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A pesar de los avances en el diagnéstico y tratamiento de la infeccién por citomegalovirus (CMV), ésta sigue
siendo una importante causa de morbilidad en el receptor de trasplante de 6rgano sélido (TOS). Las 2 prin-
cipales estrategias para la prevencién de la enfermedad por CMV son la profilaxis universal y el tratamiento
anticipado. Ambas estrategias, comparadas con placebo, son eficaces en la prevencién de la enfermedad
por CMV en los receptores de TOS, segiin varios metaanalisis, y cada una de ellas presenta ventajas e incon-
venientes. No obstante hay pocos estudios que hayan comparado ambas aproximaciones a la prevencién de
la enfermedad por CMV en el receptor de TOS. En este articulo se realiza una revisién de las indicaciones de
cada una de estas estrategias y de los principales estudios donde se fundamentan.
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Prevention of cytomegalovirus infection: preemptive therapy versus universal
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Despite the advances made in the diagnosis and treatment of cytomegalovirus (CMV) infection, this
pathogen continues to cause substantial morbidity in solid organ transplant (SOT) recipients. The two main
strategies for the prevention of CMV disease are universal prophylaxis and preemptive therapy. Several
meta-analyses have found that both strategies are effective in the prevention of CMV disease in SOT
recipients compared with placebo, each with its own advantages and disadvantages. Nevertheless, few
studies have compared the two approaches to CMV disease in SOT recipients. The present article provides a
review of the indications of each of these strategies and the main studies on which they are based.
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Introduccion

Las 2 principales estrategias para la prevencion de la enfermedad
por CMV son la profilaxis universal y el tratamiento anticipado. La

A pesar de los avances en el tratamiento y diagnéstico de la infec-
cién por citomegalovirus (CMV), ésta sigue siendo una importante
causa de morbilidad en el receptor de trasplante de 6rgano sélido
(TOS)". A los numerosos sindromes clinicos que ocasiona en los re-
ceptores de trasplante por accion directa hay que afiadir los efectos
atribuibles a la accién indirecta de CMV sobre el receptor, que se aso-
cian con reduccién de la supervivencia a largo plazo del injerto y del
receptor?3.
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profilaxis universal consiste en administrar un antiviral eficaz a to-
dos los pacientes de riesgo, aun en ausencia de sospecha clinica y
datos microbiolégicos de infeccién. El tratamiento anticipado consis-
te en el inicio de tratamiento antiviral en los pacientes que presenten
replicacién asintomatica de CMV, detectada por la monitorizacion
regular en sangre de amplificacién de acidos nucleicos o antigenemia
viral. Una vez que la replicacion viral alcanza un determinado umbral
se inicia tratamiento antiviral para prevenir la progresiéon a una en-
fermedad sintomatica. Ambas estrategias, comparadas con placebo,
son eficaces en la prevencién de la enfermedad por CMV en los re-
ceptores de TOS segtin varios metaanalisis*® y cada una de ellas pre-
senta ventajas e inconvenientes. No obstante, hay pocos estudios que
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hayan comparado ambas aproximaciones a la prevencion de la enfer-
medad por CMV en el receptor de TOS.

Profilaxis

La profilaxis universal se basa en la administracién de un trata-
miento antiviral a todos los receptores de un TOS con riesgo de desa-
rrollar una enfermedad por CMV (o0 a un grupo concreto) de forma
precoz tras el trasplante y durante un periodo determinado. Se con-
sideran de alto riesgo (incidencia de enfermedad superior al 50%) los
receptores seronegativos para CMV trasplantados con un donante
seropositivo o los receptores seropositivos de érganos con abundan-
te tejido linfoide, reservorio de CMV, como el pulmén o el intestino.
El resto de receptores seropositivos se consideran de bajo riesgo (in-
cidencia aproximada del 10 al 15%). En los receptores seronegativos
de donante seronegativo (menos del 1% de los casos), el método mas
eficaz para evitar el contagio es transfundir hemoderivados de do-
nantes seronegativos o pobres en leucocitos. Otras situaciones de
riesgo, en las que cabe contemplar la profilaxis, son el tratamiento
del rechazo agudo con altas dosis de corticosteroides (incidencia de
enfermedad del 65%) o tras la administracién de timoglobulina (inci-
dencia de enfermedad alrededor del 30%).

