XII Reunidn de la Sociedad Espatiola de Enfermedades Infecciosas y Microbiologia Clinica (SEIMC)

Sesion 14:

Infecciones en pacientes
trasplantados y en otros
inmunodeprimidos
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INFECCION PRIMARIA POR VHH-7 EN PACIENTE
RECEPTORES DE ORGANO SOLIDO

A. Anton!, C. Esteva!, C. Cervera?, T. Pumarola', A. Moreno?,
N. de Benito?, L. Linares?, M.T. Jiménez de Anta'
y M.A. Marcos!

1Servicio de Microbiologia. >Servicio de Infecciones. Hospital
Clinic. Barcelona.

Objetivos: Seroprevalencia del Virus Herpes Humano tipo
7 (VHH-7) en pacientes receptores de trasplante de érgano
sélido (TOS). Incidencia de viremia de VHH-7, Virus Herpes
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6 (VHH-6) y Citomegalovirus (CMV) después del trasplante
en los pacientes seronegativos.

Material y métodos: Durante un periodo de seis meses de
seguimiento postransplante, comprendido desde el mismo
momento del trasplante y en los dias 7, 14, 21, 28, 45, 60, 75,
90 y 180 postrasplante, se recogieron muestras de plasma y
sangre de 93 pacientes receptores de TOS.

Mediante técnica de inmunofluorescencia indirecta se reali-
z6 estudio de IgG anti-VHH-7 (Advanced Biotechnologies
Inc) en las muestras de plasma basales y para aquellos pa-
cientes que eran seronegativos también a los dias 90 y 180
dias postrasplante. El ADN viral fue extraido a partir de 200
microL de plasma y 50 microL de sangre usando el kit de ex-
traccion de affigene® (Sangtec, Bromma, Sweden).

Se diseri6 una PCR cuantitativa en tiempo real, utilizando
SYBR Green I como fluoréforo en el termociclador Mx3000P
(Stratagene, La Jolla, USA), para la deteccién de ADN del
VHH-7 (limite de deteccion: 10-20 copias/PCR); los cebadores
de la PCR amplifican una regién especifica del gen U37 del
genoma del VHH-7. Se cuantificé la carga viral de CMV en
muestras de plasma utilizando el kit affigene® CMV VL, el
cual utiliza ELISA como sistema de deteccién de amplifica-
cion. La carga viral de VHH-6 en sangre fue cuantificada
mediante PCR en tiempo real con el kit affigene® HHV-6
trender en el termociclador Mx3000P (Stratagene, La Jolla,
USA).

Resultados: Setenta y dos pacientes (77,4%) eran seroposi-
tivos para VHH-7 antes del trasplante. Hubo seroconversion
en cuatro de los veintiun pacientes (22,5%) seronegativos,
durante los primeros seis meses.

En uno de los cuatro pacientes seroconvertidos se comenzé
a detectar ADN del VHH-7 en plasma y sangre a partir de
la tercera semana de seguimiento, coincidiendo con la de-
teccion de ADN del VHH-6. En los otros tres pacientes aun-
que no hubo deteccién de ADN del VHH-7, si que hubo de-
teccion de ADN de VHH-6 en uno de ellos y de CMV en
otros dos.

Conclusiones: Elevada seroprevalencia del VHH-7 en pa-
cientes receptores de TOS. Baja incidencia de viremia del
VHH-7 en el grupo de pacientes seronegativos.
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PREVALENCIA Y CUANTIFICACION DE PARVOVIRUS
B19 EN EL TRASPLANTE RENAL

A. Sampere, D. Gonzélez, J. Fernandez, P. Mejuto,

E. Gomez!, S. Melon y M. Ofia

Servicios de Microbiologia (U. Virologia) y Nefrologia® del
Hospital Universitario Central de Asturias, Oviedo.

Objetivo: Conocer la prevalencia en la infeccién por Par-
vovirus B19 (PVB19) en un grupo de trasplantados renales,
relacionar su aparicién con datos bioquimicos y con la in-
fecciéon por CMV, y cuantificar su genoma en los pacientes
infectados.

Material y métodos: Se procesaron 150 muestras de plas-
ma, tomadas cada dos meses durante el primer ano postras-
plante, pertenecientes a 26 trasplantados renales. De la san-
gre con EDTA (5-10 ml) recogida, se separ6 la fraccién plas-
maética, realizando posteriormente la extraccién del material
gendémico con isotiocianato de guanidina segun protocolo del
laboratorio. Se realizé6 una PCR “nested” que amplific6 un
fragmento de 157 pb del gen de la proteina VP2 del PVB19,
y posterior revelado en gel de agarosa. En las muestras po-
sitivas por PCR “nested”, se cuantificé el ADN viral median-
te PCR a tiempo real, utilizando SYBR Green como fluoréfo-
ro, en un termociclador LightCycler (Roche).

Resultados: De los 150 plasmas estudiados, 10 (6,6%) fueron
positivas para PVB19, y pertenecian a 8 (30,8%) trasplantados
renales. S6lo 2 de los pacientes mostraron viremia en 2 mues-
tras.

La primera muestra positiva se detect6 a los 173 dias postras-
plante (media: 244 + 53 dias postrasplante). Los parametros
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hematoldgicos y bioquimicos relacionados con la infecciéon por
PVB19 (niveles de hemoglobina, creatinina y transaminasas
séricas) fueron normales en los 8 pacientes infectados, sélo 2
pacientes presentaron ligeros signos de anemia y 1 transami-
nasas levemente elevadas.

En cuanto a la relacion con el CMV, 7 de los 8 infectados por
PVB19 presentaban co-infeccion con CMV. El numero de
muestras positivas para CMV por PCR fue mayor en el grupo
con viremia por PVB19 que en el grupo sin PVB19 (6,2 + 0,4
vs 5,6 £ 0,5 p=0,01). Tres de las muestras cuantificadas no su-
peraron las 5.000 copias/ml, aunque 5 de ellas superaron las
100.000.

Conclusiones: 1) La viremia por PVB19 fue esporadica a lo
largo del periodo estudiado. 2) Se trat6 de una infeccién asin-
tomatica acontecida en el periodo tardio del postrasplante. 3)
Aunque la viremia por PVB19 estuvo presente en pacientes
con mayor nimero de muestras positivas para CMV, no hu-
bo relacién entre enfermedad por este virus e infeccién por
PVB19. 4) A pesar de que la carga viral fue elevada en varios
pacientes, posiblemente valores mayores se relacionen con
enfermedad por PVB19.
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PAPEL DE LOS VIRUS ENTERICOS COMO CAUSA
DE DIARREAS EN PACIENTES TRASPLANTADOS
RENALES

J.A. Boga, J. Fernandez, D. Gonzalez, A. Sampere,

M. Bailos !, A. Morilla y M. de Ona

Servicio de Microbiologia y *Servicio de Nefrologia, Hospital
Universitario Central de Asturias, Oviedo.

Introduccién: Una de las complicaciones que afectan a los
pacientes transplantados de 6rgano sélido son los frecuentes
sindromes diarreicos que, aunque se han achacado clasica-
mente a la intolerancia a las drogas inmunosupresoras, re-
cientemente empiezan a asociarse con virus de los géneros
Rotavirus y Norovirus.

