 horas 5(17.2) (20.0) 2 (14.3)
No aplica 24 (82.8) 12 (80.0) 12 (85.7)
Numero de paquetes eritrocitarios transfun- >0.999
didos 9
<10 unidades 3(10.3)  2(13.3) 1(7.1)
>10 unidades 2 (6.9) 1(6.7) 1(7.1)
No aplica 24 (82.8) 12 (80.0) 12 (85.7)
Transplante renal, n (%)
Tiempo en isquemia fria 0.5436
<16 horas 11 (37.9) 7 (46.7) 4 (28.6)
>16 horas 13 (44.8) 5(33.3) 8 (57.1)
No aplica 5(17.2) 3(20.0) 2 (14.3)
Tiempo en isquemia tibia 0.5436
<30 minutos 13 (44.8) 5(33.3) 8 (57.1)
>30 minutos 11 (37.9) 7 (46.7) 4 (28.6)
No aplica 5(17.2) 3(20.0) 2 (14.3)
Duracion del procedimiento quirdrgico 0.3918
2 horas 7(24.1)  3(20.0) 4 (28.6)
3 horas 7(24.1)  2(13.3) 5 (35.7)
>3 horas 10 (34.5) 7 (46.7) 3(21.4)
No aplica 5(17.2)  3(20.0) 2 (14.3)
Numero de paquetes eritrocitarios transfun- >0.999
didos 9
1 unidad 3(103)  2(13.3) 1(7.1)
2 unidades 2 (6.9) 1(6.7) 1(7.1)
>2 unidades 2(6.9) 1(6.7) 1(7.1)
No aplica 22(75.9) 11 (73.3) 11 (78.6)
Otras caracteristicas del procedimiento quirtrgico, n (%)
>0.999
Reintervencion quirdrgica 4 (13.8) 2 (13.3) 2 (14.3) 9
Tiempo para retiro de catéter doble J 0.6979
<3 semanas 10 (34.5) 4 (26.7) 6 (42.9)
>3 semanas 14 (48.3) 8(53.3) 6 (42.9)
No aplica 5(17.2) 3(20.0) 2 (14.3)
Duracion de ventilacion invasiva 0.3249
<24 horas 20 (69.0) 8 (53.3) 12 (85.7)
24-48 horas 4(13.8) 3(20.0) 1(7.1)
48-72 horas 3(103)  2(13.3) 1(7.1)
>72 horas 2 (6.9) 2(13.3) 0(0)

1. Valor p obtenido con prueba exacta de Fisher con correccion de continuidad tras la comparacion de propor-
ciones de pacientes con y sin infeccion para cada variable estudiada.
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13. Discusion.

Con base en el reporte de GODT (Global Observatory and Database
on Donation and Transplantation, 2019.), a partir del 2016 y previo al inicio de la pan-
demia ocasionada por SARS-CoV2 se realizaron 135.860 trasplantes de érganos séli-
dos a nivel mundial y 53.345 en las Américas, con un aumento del 7,2% entre el 2015 y
el 2016 en la tasa de trasplante de érganos por millén de personas a nivel mundial y del
6,8% a nivel Regional.

En la Region, en el 2016, el trasplante de 6rgano solido mas frecuente fue el de riidn,
con 33.378 trasplantes, seguido del de higado, con 11.000 y especificamente en Méxi-
co con base en el reporte Anual 2019 y 2020 de CENATRA (Centro Nacional de Tras-
plantes) el segundo 6rgano solido mas frecuentemente trasplantado fue el de rifidén con
2986 en el 2019 y 905 en el 2020, seguido del hepatico con 223 en el 2019y 72 en el
2020, lo cual correlaciona con nuestro estudio en donde se evidencia que el transplante
renal fue el érgano sdélido mas frecuente con el 82.8% (24 renales), mientras que el
17.2% fue hepatico (5 hepaticos). En nuestra poblacion el 37.9% de los pacientes fue-
ron mujeres con una edad de 38.2+12.1 anos el cual correlaciona con informes interna-
cionales, regionales y locales.

