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FORMACION MEDICA CONTINUADA

Infecciones transmitidas por el donante

Oscar Len y Albert Pahissa
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El tratamiento inmunosupresor que recibe el receptor

de un trasplante de 6rgano sélido dificulta la respuesta
defensiva frente a la infeccion. La transmision de la misma
desde un donante puede provocar la disfuncion o pérdida
del injerto e, incluso, la muerte del receptor si no se
establecen las medidas preventivas oportunas. Este riesgo
potencial debe ser evaluado minuciosamente con la
intencion de optimizar el uso de drganos, especialmente
en aquellos casos procedentes de donantes infectados,

sin aumentar la disfuncién del injerto y la morbimortalidad
en el receptor. Este articulo pretende revisar los
conocimientos actuales sobre el cribado de las infecciones
en los donantes potenciales y discutir la relacion

riesgo-beneficio para usar 6rganos de donantes infectados.

Palabras clave: Infeccion del donante. Trasplante de
organo sélido. Transmision de donante-receptor.

Donor-transmitted infections

The defence response to infectious agents is
compromised in solid organ recipients because of their
immunosuppressive treatment. Transmission of infection
from a donor organ can result in dysfunction or loss

of the allograft, and may lead to death of the recipient

if adequate preventive measures are not taken. This
potential risk should be thoroughly assessed, particularly
in the case of organs from infected donors, in order to
optimize organ use without increasing the incidence of
graft dysfunction and recipient morbidity and mortality.
This article reviews the current knowledge regarding
screening for infection in potential donors and discusses
risk-benefit considerations related to the use of organs
from infected donors.
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Introduccion

La correcta evaluacién pretrasplante de los donantes po-
tenciales es esencial en el trasplante de érgano sélido. Los
objetivos del cribado en enfermedades infecciosas son va-
rios; por un lado, identificar la presencia de microorganis-
mos transmisibles que desaconsejen el uso de érganos; por
otro, diagnosticar y tratar las infecciones activas pretras-
plante y, finalmente, definir los niveles de riesgo para de-
terminadas patologias infecciosas con el fin de poder de-
terminar las mejores estrategias preventivas en el periodo
postrasplante. A pesar del consenso que existe para pro-
ceder al cribado de determinadas infecciones, el tipo de
pruebas realizadas y la repercusién de las mismas sobre la
estrategia que hay que seguir en el periodo postrasplante
varia en cada centro. Diferentes sociedades e instituciones
han elaborado guias referentes al cribado pretrasplante y
a las actuaciones derivadas del mismo!”.

En este capitulo revisaremos la informacion relacionada
con las medidas de cribado encaminadas a minimizar la
transmisién de la infeccién del donante al receptor de un
trasplante de 6rgano sélido. Asi mismo realizaremos unas
consideraciones iniciales diferenciales entre el donante
vivo y el de cadaver y el donante inmigrante o procedente
de viajes de zonas con procesos infecciosos autéctonos.

Donante vivo frente al donante cadaver

La diferencia principal radica en el periodo de tiempo
que disponemos para actuar en el caso de detectar una in-
feccién. En el donante vivo se puede tratar la infeccion ac-
tiva y diferir el trasplante hasta su resolucién. El cribado
de la infeccion se realiza en el mismo centro y se procede al
seguimiento clinico desde la inclusién en el programa de
trasplante hasta la realizacién del mismo. El cribado debe
incluir la historia clinica detallada y la exploracion fisica
minuciosa, asi como los estudios seroldgicos (tabla 1) y ra-
dioldgicos necesarios. La historia clinica incluird datos so-
bre las infecciones pasadas, vacunas administradas, viajes
realizados y la préctica de conductas de riesgo (adiccién a
drogas por via parenteral [ADVP], relaciones sexuales).

Sin embargo, en el donante cadaver sélo dispondremos
de horas para la evaluacion pretrasplante. En ese periodo
el laboratorio debe generar la informacion suficiente para
determinar la idoneidad del potencial donante. Dado este
corto espacio de tiempo, existe la posibilidad de que ciertas
infecciones se hallen en un estadio precoz o periodo ven-
tana, previo a la generacion de anticuerpos$; ello convierte
en esencial la identificacién, a través de la historia clinica,
de los posibles riesgos que no se reflejen en los estudios se-
rolégicos. Ademas, algunas infecciones como, por ejemplo,
la bacteriemia, se diagnosticaran con posterioridad al
trasplante’. En el futuro, las técnicas de diagnéstico mo-
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lecular tendran la capacidad de detectar en un breve pe-
riodo de tiempo ciertas infecciones. Pero, actualmente y
excepto en los casos que se comentardan més adelante, no
debe recomendarse la toma de decisiones basadas en los
resultados obtenidos con las actuales técnicas en biologia
molecular. Ello se fundamenta en su falta de homologa-
cién para el uso diagnéstico, el desconocimiento de su ren-
dimiento sobre muestras de donantes de 6rganos en tér-
minos tanto de sensibilidad como de especificidad y en la
complejidad intrinseca de las mismas que las hace dificil-
mente adaptables a las situaciones de urgencia y no permi-
te asegurar un adecuado y uniforme nivel de calidad.