Objetivo: Estudiar la implicaciéon de diferentes virus enté-
ricos (Rotavirus, Norovirus, Astrovirus y Adenovirus) como
causa de gastroenteritis en transplantados renales.
Material y métodos: Desde enero de 2005 hasta diciembre
de 2006 se analizaron 95 muestras de heces procedentes de
63 transplantados renales (TR) con gastroenteritis (edad me-
dia: 54 + 13,6 afos; rango: 19-75 afios). En las muestras se
detectaron Rotavirus mediante una enzimocromatografia co-
mercial y Adenovirus, Norovirus y Astrovirus mediante una
RT-PCR multiple anidada. Paralelamente se analizaron 408
muestras de heces recogidas durante el mismo periodo pro-
cedentes de 408 pacientes inmunocompetentes (IC) con epi-
sodios de gastroenteritis (edad media: 51,5 + 17,0 afios; ran-
go: 19-75 anos).

Resultados: Se identificaron virus en 15 (23,8%) de las
muestras provenientes de pacientes TR y en 76 (18,6%) de
los pacientes IC.

Los virus detectados fueron: 6 (9,5%) Norovirus en TR y 29
(7,1%) en IC, 3 (4,8%) Adenovirus en TR y 25 (6,1%) en IC
y 2 (3,2%) Rotavirus en TR y 14 (3,4%) en IC. En cuanto a
los Astrovirus, se detectaron 4 (6,3%) en los TR y 8 (2,0%)
en los IC (p = 0,07). Adema4s, en los pacientes mayores de
60 anos (25 pacientes TR y 167 pacientes IC) se detectaron
los 4 (16%) Astrovirus en los TR y 5 (3%) en los pacientes
IC (p = 0,03). Destaca la existencia de una paciente (55
afos) con una diarrea crénica en la que se detecté la pre-
sencia de Norovirus durante 4 meses (julio a noviembre de
2005).

Conclusiones: 1) Casi la cuarta parte de los episodios
diarreicos en TR fueron atribuibles a alguno de los agen-
tes infecciosos estudiados. 2) Los Astrovirus fueron mas
frecuentes en los pacientes inmunodeprimidos, especial-
mente entre los pacientes mayores de 60 anos 3) El Noro-
virus fue el responsable de una diarrea crénica en una pa-
ciente.
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INCIDENCIA DE INFECCION POR POLIOMAVIRUS BK
EN PACIENTES TRANSPLANTADOS HEPATICOS

B. Loeches', P. Muiioz!, P. Gonzélez!, R. Bafiares, M. Sal-
cedo, D. Rincén, E. Bouza! y el grupo de estudio de BKV
Servicios de Microbiologia-Enfermedades infecciosas! y Medicina

de Aparato Digestivo. Hospital General Universitario Gregorio
Mararfiéon. Madrid.

Introduccion: El poliomavirus BK es causa de enfermedad
infecciosa emergente que afecta a pacientes con un nivel de
inmunosupresion elevado, sobre todo a trasplantados rena-
les y de medula é6sea. Nuestro grupo ha observado reciente-
mente (CID 2005; 41:1720) que la prevalencia de viruria por
VBK en trasplante hepatico fue del 7,8%, sin embargo, no
detectamos viremia en ningtn paciente.

Objetivos: Determinar la incidencia de infeccién por VBK
en los pacientes receptores de trasplante hepatico.
Material y métodos: Se estudié la presencia de infeccién
por virus BK en todos los pacientes que recibieron tras-
plante hepatico desde agosto del 2005 a noviembre del 2006
en nuestro centro. Hasta el momento, se han obtenido
muestras de sangre y orina en la primera semana postras-
plante, al primer, tercer, sexto y noveno mes del trasplan-
te, y al afio del trasplante. Se recogieron ademas datos epi-
demiolégicos, de inmunosupresion y de funcién renal. La
presencia del DNA de VBK se detecté inicialmente me-
diante una nested- PCR cualitativa. Las muestras positivas
se cuantificaron mediante PCR a Tiempo Real con sondas
Taq Man.

Resultados: Se analizaron un total de 34 pacientes tras-
plantados. La edad media fue de 51 afios y 10 fueron muje-
res. La presencia de viruria/ viremia en la primera semana
(n = 31) pacientes fue de 48,4% / 16,1%. En el primer mes
(n = 31) del 61,3% / 22,6%. En el tercer mes (n = 28) del
53,6% / 21,4%. En el sexto mes (n = 16 pacientes) del 50% /
6,3%. En el noveno mes (n = 12) del 41,7% / 16,7% y en el
primer afno (n = 7) del 57,1% / 28,6%. La frecuencia de dis-
funcién renal (creatinina > 1,2) fue: en la primera semana:
32,4%; en el primer mes: 37,5%; en el tercer mes: 34,5%, en
el sexto mes: 37,5%, en el noveno mes: 25%, al afio: 42,9%.
La mediana de creatinina en pacientes con/sin viruria por
VBK en la primera semana fue: 0,90 mg/dl vs 0,95 mg/dl.
En el primer mes: 1,2 mg/dl vs 1,1 mg/dl. En el tercer mes:
1.2 mg/dl vs 1,0 mg/dl. En el sexto mes: 1,0 mg/dl vs 1,2
mg/dl. En el noveno mes: 1,2 mg/dl vs 1,0 mg/dl. En el pri-
mer afio: 1,25 mg/dl vs 1,2 mg/dl. Una paciente fallecié por
un cuadro no bien aclarado con niveles elevadisimos de
BKYV en sangre.

Conclusiones: La incidencia de Viruria en Trasplante He-
patico en nuestro centro es elevada y hemos detectado una
incidencia de viremia entre el 16-30%. Hasta el momento no
hemos hallado una correlacion significativa con la disfuncién
renal.
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INCIDENCIA DE INFECCION POR POLIOMAVIRUS BK
EN PACIENTES TRASPLANTADOS RENALES

B. Loeches!, P. Muiioz!, P. Gonzélez!, A. Pefia!, F. Anaya,
E. Bouza' y el grupo de estudio de BKV

Servicios de Microbiologia-Enfermedades infecciosas! y

Nefrologia. Hospital General Universitario Gregorio Marafion.
Madrid.

Introduccién: El poliomavirus BK es causa de enfermedad
infecciosa emergente que afecta preferentemente a trasplan-
tados renales. Este virus puede reactivarse y producir nefro-
patia intersticial, estenosis ureteral o cistitis hemorragica,
con deterioro de la funcién renal en un 1-10% de los casos y
alta tasa de pérdida del injerto.

Objetivos: Determinar la incidencia de infeccién por VBK
en pacientes receptores de transplante renal.