En cuanto a la incidencia de los procesos infecciosos se ha reportado en la literatura
internacional una variacion dependiente de 6rgano trasplantado, siendo 33-68% para el
hepatico, 54% el pulmonar, 47% el renal, 35% el pancreatico y 21-30% el cardiaco y
esto secundario a infecciones del sitio de herida, infecciones del tracto urinario y neu-
monias como causas mas frecuentes en el primer mes posterior al trasplante; con
base en ello se identifico en nuestra poblacion un comportamiento similar con una pro-
porcién mayor de infecciones del tracto urinario; es decir, las infecciones no se distribu-
yeron de manera equitativa entre los distintos sitios estudiados; quince de los pacientes
presentaron algun tipo de infeccion siendo el sitio mas frecuente el tracto urinario (10
pacientes, 34.4%) manteniendo una estrecha relacion con la presencia de sonda urina-
ria (9 pacientes), tiempo de isquemia fria mayor a 16 horas (5 pacientes), tiempo de is-
quemia tibia mayor a 30 minutos (7 pacientes), duracion del procedimiento quirdrgico
mayor a 3 horas (3 pacientes) y retiro del catéter doble J mayor a tres semanas (8 pa-
cientes) como causas quirurgicas y como causas relacionadas a manejo medico el uso
previo de B-lactamicos como manejo a infecciones previas y como uso profilactico
preoperatorio (11 y 13 pacientes respectivamente) lo que condujo al 10.3% de la po-
blacién (3 pacientes) rechazo agudo del injerto.

Un hallazgo relevante fue la relacion entre micofenolato de mofetilo y el proceso infec-
cioso, en donde el 93.3% de la poblacion infectada (14 pacientes) eran usuarios de di-
cho farmaco y esto probablemente debido a que esta droga inhibe la proliferacién linfo-
citaria mediante la disminucion de la sintesis de guanosin trifosfato, componente fun-
damental para la transformacién mitégena del linfocito; otros efectos relevantes de la
droga en cuestidn es la apoptosis linfocitaria, alteracion en la expresion de marcadores
de superficie celular (como CD25, CD134, CD11a, CD28 y CD71) y de citoquinas esen-
cies para montar una respuesta satisfactoria ante un patégeno bacteriano en el caso de
infecciones tempranas.
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En cuanto al uso de antibioticoterapia como tratamiento de infeccion y uso profilactico
quirurgico destaca el uso de beta-lactamicos los cuales predominantemente eran car-
bapenémicos (no se realizo desglose de antibibticos por cuestiones de logistica) y esto
basado en los reportes locales del hospital acerca de la microbiota y sus sensibilidades
a antimicrobianos. Los patégenos mas frecuentemente aislados fueron Staphylococcus
aureus y Pseudomonas aeruginosa (2 pacientes) sin embargo la mayoria fueron agru-
pados como otros, destacando Escherichia coli pansensible (3 aislamientos), Escheri-
chia coli con expresion de resistencia tipo BLEE (3 aislamientos), Acinetobacter bau-
mannii XDR (1 aislamiento) y Burkholderia cepacia pansensible (1 aislamiento).

Cabe resaltar que se identifico una muerte sin rechazo del injerto, la cual fue ocasiona-
da por infeccién en el sitio quirdrgico que condiciono reinterveciones quirurgicas llevan-
dolo a intubacion orotraqueal prolongada que progreso a neumonia asociada a ventila-
dor y choque séptico con aislamiento de Acinetobacter baumannii XDR como causa de
muerte.

Una de las debilidades de este estudio es que es transversal y son pocos los pacientes
estudiados, esto en gran medida al problema internacional que se presento, ocasiona-
do por SARS-CoV2; por lo que no se pudieron utilizar técnicas de estadistica multiva-
riada que podrian haber controlado variables confusoras (como la alta frecuencia de
pacientes transplantados renales). Una de las fortalezas es el hecho de que es una po-
blacion relativamente rara y poco estudiada.

Cabe sefialar que otros disefios, como cohortes a largo plazo, podrian ofrecer informa-
cion valiosa acerca del impacto que las infecciones tienen en los desenlaces relevantes
en pacientes con transplante de 6érgano solido.