Los beneficios de la profilaxis universal se han demostrado en en-
sayos clinicos, en los cuales se ha comparado esta estrategia frente a
no profilaxis o placebo. En estos ensayos, la administracién de profi-
laxis se ha asociado con una reduccién de la incidencia de enferme-
dad por CMV de entre el 58-80%°. La profilaxis presenta, ademas,
ventajas adicionales a la propia prevencién de la enfermedad por
CMV, como evitar la reactivacién de otros herpesvirus como el virus
del herpes humano 6 o la disminucién de los efectos indirectos rela-
cionados con CMV. Diversos metaanalisis han demostrado que la
profilaxis se asocia a una disminucién de la incidencia de pérdida del
injerto y de la aparicion de infecciones oportunistas, y a una mejora
de la supervivencia®®. Sin embargo, esta estrategia presenta proble-
mas potenciales, como la aparicién de enfermedad tardia o de resis-
tencias’.

Los farmacos que se han utilizado en la profilaxis de la enferme-
dad por CMV incluyen ganciclovir, valganciclovir, aciclovir, valaciclo-
vir e inmunoglobulinas (tabla 1). Ganciclovir tiene presentacién tan-
to oral como intravenosa (i.v.), si bien la primera no esta disponible
en nuestro pais. Valganciclovir es un profairmaco de ganciclovir que
mejora la biodisponibilidad de este Gltimo (el 60 frente al 9%). Se han
realizado diversos ensayos aleatorizados multicéntricos, que compa-
ran ganciclovir, valganciclovir y valaciclovir®®. En un ensayo
(PV16000) con 372 receptores de TOS (renal, hepatico y cardiaco)
seronegativos para CMV de donantes seropositivos se compar6 la
profilaxis durante 3 meses de ganciclovir oral frente a valganciclovir.
La incidencia de enfermedad por CMV, de forma global, alos 6 y 12
meses fue comparable en las 2 ramas (el 17,2% para valganciclovir
frente al 18,4% para ganciclovir a los 12 meses). Sin embargo, se ob-
servo una mayor incidencia de enfermedad especifica del 6rgano en
los receptores de trasplante hepético en la rama de valganciclovir®.
Por este motivo, algunos autores no lo recomiendan en este contex-
to; ademas, existe una alerta de seguridad por parte de la Food and
Drug Administration". En un ensayo mas reciente (estudio IMPACT)
se comparod la profilaxis con valganciclovir en 318 receptores de tras-
plante renal de alto riesgo (receptores seronegativos de donantes
seropositivos) durante 100 dias frente a 200. La incidencia de enfer-
medad por CMV a los 2 afios de seguimiento fue del 38,7 frente al
21,3%". En el caso del trasplante pulmonar, los datos existentes tam-
bién sugieren que la incidencia de la enfermedad por CMV es elevada
con cortos periodos de profilaxis y disminuye si son de 6 meses o
superiores'>*, El aciclovir tiene menor actividad frente a CMV y ya se
demostré en los primeros estudios comparativos que era inferior a
ganciclovir’. Sin embargo, la dosis de aciclovir utilizada en ese pri-
mer trabajo era baja (1,2 g/dia)". Otros estudios comparativos de aci-

Tabla 1
Antivirales utilizados actualmente en la profilaxis de la enfermedad por
citomegalovirus

Antiviral Dosis Observaciones

Administracion sencilla,
leucopenia

Valganciclovir 900 mg 1 vez al dia

Ganciclovir intravenoso 5 mg/kg 1 vez al dia Requiere acceso venoso,

leucopenia

Valaciclovir 2gcada6h Neurotoxicidad, exceso

pastillas

clovir frente a ganciclovir presentan diferentes problemas en su di-
sefio, como diferentes factores de riesgo para desarrollar enfermedad
por CMV entre las poblaciones a comparar?®, utilizar aciclovir en am-
bas ramas' o utilizar la via i.v. s6lo para ganciclovir'®. Por lo tanto,
para algunos autores no existe evidencia suficiente para decidir que
ganciclovir o su profairmaco, valganciclovir, sea superior a aciclovir
en profilaxis™. A pesar de todo ello, actualmente, aciclovir no se re-
comienda de forma especifica para la profilaxis frente a CMV*-%,

La eficacia de la profilaxis basada en la administracién de inmuno-
globulinas no se ha estudiado mayoritariamente en ensayos aleatori-
zados, doble ciego, por lo que la evidencia al respecto es pobre, a pesar
de su utilizacién en determinados programas de trasplante toracico
asociadas a los antivirales?. Por otra parte, la inmunizacién activa con
vacunas desarrollada a partir de las cepas Towne y Toledo no ha de-
mostrado ser eficaz. Actualmente se investiga en vacunas a partir de
glucoproteinas recombinante de la envoltura viral (gB y gH)®.