Material y métodos: Se estudié la presencia de infeccion
por virus BK en todos los pacientes trasplantados renales
desde agosto del 2005 a noviembre 2006.Se obtuvieron
muestras de sangre y orina en la primera semana postras-
plante, al primer, tercer, sexto y noveno mes, al afio y al afio
y tres meses del trasplante. Se recogieron ademas datos epi-
demiolégicos, de inmunosupresiéon y de funcién renal. La
presencia del DNA de VBK se detect6 inicialmente median-
te una nested-PCR cualitativa. Las muestras positivas se
cuantificaron mediante PCR a Tiempo Real con sondas Taq
Man.

Resultados: Se analizaron un total de 44 pacientes tras-
plantados. La edad media fue 48 afios y 25 fueron hom-
bres. Se detect6 viruria / viremia en la primera semana
postrasplante (n = 42 pacientes) en el 50% / 26,2%; en el
primer mes (n = 37 pacientes) en 37,8% / 27,0%; en el ter-
cer mes (n = 24) en 50% / 33.3%; en el sexto mes (n = 20)
en 60% / 45%; en el noveno mes (n = 15) en 66,7% / 13,3%;
en el primer afio (n = 8) en 37,5% /0% y a los 15 meses pos-
trasplante (n = 5) en 60% / 20%. La frecuencia de disfun-
cién renal (creatinina > 1,2) fue: en la primera semana:
93,2%, en el primer mes: 82,9%, en el tercer mes: 81,8%, en
el sexto mes: 75%, en el noveno mes: 62,5%, al afio 87,5% y
al afio y tres meses: 60%. La mediana de creatinina fue
mas elevada en los pacientes con viremia por VBK: 5,4
mg/dl vs 4,6 mg/dl, en el primer mes: 2,5 mg/dl vs 2 mg/dl;
en el tercer mes: 1,45 mg/dl vs 1,85 mg/dl, en el sexto mes:
1,6 mg/dl vs 1,4 mg/dl, en el noveno mes: 1 mg/dl vs 1,7
mg/dl, al afo: 1,8 mg/dl, al afio y 3 meses: 1 mg/dl vs 1,6
mg/dl. Un paciente presento nefropatia confirmada con vi-
ruria / viremia positiva, que se resolvié con la disminucién
de la inmunosupresion, recuperando funcién renal y nega-
tivizando la carga viral de VBK.

Conclusiones: La presencia de viruria / viremia por VBK
en nuestro medio es muy elevada. Es necesario hacer “scre-
ening” en trasplantados renales, para realizar un diagnosti-
co precoz de nefropatia por virus BK y mejorar asi el pro-
néstico de la enfermedad.
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INCIDENCIA DE INFECCION POR POLIOMAVIRUS BK
EN PACIENTES TRANSPLANTADOS CARDIACOS

P. Muiioz', B. Loeches', P. Gonzalez', L. Alcald!, J. Palo-
mo, J. Yafiez, E. Bouza' y el grupo de estudio de BKV.

Servicios de Microbiologia-Enfermedades infecciosas’ y
Cardiologia. Hospital General Universitario Gregorio Marafién.
Madrid.

Introduccioén: El poliomavirus BK es causa de enfermedad
infecciosa emergente que afecta preferentemente a trasplan-
tados renales y de progenitores hematopoyéticos. Algunos
autores han comunicado prevalencias de viruria por VBK en
trasplantados cardiacos similar a la de los trasplantados re-
nales (J Heart Lung Transplant 2006); sin embargo son ne-
cesarios mas estudios prospectivos para definir el papel del
VBK en estos pacientes.

Objetivos: Determinar la incidencia de infecciéon por VBK
en receptores de trasplante cardiaco.

Material y métodos: Se estudi6 la presencia de infeccion
por VBK en todos los pacientes que recibieron trasplante
cardiaco desde agosto del 2005 a diciembre del 2006 en nues-
tro centro. Hasta el momento, se han obtenido muestras de
sangre y orina en la primera semana postrasplante, al pri-
mer, tercer, sexto, noveno mes y al afio del transplante. Se
recogieron ademas datos epidemiolégicos, de inmunosupre-
sion y de funcién renal. La presencia del DNA de VBK se de-
tecté inicialmente mediante una nested-PCR cualitativa.
Las muestras positivas se cuantificaron mediante PCR a
Tiempo Real con sondas Taq Man.

Resultados: Se siguieron prospectivamente 6 trasplantados
cardiacos. La edad media fue de 47 afios y 11 fueron hom-
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bres. Se detect6 viruria / viremia en la primera semana (n =
13) en 61,5%/30,8%; en el primer mes (n = 14) en 50% /
35,7%; en el tercer mes (n = 12) en 58,3% / 16,7%; en el sex-
to mes (n = 7) pacientes en 71,4% / 57,1%; en el noveno mes
(n =5) en 40% / 0% y en el primer afio (n = 2) en 50% / 0%.
La frecuencia de disfuncién renal (creatinina > 1,2) fue: en la
primera semana: 28,6%, en el primer mes: 26.7%, en el ter-
cer mes: 25%, en el sexto mes: 44,4%, en el noveno mes: 50%,
al ano: 50%.

La mediana de creatinina en los pacientes con viruria por
VBK fue en la primera semana: 1 mg/dl vs 1,2 mg/dl, en el
primer mes: 1,3 mg/dl vs 0,6 mg/dl, en el tercer mes: 1 mg/dl
vs 0,9 mg/dl, en el sexto mes: 0,9 mg/dl vs 1,4 mg/dl y en el
noveno mes: 1,45 mg/dl vs 1,6 mg/dl. Un paciente desarrollo
cistitis hemorragica relacionada con infeccién por VBK.
Conclusiones: La incidencia de viruria en trasplante car-
diaco en nuestro hospital es mucho mas alta de lo esperado,
sin embargo la incidencia de viremia en pacientes de tras-
plante cardiaco es baja y s6lo hemos detectado un paciente
con enfermedad hasta el momento.
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INCIDENCIA DE TUBERCULOSIS EN PACIENTES
TRASPLANTADOS DE ORGANO SOLIDO.

ANALISIS DESCRIPTIVO DE LA

COHORTE RESITRA

A. Doblas!, R. San Juan?, J.J. Castén', J.M. Aguado?,

M. Gallo', J. Torre-Cisneros!, por RESITRA?

1Unidad Clinica de Enfermedades Infecciosas. Hospital
Universitario Reina Sofia. Cérdoba. 2Unidad Clinica de
Enfermedades Infecciosas. Hospital Universitario 12 de Octubre.
Madrid. °Red Espariola para la Investigacion de la Infeccion en
el Trasplante.

Introduccion: La tuberculosis (TB) es una infeccién emer-
gente grave en los receptores de trasplantes de 6rgano soli-
do. Suele tener una presentacion atipica y un diagnéstico
complicado. El tratamiento presenta especiales problemas
derivados de las interacciones entre los farmacos antituber-
culosos e inmunosupresores.

Objetivos: 1. Conocer la tasa de de incidencia de TB en los
pacientes trasplantados de 6rgano sélido (TOS) seguidos en
la cohorte RESITRA. 2. Anélisis descriptivo de los casos de
TB. 3. Calcular la mortalidad de la TB postrasplante.
Métodos: Estudio prospectivo multicéntrico realizado en 16
centros espanoles distribuidos por todas las CCAA. Se inclu-
yeron a todos los pacientes trasplantados de 6rgano sélido
seguidos por la cohorte RESITRA.