14. Conclusiones.

Se confirmo que los procesos infecciosos relacionados al trasplante de 6rgano solido
en el primer mes post trasplante estan en relacion en primera estancia a cuestiones
nosocomiales tales como infeccion de vias urinarias estrechamente asociados a condi-
ciones invasivas como catéteres urinarios y que dentro de la etiologia se encuentran
bacterias gram negativas con cierta expresion de mecanismos de resistencia asociados
al uso de antimicrobianos de amplio espectro. Un dato interesante que arrojo este es-
tudio fue la relacién de la inmunosupresion con micofenolato de mofetilo y dichas infec-
ciones.
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A. Anexos y referencias bibliograficas.

Anexos 1.
Hoja de recoleccién de datos. (Menu desplegable en Numbers version 6.1).

CEDULA DE IDENTIFICACION

Nombre del receptor (solo iniciales)

Apelido paterno Apelido materno Nombre(s)

Sin registro
Sin registro
Sin registro
Sin registro
Sin registro
Sin registro
Sin registro
Sin registro
Sin registro
Sin registro
Sin registro
Sin registro
Sin registro
Sin registro
Sin registro
Sin registro
Sin registro
Sin registro

BASE DE DATOS CENTRALIZADA

INFORMAGION
DEMOGRAFICA. 'VARIABLES INDEPENDIENTES
Informacion del receptor | Variables independientes Patogenos aislados
Infeccién del  Bacteremia
Género dol | Edad del Infoccion delsifio Infoccion del tracto respiratorio. asociada a Staphylococcus Staphylococcus  Staphylococcus  Estaflococos  Candida Candidarno Psaudomonas. Kisbsiolla Clostrigium  Pnoumocystis M-
Rovisién | receptor receptor quiirgico tracto urinario _bajo catétor aureus. aureus MRSA _aureus VRE _coagulasa () albicans albicans Aspergilus spp._aeruginosa  Enterococos pneumoniae _ dificie rovecil Otro patégeno | Hidrocortisona _ Predrisona _ Prednisolona _ prednisolona _ Cickosporina __Tacrolmus
iNDIERROR!
IND!ERROR!
iNDIERROR!
IND!ERROR!
iNDIERROR!
iNDIERROR!
INDIERROR!
o1
D1
o1
iND1
o1
iND1
o1
o1
iND1
INDI[ERROR!

Uso previo de antibiticos / antivirales / antimicstico

Inh. dela
Micofenolato de Micofenoiato de. Globulina anti- ~ Globuiina anti- Aminoglucssido sintesis do. Linfopenia (<1,000
mofetio sodio X

Everolimus Azatioprina_timocitica linocitica Basiimab | Betalactémicos  Giucopéptidos . Macrolidos  Oxazoldinonas Tetracioinas  Quinolonas _ folatos Nirofuranos  Azoles Lipopéptidos  Antivirales | odlulas/uL) Neutropenia. Tromboditopenia  Anemia

Condiciones adicionales Profilaxis y tipo

Cultvo de esputo Endoprétesis
Cultivodo esputo para Copropasitoscopl  Exsudado nasaly. tracto Endoprttesis | Administracion Aminogluctsido
hongos  Mycobac £ faringeo

Examen general o
doorina cterias Goprocuitivo urinario e vias biares | doprofiaxis _ Betalactémicos _ Glucopéptidos Macrsidos

Toxoplasma sitiis PPD

VARIABLES DEPENDIENTES

Caracterfsticas del transplante RENAL Caracteristicas del transplante HEPATICO Otras caracterfsticas quirtrgicas

Inh. dola

sintesis do Transfusiones | Tier

‘Tiempo de
po mpo Transiusiones | ventiacién Tiempo de retro
Oxazoldinonas  Tetraiclinas  Quinolonas _folatos Nirofuranos  Azoles. Lipopéptidos  Antivirales | quirtirgico Isquemia i lsquemiatibia  sanguineas | quirirgioo lsquemiafiia lsquemiatibla sanguineas | invasiva de catéter doble J _Reintervencion | del alinjerto
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