Aunque los beneficios de la profilaxis frente a los efectos indirec-
tos relacionados con la infeccién por CMV no se han podido demos-
trar de forma concluyente, un estudio objetivé que valaciclovir a la
dosis de 8 g/dia administrado durante 90 dias reducia la incidencia
de rechazo agudo en receptores seronegativos para CMV®.

Cabe resaltar que la profilaxis se recomienda basindose en las
dosis establecidas, tal y como refleja la tabla 1, y ajustadas a funcién
renal. Un metaandlisis ha considerado la administracién de valganci-
clovir a dosis de 450 mg/dia por su eficacia equivalente en cuanto a
la profilaxis, pero con menor incidencia de leucopenia y de rechazo
agudo respecto a la dosis de 900 mg/dia*.

La resistencia a ganciclovir se asocia, en parte, a la administracién
de profilaxis, especialmente durante periodos prolongados o a dosis
bajas. Otros factores de riesgo serian la serodiscordancia donante/
receptor, una inmunosupresién elevada o el trasplante pulmonar. La
incidencia de este problema se sitda alrededor del 1,9% en profilaxis
con ganciclovir e inferior con valganciclovir'®?,

El principal problema con la profilaxis frente a CMV es la enfer-
medad tardia, definida como la aparecida tras la retirada de la profi-
laxis antiviral. Si la profilaxis la usamos por un periodo de 3 meses,
la enfermedad tardia ocurre entre el tercer y el sexto mes tras el
trasplante, con una incidencia estimada del 17 al 37% entre los recep-
tores seronegativos de donantes seropositivos'®?2. La enfermedad
tardia contribuye a un aumento tanto en la morbilidad como en la
mortalidad?®. La aparicién tardia de enfermedad por CMV probable-
mente se deba a una alteracién en la reconstitucion inmune depen-
diente de los linfocitos T especificos frente al virus en relacién con la
ausencia de exposicion debida a la supresién de la replicacién de éste
por parte del antiviral. Los factores de riesgo relacionados con este
problema son la serodiscordancia donante/receptor frente a CMV, la
intensidad de la inmunosupresion y el rechazo?. Esta complicacién
se deberia controlar mediante la monitorizacién de la carga viral tras
la finalizacién de la profilaxis, aunque su periodicidad e, incluso, su
utilidad estan por establecer® o con la prolongacién de la profilaxis
por periodos superiores a 3 meses, como por ejemplo se ha observa-
do en el caso de serodiscordancia en trasplante renal al prolongarla
a 6 meses'.
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Tratamiento anticipado

El principio bésico del tratamiento anticipado es detectar la pre-
sencia de replicacién viral antes del desarrollo de sintomas, momen-
to en el que se administraria el tratamiento antiviral para prevenir la
progresion de la infeccién?®-'. Con el tratamiento anticipado se reali-
za una monitorizacién de la replicacion viral a intervalos regulares
con el objetivo de detectar viremias asintomaticas.

Una vez que la replicacién viral alcanza un determinado umbral
se inicia tratamiento antiviral para prevenir la progresién a una en-
fermedad sintomatica. El tratamiento anticipado tiene las ventajas
potenciales de exponer a farmacos antivirales sélo a los pacientes
con riesgo elevado de desarrollar enfermedad y, con ello, reducir
toxicidad y coste. Sin embargo, el éxito de esta estrategia de preven-
cién estriba en un adecuado seguimiento de los pacientes en lo que
respecta a la técnica diagnéstica empleada, la frecuencia y la dura-
cién de la monitorizacién de la viremia, asi como en una correcta
eleccion de los candidatos a dicha estrategia de prevencion.