Anilisis descriptivo de los casos y calculo de la tasa de inci-
dencia de tuberculosis en TOS. Periodo de inclusién: febrero
2003 junio 2006.

Resultados: Entre los 4389 TOS seguidos en la cohorte RE-
SITRA se han documentado 21 casos de TB. El tiempo medio
de seguimiento fue de 1.98 + 0,64 afios. De forma global, la
tasa de incidencia (casos/10° trasplantes-afio) fue de 241.6
(182-357). Por tipo de trasplante, la tasa de incidencia fue de
666.7 en pulmonar, 413.9 en pancreatico, 268.1 en hepatico,
172.3 en renal y 125.0 en cardiaco. El tiempo medio desde la
realizacion del trasplante hasta el inicio de la enfermedad
fue de 5.86 + 3.99 meses. La mayoria de los casos (95.2%)
ocurrieron en los primeros 12 meses postrasplante. En los
primeros 6 meses postrasplante el 60% de los casos fueron
formas extrapulmonares o diseminadas.

Desde el 6° mes postrasplante en adelante el 54.5% de los ca-
sos de TB correspondieron a formas pulmonares. Se ha ob-
servado una reduccion de la mortalidad cruda (14.2%) con
respecto a la serie GESITRA" previa (31%). (‘Transplanta-
tion 1997;63:1278-86).

Conclusiones: La tasa de incidencia de tuberculosis en los
TOS es 9.6 veces mayor que en la poblacién general. La ma-
yor tasa de incidencia corresponde al trasplante de pulmoén.
Se ha observado una reduccién de la mortalidad cruda.
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LA INFECCION EN EL PACIENTE TRASPLANTADO
RENAL COMO CAUSA DE HOSPITALIZACION.
ESPECTRO MICROBIOLOGICO Y REGIMENES

DE INMUNOSUPRESION

A. Carrefio!, J. Nieto!, M.D. Romero?, F. Mora?, S. Anaya',
M. Bennouna!, J. Apaza' e I. Ferreras!

!Nefrologia y *Microbiologia. Hospital General de Ciudad Real.
Ciudad Real.

Introduccién: Son escasas las referencias en nuestro me-
dio acerca de la importancia de la infeccion como causa de
hospitalizacién en poblacién trasplantada renal. Su distri-
bucién, y la relacion con los distintos regimenes inmunosu-
presores.

Objetivo: Descripcién de la infeccion como causa de hospi-
talizacién durante un periodo de 3 afios en un tnico centro.
Pacientes y método: De Enero/2002 a Marzo/ 2005 se ha
recogido informacién demografica, microbiolégica, pautas de
inmunosupresion (IS) sobre 242 ingresos en 107 pacientes.
Resultados: El diagnéstico més frecuente ha sido la infeccién
que representa un 60% (144 de los 242 ingresos). Un 25%
(57/242) corresponden a ITUs (E. Coli en un 40%, 22/57). La
infeccion respiratoria que ha sido la més grave por la nece-
sidad de ventilacién mecdnica y mortalidad asociada repre-
senta un 16,5% (40/242). El origen digestivo en tercer lugar,
supone un 12,8% (31/242) con predominio de Campylobacter
sp. Otras infecciones menos frecuentes (7%) incluyen: endo-
carditis, CMV, VVZ e infecciones cutdneas. Si consideramos
el grupo de pacientes durante su primer afio postrasplante,
la ITU representa > 40% (17/41) de los ingresos. Y global-
mente la causa infecciosa supera el 75% (31/41). Al relacio-
nar las diferentes pautas inmunosupresoras existe una ma-
yor frecuencia asociada a los protocolos que incluyen tacroli-
mus y micofenolato (FK-506 + MMF) frente a ciclosporina y
micofenolato (CsA + MMF) (34,2% vs 18,9%, p < 0,05) referi-
do a infecciones urinarias. Diferencia que se acentia si com-
paramos la infecciéon frente al resto de causas de ingreso
(72,6% vs 46,5%, p < 0,005). Frente al origen infeccioso, du-
rante el periodo de estudio sélo se ha diagnosticado rechazo
agudo en 3 pacientes (1,2%).

Conclusiones: En nuestra experiencia la causa mas fre-
cuente de hospitalizacién en trasplantados renales es la in-
fecciosa, principalmente de origen urinario, més frecuente
durante el primer afo y relacionada con regimenes de IS que
incluyen FK-506 + MMF.
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PCR REAL TIME Y ANTIGENEMIA PP65

EN LA DETECCION DE INFECCION ACTIVA POR CMV
EN PACIENTES TRATADOS CON TRASPLANTE

DE PROGENITORES HEMATOPOYETICOS (TPH):
(CUANDO COMENZAR LA TERAPIA ANTICIPADA?
M.D. Martinez-Aparicio!, D. Navarro '3, M. Pastor!,

J. Garcia!, M. Jiménez!, C. Solano*?,

J.C. Hernandez- Boluda? y C. Gimeno'?

IServicio de Microbiologia. 2Servicio de Hematologia y Oncologia
Meédica. Hospital Clinico Universitario de Valencia. *Facultad de
Medicina. Universidad de Valencia.

Introduccioén: La infeccion por CMV es una causa frecuen-
te de morbilidad y mortalidad en pacientes tratados con
TPH. La eficacia de la terapia anticipada con ganciclovir de-
pende de la disponibilidad de técnicas de valor diagnéstico
demostrado, como la antigenemia pp65 (Ag). Se ha postula-
do que la cuantificacién del DNA viral en el plasma (carga)
podria mejorar el manejo clinico de estos pacientes, particu-
larmente de aquellos con alto rieso de infeccién/reactivaciéon
del CMV.
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Objetivo: 1. Evaluacién comparativa de la antigenemia
(AG) y de la deteccion de DNA-CMV en pacientes tratados
con TPH alogénico. 2. Valorar la potencial aportacién de la
carga viral para guiar la instauracion del tratamiento anti-
cipado.

Pacientes y métodos: Se han analizado 32 episodios de
RV en 20 pacientes tratados con TPH alogénico, de forma
consecutiva entre Febrero-05 y Enero-07. Edad: 44 afios
(19/70); Sexo (V/M): 12/9; Serologia CMV+ (R/D)(%): 81/70.
Se realizaron determinaciones pre-TPH y 1 vez/semana
hasta dia *120. Si AG/PCR+: 2 veces/semana. Para la AG
en leucocitos PMN se utilizé el método normalizado de
Light Diagnostics (Palex), y se consideré positivo = 1
cel+/200.000. La carga viral se detecté en plasma median-
te PCR Real-Time Abbott (M-1000 y ABIPRISM 7000), con
limite de detecciéon de 20 copias/ml. El tratamiento antivi-
ral anticipado se inicié exclusivamente cuando AG+(= 1
cel+).