Donante inmigrante o procedente de viajes
tropicales

El fenémeno de la inmigracién ha presentado un impor-
tante auge en nuestro pais en los ultimos anos. Actual-
mente las personas inmigrantes constituyen alrededor

del 5% de la poblacién si bien en determinadas zonas pue-
den llegar a ser el 15 0 20%. Este grupo de poblacién pue-
de presentar una serie de enfermedades no incluidas en
el cribado habitual de las enfermedades infecciosas trans-
misibles. Como concepto, ante todo donante extranjero o
autéctono pero que haya viajado al extranjero en los ulti-
mos 5 anos se deberd realizar la evaluacién de las infec-
ciones endémicas en la regién de procedencia (tabla 1).
En los apartados correspondientes de este articulo se re-
visan las infecciones transmisibles prevalentes en otras
zonas geograficas.

Infecciones bacterianas

En el donante vivo las infecciones del tracto respirato-
rio, urinario o de otras localizaciones deben ser tratadas
correctamente y su resoluciéon debe ser documentada an-
tes de proceder al trasplante. Es obligado tener una pre-
caucién especial en los donantes renales potenciales con la

TABLA 1. Serologias que hay que realizar en el donante y conducta que se debe seguir en caso de positividad

Usuales
Anticuerpos totales frente a VIH-1 y VIH-2*

Anticuerpos totales frente a VHC*

Exclusion como donante

Exclusion como donante (puede ser utilizado en receptores seropositivos

bajo consentimiento informado)

Antigeno superficie VHB (HBsAg)*

Virus delta+: exclusiéon como donante

Virus delta—: valorar trasplante en receptor HBsAg+

Anticuerpo frente core VHB (HBcAc IgM e IgG)

IgM+: exclusién como donante

IgG+: alto riesgo de transmision en caso de trasplante hepatico
(puede ser utilizado bajo profilaxis intensa)

Pruebas reaginicas*

Si existe confirmacion por pruebas treponémicas pautar penicilina

benzatina en receptor

Anticuerpos IgG frente a CMV

En conjuncién con la serologia en el receptor determinara la profilaxis

que hay que seguir

Anticuerpos frente a Toxoplasma sp.
(especialmente trasplante de corazon)

Anticuerpos frente a VEB**

En inmigrante o viaje tropical
(segun zonas geograficas)***
Anticuerpos IgG frente HTLV-I y HTLV-II*

Serologia para Strongyloides sp.
(y busqueda de parasitos en heces)

Trematodos (examen de huevos en heces, orina y esputo)
Serologia para Histoplasma capsulatum
Serologia para Coccidioides immitis

Serologia para Trypanosoma cruzi*

Plasmodium sp. (frotis y gota gruesa, posibilidad
de deteccién antigeno por inmunocromatografia)

Infecciones que hay que considerar en el cribado
Virus del Nilo Occidental (donantes de zonas endémicas)

Virus del herpes humano 8

Virus del herpes humano 6 (en trasplante pedidtrico)**

Profilaxis con cotrimoxazol en receptores de trasplante cardiaco
seronegativos

Considerar la monitorizacién de la carga viral en receptores
seronegativos

Exclusion como donante (puede ser utilizado en urgencia o
bajo consentimiento informado)

Seguimiento clinico estrecho

Tratamiento especifico y seguimiento
Seguimiento clinico estrecho. Posibilidad de reactivacién
En trasplante pulmonar valorar azoles de 7 a 10 dias en el receptor

Infeccién aguda: exclusién como donante
Infeccién crénica: exclusion en trasplante cardiaco

Fallecimiento por malaria: exclusién como donante
Parasitacion: tratamiento antipaludico precoz donante y receptor

*En este caso la determinacién se debe realizar previamente a la extraccién del 6rgano.
**Particularmente importante en trasplante pediatrico donde el receptor tiene una mayor probabilidad de ser seronegativo.

*#*Ver texto.

VIH: virus de la inmunodeficiencia humana; VHC: virus de la hepatitis C; VHB: virus de la hepatitis B; CMV: citomegalovirus; VEB: virus

Epstein-Barr; HTLV: virus linfotrépico humano.
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infeccién del tracto urinario para asegurarse que la misma
no es representativa de una infeccién oculta parenquima-
tosa. La sifilis puede estar latente o ser asintomatica y
precisa de tratamiento si el intervalo al trasplante lo per-
mite. Sin embargo, su transmision al receptor es muy rara
y no significa una contraindicacién para la donacién si el
receptor recibe tratamiento con penicilina benzatina8.