Tanto la deteccién de antigenemia pp65 como la técnica de PCR
cuantitativa se pueden utilizar para guiar el tratamiento anticipado.
La técnica de antigenemia pp65 detecta el antigeno pp65 del virus en
los leucocitos de sangre periférica mediante inmunofluorescencia
indirecta; sin embargo, tiene como inconvenientes que la muestra
debe ser procesada en las 6-8 h siguientes a la extraccion, la imposi-
bilidad de su aplicacién en pacientes neutropénicos y que su inter-
pretacion es subjetiva. La PCR a tiempo real (RT-PCR) de CMV ha de-
mostrado ser Gtil para el diagnéstico de la infeccién por CMV y
monitorizacion de la respuesta al tratamiento antiviral. Esta técnica
también ofrece algunas ventajas sobre otras técnicas de PCR, como
sensibilidad, rapidez, amplio intervalo de linealidad y riesgo reduci-
do de contaminacion32. La RT-PCR ofrece una mayor sensibilidad que
la deteccién de antigenemia pp65. Estudios comparativos realizados
en receptores de TOS de alto riesgo objetivaron que en el 42,6% de las
determinaciones, la RT-PCR de CMV era positiva y la deteccién de
antigenemia era negativa, mientras que en ningdn caso ocurri6 lo
contrario®. Por esta razdn, y dado que para guiar el tratamiento an-
ticipado es recomendable el uso de una técnica muy sensible, espe-
cialmente en las poblaciones de alto riesgo, parece razonable reco-
mendar el empleo de estos métodos moleculares, aunque el empleo
de la antigenemia continda siendo aceptable.

Para guiar el tratamiento anticipado es necesario establecer un
punto de corte a partir del cual ha de iniciarse el tratamiento antivi-
ral; sin embargo, no hay puntos de corte estandarizados y universal-
mente aceptados, por lo que cada centro debe validar su propio pun-
to de corte para el tratamiento anticipado.

La frecuencia 6ptima de monitorizacién no esta establecida y de-
pendera del riesgo de enfermedad por CMV que tenga el paciente. En
general, en pacientes de alto riesgo la periodicidad sera semanal du-
rante los primeros 100 dias y quincenal de los dias 100 a 180%*. En
pacientes de bajo riesgo la periodicidad de la determinacién seria
bisemanal hasta la semana 14 y posteriormente mensual hasta el
sexto mes®.

Aunque la recidiva de la viremia es frecuente tras el tratamiento
anticipado, ésta generalmente se soluciona con un nuevo curso de
tratamiento. En pacientes de alto riesgo la frecuencia de recidiva de
la viremia ocurre hasta en el 40%3'.

Casi todos los estudios de tratamiento anticipado han sido reali-
zados en receptores de trasplante renal, hepatico o cardiaco. En el
trasplante pulmonar, intestinal y renopancreético, la eficacia y segu-
ridad del tratamiento anticipado no ha sido bien estudiada, por lo
que no se recomienda su uso.

Diversos estudios han mostrado que el tratamiento anticipado es
eficaz en la reduccién de la enfermedad por CMV en el receptor de
TOS]9,31,35.

Paya et al*®, en un ensayo clinico realizado en receptores de tras-
plante hepatico, demostraron que el tratamiento anticipado con gan-

ciclovir oral reducia la incidencia de enfermedad por CMV respecto a
placebo (el 12 frente al 0%). Esta reduccién también ocurria en pa-
cientes de alto riesgo (R-/D+) (el 35 frente al 0%).

Otro estudio realizado en receptores de trasplante renal mostré
cémo el uso de tratamiento anticipado con ganciclovir oral reducia
en pacientes con antigenemia positiva el riesgo de enfermedad por
CMV3s,

En pacientes de alto riesgo para la enfermedad por CMV, el tipo
de estrategia de prevencién de CMV esta debatido, pero en general se
inclinan por la realizacién de profilaxis sobre el tratamiento
anticipado'>?°; sin embargo, en el grupo de pacientes de bajo riesgo,
fundamentalmente conformado por receptores de higado, corazén o
rifién con serologia positiva frente a CMV, el tratamiento anticipado
es la estrategia recomendada’.

Un estudio realizado en receptores de trasplante hepatico en los
que se usé como estrategia de prevencion el tratamiento anticipado
mostré que con un seguimiento adecuado, el riesgo de enfermedad
por CMV era el mismo en pacientes de alto y bajo riesgo para CMV=',

Un metaanadlisis incluyé 10 ensayos (476 pacientes), de los cuales
en 6 se comparaba el tratamiento anticipado con placebo o trata-
miento estandar (tratamiento de la enfermedad por CMV sintomati-
ca), en 3 el tratamiento anticipado respecto a profilaxis antiviral y en
1 el tratamiento anticipado por via oral frente a i.v. Comparado con
placebo o tratamiento estandar, el tratamiento anticipado reducia de
forma significativa (un 71%) el riesgo de enfermedad por CMV, pero
no el de rechazo ni el de mortalidad. No se observaron diferencias en
cuanto a incidencia de enfermedad por CMV, rechazo o mortalidad
cuando se comparaba el tratamiento anticipado con la profilaxis,
aunque estos Gltimos tenian mas riesgo de leucopenia®.