Resultados: En general, no existe relacion estadisticamen-
te significativa entre el n° de copias de DNA en plasma y la
AG. En 22 de los 32 episodios de infeccién activa la carga y
la AG fueron positivas (68,7%) y en un 50% de éstos, la “po-
sitividad” de la carga se adelanté a la AG en 6 dias (1-7 di-
as) con cifras de carga entre 10 y 10.700 copias/mL (media de
1.365). En los 10 episodios restantes (31,2%), la PCR fue po-
sitiva (10-3925 copias/mL, media de 680) con AG negativas;
estos episodios de PCR+/AG- se produjeron en 7 pacientes
que en otros momentos de su evolucién presentaron AG + y
en otros 3 que nunca la “positivizaron”. Ninguno de los epi-
sodios de infeccion activa (AG-) se sucedioé de enfermedad or-
génica.

Conclusiones: Los resultados en este grupo de pacientes
indican: 1. Es posible la presencia de AG + asociada a
niveles bajos de replicacion viral, 2. La carga viral per-
mite adelantar la detecciéon de infeccién activa por el
CMV en relacién con la AG, 3. En nuestro caso, no es po-
sible definir un valor umbral para comenzar la terapia, 4.
Existe una asociacién significativa entre postividad de
carga viral y de la AG; sin embargo, el uso exclusivo de la
PCR para guiar la administracién anticipada de antivi-
rales conllevaria el tratamiento innecesario de algunos
pacientes.
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INFECCIONES GRAVES EN PACIENTES CON
ENFERMEDADES INFLAMATORIAS SISTEMICAS

DEL TEJIDO CONECTIVO

J. Garcia-Lechuz, J. Lépez-Longo, P. Alonso, M. Sanchez,
L. Cebrian, M. Montoro y E. Bouza*

*Servicio de Microbiologia Clinica y Enfermedades Infecciosas,
Servicio de Reumatologia. Hospital General Universitario
Gregorio Maranién. Madrid.

Introduccion: Las infecciones son una de las principales
causas de morbilidad y mortalidad en el lupus eritematoso
sistémico (LES) y en otras enfermedades inflamatorias sis-
témicas autoinmunes del tejido conjuntivo (EITC). A pesar
de ello existen pocos estudios sobre este tema e incluyen un
numero reducido de pacientes o se limitan a recoger series
cortas de casos de una infeccién o localizacién concreta.
Material: La mayoria de las infecciones registradas en los
pacientes incluidos en el “Registro de EITC” del Hospital Ge-
neral Universitario Gregorio Maranén (HGUGM) de Madrid
entre enero de 1988 y diciembre de 2004 son similares a las
observadas tanto en la poblacién general como en otros pa-
cientes inmunodeprimidos. En este estudio se defini6 la in-
feccién como grave cuando era causa de fallecimiento o in-
greso hospitalario del paciente, causaba secuelas definitivas
o era recidivante (tres o mas episodios al afio).
Resultados: El 21% de los 2272 pacientes incluidos en la
cohorte del HGUGM habia presentado infecciones graves,
con un total de 805 episodios en 472 pacientes (1,7 por pa-

ciente infectado). Las principales localizaciones fueron el
tracto urinario (26%), el tracto respiratorio (15%), la piel
y las partes blandas (6%). Los microorganismos més fre-
cuentes fueron Escherichia coli, el virus Varicela-zéster,
Candida spp. y Staphylococcus aureus. En un 3% de los
pacientes se diagnosticé tuberculosis. De 2272 pacientes
de la cohorte, fallecieron 142 (6,2%), siendo la mortalidad
relacionada con la infeccién en 88 de ellos (63%). Global-
mente, un 19% de los pacientes (88 de 472) que padecieron
algan tipo de infeccién acabaran falleciendo. La mortali-
dad fue mayor en los pacientes que padecieron sepsis,
neumonia, pielonefritis, artritis séptica, infeccién por
Pseudomonas spp, candidiasis o tuberculosis. Las infec-
ciones graves fueron significativamente mas frecuentes en
los pacientes con sindromes de solapamiento del tejido
conjuntivo (SSTC) (58%), enfermedad mixta del tejido con-
juntivo (EMTC) (45%) y LES (44%) que en artritis reuma-
toide (AR) (21%), polimiositis (PM) (21%), esclerosis sisté-
mica (ES) (13%) u otras EITC.
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COMPLICACIONES INFECCIOSAS GRAVES EN
PACIENTES CON ENFERMEDAD MIXTA DEL TEJIDO
CONECTIVO Y SINDROME DE “OVERLAP”. ESTUDIO
DE COHORTES

J. Garcia-Lechuz*, P. Alonso*, J. Jensen, B. Loeches,

F. Lopez-Longo, L. Cebrian, M. Montoro y E. Bouza*
*Servicio de Microbiologia Clinica y Enfermedades Infecciosas,
Servicio de Reumatologia. Hospital General Universitario
Gregorio Marafién. Madrid.

Introduccién: Las infecciones son una de las principales
causas de morbilidad y mortalidad en las enfermedades reu-
matolégicas. Existen pocos estudios con un ntimero impor-
tante de pacientes con enfermedad mixta del tejido conecti-
vo (EMTC) o sindrome de Overlap y complicaciones infeccio-
sas (CI).

Material y métodos: Estudio retrospectivo a través de los
datos recogidos de forma prospectiva, de la cohorte de 2.272
pacientes ingresados con enfermedades inflamatorias del te-
jido conectivo (EITC) entre enero de 1.988 y diciembre de
2.004.

Seleccionamos para estudio 69 pacientes con criterios estric-
tos de EMTC y 52 pacientes con Overlap. Definimos infec-
cion grave cuando era causa de fallecimiento o de ingreso
hospitalario, causaba secuelas definitivas o era recidivante
(3 0 mas episodios-afio).

Resultados: De 69 EMTC encontramos 52 infecciones en 31
pacientes (44,9%) y de 52 OVERLAP encontramos 49 infec-
ciones en 30 pacientes (57,7%). Estas frecuencias fueron sig-
nificativamente mayores (p < 0,001) que otras EITC como
AR y polimiositis (21%) o esclerodermia (12%). Las infeccio-
nes registradas con mas episodios fueron: ITU 26 (11 Esche-
richia coli), neumonia 19, herpes zoster 10, piel y partes
blandas 8, sepsis 8, infecciones por Staphylococcus aureus 6,
tuberculosis 5, artritis séptica/osteomielitis 4, infecciones
por Pseudomona aeruginosa 4, candidiasis 3, diarrea por
Clostridium difficile 2, ORL2, Herpes simplex 2. La mortali-
dad global fue de 12,4% (15/121) y la mortalidad relacionada
de 66,6% (10 p.; p < 0,008 para OVELAP). Los factores aso-
ciados de forma muy significativa con la mortalidad fueron
la sepsis (p = 0,026) y neumonia (p < 0,007). Asimismo, fue
significativo el tratamiento con azatioprina (p < 0,05) pero
no con otros inmunodepresores.

Conclusiones: Las CI en los pacientes con EMTC y
OVERLAP suponen una causa importante de mortalidad
(33,7%).

Las infecciones urinarias y las neumonias son las mas fre-
cuentes. La inmunodepresién inducida por la propia enfer-
medad influye méas en el namero de complicaciones infec-
ciosas y en la mortalidad que las propias terapias aplica-
das.