El donante cadaver suele estar ubicado en unidades de
cuidados intensivos o similares donde si la estancia se pro-
longa la incidencia de infeccion puede llegar a ser del 40%
(predominantemente pulmonar o relacionada con los ca-
téteres). Por ello debe ser cuidadosamente evaluado me-
diante una revision de la historia clinica y una exploracién
fisica exhaustiva, radiologia y cultivos. Los donantes que
presenten una probable infeccién bacteriana con inestabi-
lidad hemodindmica, disfuncién multiorgdnica o mala res-
puesta al tratamiento antibiético durante 48 h no se selec-
cionaron para el trasplante. En caso contrario, los 6rganos
que no se consideren directamente infectados podran ser
utilizados con la condicién de completar en el receptor el
tratamiento antibiético iniciado en el donante.

Seria deseable obtener siempre hemocultivos de los do-
nantes potenciales ya que la incidencia de bacteriemia
oculta se cifra en un 5%, independientemente de la clinica
que presenten®. En estos casos existe el riesgo de que el re-
ceptor sufra una sepsis si la profilaxis antibiética del pro-
cedimiento quirdrgico no se ajusta a la sensibilidad del
microorganismo implicado. Ademads cabe la posibilidad,
documentada en la literatura especializada, de desarrollar
aneurismas micéticos en las anastomosis vasculares, es-
pecialmente por microorganismos virulentos como Staphy-
lococcus aureus o Pseudomonas aeruginosa'®. Si bien se
han publicado estudios que demuestran ausencia de
transmision de la infeccion en casos de bacteriemia en el
donante cuando el receptor recibe tratamiento antibiético
adecuado por una media de 3,8 dias tras el trasplante?,
quiza seria prudente alargar el tratamiento al menos du-
rante una semana.

Por lo general, no existe suficiente evidencia para reco-
mendar la realizacién de tratamiento antibiético al recep-
tor de un 6rgano proveniente de un donante cadaver con
una infeccién no bacteriémica, localizada, que no afecta el
6rgano que hay que trasplantar, con la excepcion de la me-
ningitis. De donantes con meningitis bacteriana se han
realizado trasplantes sin complicaciones siempre que
han recibido tratamiento antibiético adecuado tanto el do-
nante como el receptor!?,

La colonizaciéon pulmonar del donante de trasplante de
pulmén merece una atencion especial. Este es un hecho
muy frecuente ya que los rganos estdn en contacto direc-
to con el entorno. Un estudio realizado en el Hospital Vall
d’Hebron cifré la tasa de infeccién del donante en el 52%12.
La broncoscopia al donante, en el momento del trasplante,
nos permitira conocer la flora implicada en caso de coloni-
zacién y asi poder dirigir la terapia antibiética de forma
selectiva frente a los microorganismos aislados. Con ello
conseguiremos prevenir la infeccién invasora en el recep-
tor!2. A pesar de ello se aconseja no utilizar los pulmones
colonizados por bacterias multirresistentes como P. aeru-
ginosa, Alcalygenes spp., S. aureus meticilin resistente u
hongos filamentosos como Aspergillus spp.

Finalmente se puede producir la contaminacién del 6r-
gano durante el procedimiento de extraccién y manipula-
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cién. Algunos autores recomiendan la administracién de
antibiéticos al receptor si se aislan microorganismos en el
liquido de perfusién dado el riesgo previamente descrito de
aneurismas micéticos. La duracion seria de 14 dias para
los microorganismos mas virulentos como S. aureus, baci-
los gramnegativos o Candida spp. Para otros microorga-
nismos el tratamiento podria ser de menor duracién. Sin
embargo existe un estudio que no pudo relacionar la posi-
tividad de los cultivos de auricula izquierda o del liquido
de preservacion y la infeccion posterior en el trasplante de
corazén, aunque algunos pacientes recibieron terapia an-
tibidtica especificamente dirigidals.

Recientemente (afios 2004-2005) se realizé un estudio en
el seno de RESITRA (Red Estudio Infeccién en el Trasplan-
te) con el objetivo de conocer la epidemiologia de la trans-
mision de la infeccion del donante al receptor. E1 10% de los
3.300 trasplantes de 6rgano sélido realizados procedian de
un donante infectado: neumonia, meningitis, bacteriemia,
pielonefritis o infeccién del liquido de preservacién fueron
los diagnédsticos méas comunes. Sin embargo, la tasa de
transmision fue tnicamente del 1,7%. Como conclusion,
probablemente cualquier paciente con una infeccién trata-
ble debe ser considerado como un donante potencial.