Un beneficio del tratamiento anticipado es una menor incidencia
de enfermedad tardia por CMV. La enfermedad tardia por CMV, defi-
nida como la que ocurre mas alla de los primeros 3 meses del tras-
plante, es una complicacién frecuente con profilaxis con valganciclo-
vir y es excepcional en los pacientes que reciben tratamiento
anticipado, incluidos los receptores de alto riesgo®s. Aunque no estan
bien definidas las razones de este hecho, es posible que la replicacion
viral controlada que ocurre con el tratamiento anticipado permita
una exposicion antigénica que permita el desarrollo de inmunidad
especifica de CMV, que es critica para el control a largo plazo del vi-
rus. Recientemente, BenMarzouk-Hidalgo et al** mostraron que la
respuesta inmune especifica se desarrolla de forma precoz, en una
mediana de 12 semanas postrasplante, tras 1 o 2 episodios de repli-
cacién en todos los 21 receptores seronegativos de un érgano seropo-
sitivo que recibieron tratamiento anticipado con valganciclovir. Asi-
mismo, las cargas virales fueron menores tras la adquisicion de la
inmunidad celular y una vez adquirida la respuesta inmune especifi-
ca frente a CMV, ésta tuvo un efecto terapéutico frente a la infeccién
por CMV, ya que los pacientes controlaron los posteriores episodios
de replicacién de CMV sin necesidad de tratamiento antiviral. Nin-
gln paciente desarroll6 enfermedad tardia por CMV. Este estudio
tiene como limitacién el escaso ndmero de casos incluidos y la au-
sencia de grupo control; sin embargo, demuestra que la respuesta
inmune especifica es adquirida precozmente con tratamiento antici-
pado y que es potencialmente terapéutica. Por el contrario, un estu-
dio realizado en pacientes de alto riesgo (D+/R-) mostré la ausencia
de inmunidad especifica durante el periodo de profilaxis, y que tan
s6lo el 38% de los pacientes desarroll6 una respuesta inmune especi-
fica al afio del trasplante, siempre precedida de viremia®, lo cual jus-
tificaria la aparicién de enfermedad por CMV tardia.

Un aspecto no aclarado es si la viremia controlada que ocurre con
el tratamiento anticipado puede suponer un mayor riesgo de efectos
indirectos en el paciente respecto a cuando se usa profilaxis univer-
sal. Un estudio realizado en receptores de trasplante hepatico no ob-
servo diferencias en cuanto a la aparicién de efectos indirectos (mor-
talidad, rechazo, otras infecciones) en pacientes de bajo y alto riesgo
tratados con valganciclovir por viremias asintomaticas®'.
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Comparacion tratamiento anticipado y profilaxis universal

Hay pocos estudios que comparen ambas estrategias. En un meta-
andlisis en el que se compara la eficacia de la profilaxis universal y el
tratamiento anticipado con ganciclovir, se identificaron 17 ensayos cli-
nicos de profilaxis universal y 9 de tratamiento anticipado con 1.560 y
457 pacientes incluidos, respectivamente. En total, las tasas de enfer-
medad por CMV en los grupos control, aproximadamente el 26%, fue-
ron similares en todos los estudios. El riesgo relativo de enfermedad
por CMV en el grupo de pacientes con tratamiento anticipado fue de
0,30 (intervalo de confianza [IC] del 95%, 0,15-0,60) y con profilaxis,
excluyendo pacientes de alto riesgo, fue del 0,34 (IC del 95%, 0,24-
0,48), no observandose diferencias significativas en la incidencia de
enfermedad por CMV, mortalidad o rechazo entre ambas estrategias.
Sin embargo, no se podian extraer conclusiones con relaciéon a la pér-
dida del injerto y las infecciones oportunistas por falta de datosS.