Enferm Infecc Microbiol Clin 2007;25(Espec Congr):1-118 81



XII Reunidn de la Sociedad Espariola de Enfermedades Infecciosas y Microbiologia Clinica (SEIMC)

222

INCIDENCIA, CRONOLOGIA Y ETIOLOGIA DE LAS
NEUMONIAS EN PACIENTES REUMATOLOGICOS
TRATADOS CON TERAPIAS BIOLOGICAS

M.J. Pérez-Sola', M.A. Descalzo?, J.J. Caston', M. Gonza-
lez-Padilla!, J.M. Cisneros?, J. Torre-Cisneros! y grupo
BIOBADASER?

1Unidad Clinica de Enfermedades Infecciosas, Hospital
Universitario Reina Sofia, Cérdoba. 2Sociedad Espariola de
Reumatologia. 3Unidad Clinica de Enfermedades Infecciosas,
Hospital Universitario Virgen del Rocio, Sevilla.

Introduccion: La neumonia asociada a cuidados médicos tie-
ne una etiologia similar a la nosocomial. Los pacientes trata-
dos con terapias biolégicas deben considerarse dentro de este
grupo, aunque adquieran la neumonia en la comunidad,
emergiendo como un nuevo grupo de inmunodeprimidos. Esto
se debe a la accion sobre el TNF-a, bloqueando mecanismos
inmunitarios relacionados en la lucha frente a la infeccion.
Objetivo: Describir la incidencia y etiologia de las neumo-
nias que aparece en los pacientes reumatoldgicos sometidos
a terapias bioldgicas.

Material y métodos: Analisis descriptivo de las neumonias
observadas en 6969 pacientes reumatoldgicos incluidos en la
cohorte BIOBADASER desde Octubre de 1999 hasta Enero
de 2006. En ella participan 100 centros esparioles incluyen-
do pacientes tratados con agentes biol6gicos, con un total de
8.321 ciclos de tratamiento.

Resultados: De las 907 infecciones descritas en la cohorte
BIOBADASER, 100 (11%) fueron neumonias, con una tasa
de incidencia de 579 (rango 471-704) casos/100.000 pacientes
en riesgo-ano. El tiempo medio de aparicién tras la adminis-
tracién del farmaco fue de 14 meses (rango 1-49 meses). Se
obtuvo diagnéstico etioldgico en un 23% de los casos. La etio-
logia bacteriana fue la mas frecuente, con el 69,7% de los ais-
lamientos (16 casos). Destaco S. aureus, el germen mas fre-
cuente, con un 21,7% de aislamientos (5 casos). Otras bacte-
rias fueron Legionella spp, con el 17,4% de aislamientos (4
casos); S. pneumoniae, con el 13% (3 casos), P. aeruginosa,
con el 8.7% (2 casos); Streptococcus spp y H. influenzae con
un 4.3% (1 caso) cada uno. Las neumonias virales represen-
taron el 17.3% de los aislamientos (4 casos), destacando Ci-
tomegalovirus como el virus maés frecuente, con el 13% de los
aislamientos (3 casos), y el virus Influenzae A, con el 4,3% (1
caso). En cuanto a las neumonias fingicas, representaron el
13% de los aislamientos (3 casos), siendo el Aspergillus fu-
migatus el tinico hongo aislado.

Conclusiones: La neumonia que aparece en pacientes so-
metidos a terapias biolégicas debe ser considerada como aso-
ciada a cuidados médicos, presentando una etiologia variada
y propia del paciente inmunodeprimido. El tratamiento em-
pirico debe cubrir a S. aureus y Legionella spp, siendo im-
prescindible la busqueda del diagnéstico etiolégico.
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INCIDENCIA, DISTRIBUCION Y ETIOLOGIA DE LAS
COMPLICACIONES INFECCIOSAS EN PACIENTES
REUMATOLOGICOS TRATADOS CON TERAPIAS
BIOLOGICAS

M.J. Pérez-Sola', M.A. Descalzo?, J.J. Caston!, M. Gonza-
lez-Padilla!, J.M. Cisneros?, J. Torre-Cisneros! y grupo
BIOBADASER?

1Unidad Clinica de Enfermedades Infecciosas, Hospital
Universitario Reina Sofia, Cérdoba. 2Sociedad Espariola de
Reumatologia. *Unidad Clinica de Enfermedades Infecciosas,
Hospital Universitario Virgen del Rocio, Sevilla

Introducciéon: Las terapias biolégicas se emplean en el
control de enfermedades autoinmunes. Su accién sobre el

82  Enferm Infecc Microbiol Clin 2007;25(Espec Congr):1-118

TNF-a bloquea mecanismos patogénicos de estas enferme-
dades. Estos pacientes son un grupo emergente de inmuno-
deprimidos en el que hay que caracterizar la infeccién.
Objetivo: Describir la tasa de incidencia, distribucién y etio-
logia de las infecciones de los pacientes reumatolégicos so-
metidos a terapias biolégicas.

Material y métodos: Analisis descriptivo de las infecciones
observadas en 6969 pacientes reumatolégicos incluidos en
BIOBADASER desde Octubre-1999 hasta Enero- 2006. En
ella participan 100 centros incluyendo pacientes tratados
con agentes biolégicos, con un total de 8.321 ciclos de trata-
miento.

Resultados: De 6969 pacientes, 706 (10%) presentaron 907
infecciones. Las localizaciones méas frecuentes fueron piel
(22,9%, 1.204 casos/100.000 pacientes en riesgo- afio); neu-
monia (11%, 579 caso0s/100.000 pac en riesgo-afio); ITU
(9,8%, 515 caso0s/100.000 pac en riesgo-aiio); infeccién osteo-
articular (7,2%, 376 casos/100.000 pac en riesgo-aino); TBC
(6,6%, 347 casos/100.000 pac en riesgo-afio). Se describieron
49 bacteriemias (5,4%), 14 sin foco conocido (28,5%).

El 41% de las infecciones tuvieron diagnéstico etioldgico.
De las bacterias gram-positivas (23,4%), S. aureus fue la
mas frecuente (64%). De las bacterias gram-negativas
(22%), las mas frecuentes fueron E. coli (39%) y P. aerugi-
nosa (15%). E1 31,5% de las infecciones fueron virales, sien-
do los mas frecuente el VVZ (68%), y el VHS (19%), gene-
ralmente cutdneo (97,5% y 54,5%, respectivamente). M. tu-
berculosis y MAC causaron el 16,2% de las infecciones. Los
hongos causaron el 6,2%, siendo el méas frecuente C. albi-
cans (70%), orofaringea (50%) o genital (31%). S. aureus fue
el causante del 66.6% de las infecciones osteoarticulares, el
21,7% de las neumonias, el 15.7% de las celulitis y el 22,2%
de las sepsis. E. coli fue la causa més frecuente de ITU con
diagnoéstico etiologico (70%). El 64,3% de las sepsis sin foco
tuvieron diagnéstico etiolégico, destacando S. aureus
(22,2%) y E. coli (22,2%).

Conclusiones: Las infecciones son frecuentes en pacientes
reumatolégicos tratados con terapias biolégicas. Se reco-
mienda despistaje de TBC de forma sistematica. El trata-
miento empirico debe cubrir S. aureus y bacterias gram-ne-
gativas en la sepsis sin foco y E. coli en la ITU.
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INCIDENCIA, CRONOLOGIA Y ETIOLOGIA DE LAS
INFECCIONES OSTEOARTICULARES EN PACIENTES
REUMATOLOGICOS TRATADOS CON TERAPIAS
BIOLOGICA

M.J. Pérez-Sola', M.A. Descalzo?, M. Gonzalez-Padilla,
A. Doblas!, J.M. Cisneros?, J. Torre-Cisneros' y grupo
BIOBADASER?

1Unidad Clinica de Enfermedades Infecciosas, Hospital
Universitario Reina Sofia, Cérdoba. 2Sociedad Espafiola de
Reumatologia. 3Unidad Clinica de Enfermedades Infecciosas,
Hospital Universitario Virgen del Rocio, Sevilla.

Introduccion: Las infecciones osteoarticulares en los pa-
cientes reumatoldgicos tienen gran importancia. El uso de
terapias bioldgicas conlleva un incremento de estas infeccio-
nes debido al bloqueo que se ejerce sobre el TNF-a.
Objetivo: Describir la incidencia y etiologia de las infeccio-
nes osteoarticulares que aparecen en pacientes reumatologi-
cos sometidos a terapias bioldgicas.

Material y métodos: Analisis descriptivo de las infecciones
osteoarticulares observadas en 6969 pacientes reumatolégi-
cos incluidos en la cohorte BIOBADASER desde Octubre-
1999 hasta Enero-2006. En BIOBADASER, 100 centros in-
cluyen pacientes tratados con agentes biolégicos, con un to-
tal de 8.321 ciclos de tratamiento.

Resultados: De las 907 infecciones descritas en BIOBADA-
SER, 65 (7,2%) fueron osteoarticulares (tasa de incidencia
376 casos/100.000 pacientes en riesgo-afio, rango 290,5-
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479,7). El tiempo medio de aparicién tras la administracion
del farmaco fue de 13 (rango 1-51) meses. En las infecciones
osteoarticulares se incluyeron artritis (47 casos, 72%), tasa
de incidencia de 272 (rango 200-362) casos/100,000 pac. en
riesgo-afio y tiempo medio de aparicién de 13 (rango 1-51)
meses; osteomielitis (12 casos, 18.5%), tasa de incidencia de
69,5 (rango 36-121.3) casos/100.000 pac. en riesgo-afio y
tiempo medio de aparicién de 14 (rango 2-40) meses; e infec-
ciones de prétesis articular (6 casos, 9,23%), tasa de inciden-
cia de 34,7 (rango 12,7-75,6) casos/100.000 pac. en riesgo-afio
y tiempo medio de apariciéon de 17 (rango 5-44) meses.
Existio diagnéstico etioldgico en el 55% de los casos, todos
bacterianos. En las artritis, Staphylococcus aureus repre-
sent6 el 65,5% de los aislamientos, (19 casos), Staphylococ-
cus epidermidis el 13,8%, (4 casos), Streptococcus agalactiae
y Streptococcus pyogenes el 6,9% (2 casos), Pseudomonas ae-
ruginosa y Serratia marcenses el 3,4% (1 caso). S. aureus re-
present6 el 80% de los aislamientos (4 casos) en las osteo-
mielitis, y Salmonella spp. el 20%, (1 caso). En las infeccio-
nes protésicas, el 50% de los aislamientos correspondié6 a S.
aureus (1 caso) y el otro 50% a S. epidermidis (1 caso).
Conclusiones: La infeccion osteoarticular es frecuente en
pacientes reumatolégicos sometidos a terapias bioldgicas.
La terapia empirica debe cubrir bacterias gram positivas y
también es necesario cubrir Salmonella spp. en las osteo-
mielitis.
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INCIDENCIA Y MANEJO DE LA INFECCION
TUBERCULOSA LATENTE EN ENFERMEDADES
REUMATICAS TRATADAS CON ANTAGONISTAS DEL
FACTOR DE NECROSIS TUMORAL ALFA

E. Calabuig!, M. Salavert!, F. Puchades', M.L. Mufioz?, J. La-
cruz', M. Blanes!, J.J. Garcia-Borras® y J. Lopez-Aldeguer!
Unidad de Enfermedades Infecciosas. 2Servicio de
Reumatologia. Hospital Universitario La Fe. Valencia.

Introduccion: Los antagonistas del factor de necrosis tu-
moral alfa (TNF) se han mostrado muy eficaces en el trata-
miento de pacientes con enfermedades reuméticas refracta-
rias a terapias convencionales. Sin embargo, la tuberculosis
(TB) es una de las reacciones adversas mas graves.
Objetivo: Determinar y describir la incidencia de infecciéon
tuberculosa latente (ITL) y de TB activa en pacientes diag-
nosticados de enfermedades reumaticas que reciben trata-
miento con anti-TNF.

Método: Estudio observacional y descriptivo en el que se re-
cogieron datos de todos los pacientes con enfermedades reu-
matolégicas tratados con anti-TNF y controlados por el Ser-
vicio de Reumatologia desde diciembre de 2000 hasta di-
ciembre de 2006. Previo al inicio de tratamiento bioldgico, se
les realizé a todos los pacientes cribado de TB: historia clini-
ca dirigida, radiografia de térax y prueba de tuberculina
(PT), valorando su resultado a las 48 y 72 h y aceptando co-
mo respuesta positiva una induracién de = 5 mm. Si fue ne-
gativa, se realiz6 una segunda PT a las 2 semanas, buscan-
do un efecto booster. Los farmacos anti-TNF administrados
fueron infliximab, etanercept o adalimumab.

Resultados: 424 pacientes, diagnosticados de enfermedad
reumatica, fueron tratados con anti-TNF durante el periodo
de 6 afos. El numero de pacientes incluidos en cada grupo
(infliximab, etanercept y adalimumab) fue de 142 (33,5%),
157 (37%) y 125 (29,5%) pacientes, respectivamente. La PT
fue positiva en 42/424 (9,9%) pacientes, 22 mujeres y 20 va-
rones, con una mediana de edad de 50 (DE 11,5) afios, la ma-
yoria (24) con artritis reumatoide (57%). Se precisé una se-
gunda PT para diagnosticar ITL en 9 pacientes. Tras el diag-
nostico de ITL, 38 recibieron profilaxis para TB (la mayoria
con isoniacida [HZ] durante 6-9 meses) y 2 pacientes necesi-
taron tratamiento frente a TB debido a enfermedad tubercu-
losa previa sin tratamiento adecuado. La tolerancia a los tu-
berculostaticos fue buena sin aparicién de efectos graves. No

se registré ningun caso de TB activa en nuestros pacientes
durante el periodo de seguimiento (mediana de 14 meses).
Conclusion: Las pautas empleadas para detectar y tratar
la ITL son adecuadas, evitando la aparicién de TB activa en
pacientes que reciben firmacos anti-TNF. En nuestra expe-
riencia, incluso con 6 meses de HZ, no se incrementa el ries-
go de TB a corto y medio plazo (< 1 afio). Son necesarios es-
tudios con mayor periodo de seguimiento para confirmar es-
tos resultados.