Otro metaanalisis, que compara placebo o ausencia de tratamiento
con profilaxis universal y tratamiento anticipado, incluyendo 17 ensa-
yos y 1.980 pacientes, mostré que ambas estrategias reducian la inci-
dencia de enfermedad de 6rgano; sin embargo, el tratamiento antici-
pado no reducia el riesgo en los pacientes seronegativos para CMV
pretrasplante y con induccién con anticuerpos. Ambas estrategias re-
ducian el riesgo de rechazo, aunque sélo la profilaxis universal reducia
de forma significativa el riesgo de infecciones bacterianas y flingicas
(odds ratio [OR]: 0,49; IC del 95%, 0,36-0,67) y muerte (OR: 0,62; IC del
95%, 0,40-0,96). La mayoria de los estudios incluidos en este metaana-
lisis son pequefios y abiertos, no incluyen todos los puntos finales y no
muestran beneficios en la mortalidad por separado®.

Khoury et al*°, en un ensayo clinico en el que se aleatorizaban 49
receptores de trasplante renal por rama para recibir profilaxis con
valganciclovir 900 mg/dia durante 100 dias o tratamiento anticipado
(900 mg/12 h durante 21 dias), no observaron diferencias en la inci-
dencia de enfermedad por CMV y el coste entre ambas estrategias,
incluyendo el subgrupo de pacientes de alto riesgo. S6lo se observd
replicacion tardia en los pacientes que recibian profilaxis (24%).

Kliem el al*, en un estudio comparativo realizado en receptores
de trasplante renal, compararon profilaxis con valganciclovir con tra-
tamiento anticipado con ganciclovir i.v. en 148 receptores de tras-
plante renal, observando una mayor frecuencia de infeccién por CMV
en el grupo de tratamiento anticipado (el 51 frente al 18%), sin dife-
rencias en el aclaramiento de creatinina al afio. Sin embargo, la su-
pervivencia del injerto a los 4 afios fue menor en el grupo que pade-
ci6 infeccion por CMV y en el que recibié tratamiento anticipado.
Cuando se incluyé la muerte en el analisis, estas diferencias no fue-
ron significativas.

La profilaxis universal presenta el beneficio de prevenir potencial-
mente la reactivacion de otros herpesvirus, asi como evitar la apari-
cién de efectos indirectos y la necesidad de obtencién de muestras
repetidas para cuantificar la carga viral o antigenemia. Sin embargo, la
exposicién prolongada a farmacos antivirales puede suponer un ma-
yor riesgo de aparicién de resistencias y de toxicidad relacionada con
el tratamiento antiviral. Ademas, la profilaxis universal se ha relacio-
nado con la aparicién de enfermedad tardia por CMV debido, proba-
blemente, a un déficit en el desarrollo de inmunidad celular especifica
frente al virus*. Por otro lado, la terapia anticipada permite disminuir
el coste y la toxicidad de los farmacos antivirales, y permite el desarro-
llo de inmunidad celular especifica evitando el desarrollo de enferme-
dad tardia por CMV?3. Sin embargo, esta estrategia s6lo puede realizar-
se si se asegura una monitorizacién estrecha de la replicacién viral y
por ello dependera de la existencia de una adecuada logistica en cada
centro de trasplante (tabla 2).

Conclusiones

Ambas estrategias, profilaxis y tratamiento anticipado, han de-
mostrado ser efectivas para la prevencion de la enfermedad por CMV,

Tabla 2
Principales diferencias entre profilaxis y tratamiento anticipado

Estrategia Ventajas Inconvenientes

Profilaxis Disminucién de incidencia de Aparicion de enfermedad

enfermedades oportunistas tardia

Aumenta supervivencia del
injerto

Mayor incidencia de

resistencia antiviral
Disminuye episodios de rechazo Mayor riesgo de leucopenia

Tratamiento
anticipado

Enfermedad tardia excepcional.
Menores efectos secundarios

Logistica complicada

Menor coste

cada una con sus ventajas e inconvenientes. Sin embargo, para los
TOS de mayor riesgo, como el pulmonar y el intestinal, o el pediatri-
o, no hay evidencia suficiente para recomendar el tratamiento anti-
cipado, por lo que la profilaxis universal seria la estrategia de elec-
cién. En el resto de TOS ambas estrategias son adecuadas, si bien las
guias se inclinan por la profilaxis para los receptores seronegativos
de donante seropositivo (decisién basada en los datos disponibles
que sugieren una mejor supervivencia del injerto y una mejor evolu-
cion clinica) y el tratamiento anticipado para los receptores seropo-
sitivos, siempre que la logistica sea la adecuada para realizar el segui-
miento™-2!,
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