Con colaboracion del ISCIII (CM04/00248)
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PROFILAXIS Y DIAGNOSTICO PRECOZ DE LA
ASPERGILOSIS INVASORA (AI) BASADO EN EL
RIESGO INDIVIDUALIZADO DEL PACIENTE
NEUTROPENICO

C. Diaz-Pedroche!, M. Lizasoain!, C. Grande?, F. Lopez-
Medrano!, R. San Juan!, A. Lalueza', J.J. Lahuerta?, F. Gil-
sanz? y J.M. Aguado'

Unidad de Enfermedades Infecciosas.?’Servicio de Hematologia.
Hospital Universitario 12 de Octubre. Madrid.

Objetivo: Valorar si una nueva estrategia de profilaxis y
tratamiento precoz dirigido segun riesgo de aspergilosis in-
vasora (Al) reduce la incidencia y la mortalidad de la misma.
Estudiar si ademés permite reducir la utilizacién de trata-
miento antifingico empirico (TAE).

Pacientes y métodos: Se incluyeron de forma prospectiva
todos los pacientes ingresados en la planta de Hematologia
del Hospital Universitario 12 de Octubre de Madrid que re-
cibieron tratamiento con quimioterapia desde 1 de Julio
2004 al 30 de Noviembre 2005. Los episodios se clasificaban
en alto riesgo o bajo riesgo de Al. Se defini6 episodio de alto
riesgo (EAR) de Al aquel que cumplia alguno de las siguien-
tes: episodios con < 500 neutréfilos /mm? > 10 dias; TPH alo-
génico; episodios con neutréfilos < 500 neutréfilos/ mm? >
5dias y tratamiento con prednisona > 500 mg en el mismo
episodio; y episodios con coexistencia de neutropenia e in-
munospresion celular (pacientes con trastornos linfoprolife-
rativos postrasplante, pacientes con Infeccién VIH y CD4 <
200, pacientes con Linfomas T, tratamiento con fludarabina
o alemtuzumab en los 6 meses previos). El resto eran episo-
dios de bajo riesgo (EBR). En los EAR se realizaba profilaxis
con itraconazol (ITRA) y deteccién de galactomanano (GM)
dos veces por semana y se indicaba el inicio de TAE si pre-
sentaban neutropenia febril persistente (NFP). En los EBR
el GM sdlo se realizaba si el paciente presentaba NFP y no
estaba indicado el uso de TAE.

Resultados: Se analizaron 238 episodios en 125 pacientes
(60% hombres) con una edad media de 59 afios. La enferme-
dad de base fue leucemia aguda 26%, linfoma 41%, mieloma
22%, leucemia linfatica crénica 7% y otras 4%. E1 60% de los
episodios eran considerados EAR. No se pauté profilaxis con
ITRA en el 48% de los EAR por riesgo de interacciones me-
dicamentosas (60%), hepatotoxicidad previa (12%), olvido
(23%) y escape (3%). La estrategia redujo de forma global la
utilizacion de TAE en el 14,7% de los episodios de neutrope-
nia febril (9,1% en los EAR y un 24,6% en los EBR), aunque
un 14,1% de los episodios de neutropenia febril en pacientes
de alto riesgo recibieron TAE sin documentarse Al. Se diag-
nosticaron 12 casos de Al (2 probadas, 5 probables y 5 posi-
bles). La incidencia global de Al fue del 9,6%, con una inci-
dencia del 15,1% en EAR y del 3,4% en EBR (p = 0,05). La
mortalidad global fue del 19,2%, con una mortalidad en pa-
cientes con Al del 50% y una mortalidad atribuible del
16,7%.

Conclusiones: Esta estrategia no reduce la incidencia de
Al, aunque si la mortalidad relacionada con la misma. La es-
tratificacion del riesgo es sencilla y permite una reduccion de
uso de TAE y un adelanto en el inicio del tratamiento anti-
fingico especifico en pacientes de alto riesgo.
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FACTORES DE RIESGO DE LA BACTERIEMIA EN
PACIENTES HEMATOLOGICOS HOSPITALIZADOS
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Introduccion: La bacteriemia es una complicacién frecuente y
grave en los pacientes con enfermedades hematolégicas. El ob-
jetivo del presente estudio es identificar los factores de riesgo
de bacteriemia en pacientes hematoldgicos hospitalizados para
aplicar medidas de control y facilitar la sospecha diagnéstica.
Material y método: Estudio prospectivo de casos-controles
adultos (1:2) de febrero-05 a mayo-06. Definicién de caso: pa-
ciente hematolégico con bacteriemia. Por cada caso se eligie-
ron dos pacientes control (los dos pacientes hematolégicos
sin bacteriemia que ingresaron inmediatamente antes y des-
pués que el paciente caso). Se analizaron las siguientes va-
riables: edad, sexo, tipo de ingreso y enfermedad fundamen-
tal, quimioterapia, catéter, profilaxis antibiética, tratamien-
to antibiético, neutropenia.

Resultados: Se incluyeron 112 episodios de bacteriemia en 80
pacientes, y 165 controles. La incidencia de bacteriemia fue del
18% (112 episodios/613 pacientes ingresados durante el perio-
do estudio). Se aislaron 124 microorganismos (12 bacteriemias
fueron polimicrobianas). Los bacilos gram negativos causaron
el 57% de las bacteriemias, seguidos de gram positivos (38%) y
hongos (5%). Las etiologias més frecuentes fueron: Escherichia
coli (23%), S. epidermidis (12%), Klebsiella pneumoniae (7%) y
S. aureus (6%). Las caracteristicas basales de edad, sexo y tipo
de ingreso en ambos grupos fueron similares. La mortalidad
fue del 23% en los casos frente al 7,3% en los controles (p <
0,01; RR 1,9; IC95%:1,4-2,5). En el andlisis univariado la bac-
teriemia fue mas frecuente en los pacientes con leucemia agu-
da (61% vs 31%, p < 0,01), tratamiento con citarabina (38% vs
18%, p < 0,01) y neutropenia profunda previa (34% vs 17%, p
< 0,01). El analisis multivariado seleccion6 como factores de
riesgo independientes de bacteriemia los siguientes: leucemia
aguda (RR 2,5; IC95%:1,4-4,4) y neutropenia profunda previa
(RR 2; IC95%: 1,1-2,9).

Conclusiones: 1. La incidencia de bacteriemia en los pa-
cientes hematolégicos adultos hospitalizados es muy elevada.
2. El predominio de bacilos gram negativos constituye un
cambio de gran relevancia clinica. 3. La leucemia aguda y la
neutropenia profunda previa son factores de riesgo indepen-
dientes de bacteriemia. 4. La mortalidad de los pacientes con
bacteriemia es mayor que la de los pacientes sin bacteriemia.
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