Infecciones micobacterianas

La transmisiéon de Mycobacterium tuberculosis en el
trasplante de 6rgano sélido esta bien documentada; la
enfermedad se inicia en el 6rgano trasplantado desde
donde se disemina posteriormente. De hecho en una revi-
sién de 511 pacientes con tuberculosis postrasplante el
4% se consideraron de transmisién a través del donante?®.
En el potencial donante vivo se debe practicar una intra-
dermorreaccién de Mantoux (derivado proteico purifica-
do [PPD]), y en caso de ser positiva, debe descartarse la
existencia de enfermedad activa. Una radiografia de to6-
rax o la presencia de sintomas sugestivos de enfermedad
activa deben conllevar la realizacién de cultivos de espu-
to. En el caso de donante vivo renal se deben practicar
urocultivos para micobacterias. En la actualidad el diag-
néstico por técnicas moleculares podria ser de gran ayuda
para identificar los donantes potenciales con enfermedad
activa ya que si bien, en el donante cadaver la realiza-
cion de la intradermorreaccién de Mantoux no llega a
ofrecernos informacion, el mero hecho de sospechar infec-
cién activa por M. tuberculosis imposibilita la donacién.

Los donantes con un PPD positivo pero que no han reci-
bido profilaxis ni tratamiento y sin evidencia de enferme-
dad activa se consideran adecuados. Sin embargo, algunos
autores lo considerarian indicacion para la realizacion de
profilaxis con isoniazida en el receptor. Esta decisién vie-
ne apoyada por el bajo de riesgo de hepatotoxicidad de la
isoniazida especialmente en los trasplantes no hepaticos?®.

El paciente con tuberculosis localizada (pulmonar) que
haya recibido més de 3 meses de tratamiento (documen-
tado y correcto), puede ser donante de 6rganos (excepto el
pulmoén) y continuar con el tratamiento antituberculoso en
el receptor. Ahora bien, la tuberculosis miliar es una con-
traindicacién absoluta para la utilizacién de cualquier
o6rgano. A pesar de ello, en el estudio ya mencionado de
RESITRA, se recogié6 la realizacién de dos implantes re-
nales procedentes de un donante en el que el estudio au-
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tépsico demostré la existencia de tuberculosis miliar. En
ambos se procedi6 a la realizacién de tratamiento antitu-
berculoso sin observarse infeccién activa ni disfuncién del
injerto en el seguimiento!.

Infecciones fingicas

Cualquier tipo de enfermedad flingica invasora en el
donante es una contraindicacién formal para el trasplan-
te. En este contexto se incluyen, por ejemplo, el donante
fallecido por meningitis criptocécica (Cryptococccus neo-
formans), a pesar de no haberse comunicado ningtn caso
de transmisio6n, la candidemia o las infecciones por hongos
filamentosos como Aspergillus spp. o la mucormicosis.

Por otra parte, se debe tener en cuenta que algunas mi-
cosis endémicas (p. €j., las causadas por hongos dimérfi-
cos) pueden presentarse de forma silente. Asi, la transmi-
si6on de Histoplasma capsulatum, endémico en Estados
Unidos (valle del Missisippi) y Latinoamérica (México, Pa-
namad, Guatemala, Venezuela) esta referida en la litera-
tura médica'®, si bien la mayoria de los casos obedece a la
reactivacion de la enfermedad silente en el receptor. Tam-
bién existen casos descritos de transmisién de Coccidioi-
des immitis'", que se distribuye por el sur de Estados Uni-
dos, México, Centroamérica (Guatemala, Honduras,
Nicaragua) y América del Sur (Argentina, Paraguay, Ve-
nezuela y Colombia).

El cribado de las micosis en los donantes nacidos o resi-
dentes en zonas endémicas se puede realizar de forma di-
ferida ya que la positividad del mismo no contraindicaria
el trasplante. Sin embargo, los receptores de un 6rgano
procedente de un donante seropositivo deben someterse a
un seguimiento clinico estrecho por la posibilidad de reac-
tivacién. En el caso de trasplante pulmonar de donante po-
sitivo para C. immitis se debe valorar la administracion de
azoles, posterior al procedimiento, con una duracién de 7 a
10 dias.

Infecciones parasitarias

Los receptores de un trasplante cardiaco seronegativos
para Toxoplasma spp. se consideran de alto riesgo para el
desarrollo de miocarditis (> 50%) si reciben el 6rgano de
un donante seropositivo!® debido a la predileccion del
parasito por el tejido muscular. El curso clinico de la pri-
moinfeccién puede ser fulminante con una elevada morta-
lidad sin el tratamiento adecuado. También se ha comu-
nicado la transmisién ocasional en sujetos trasplantados
hepaticos y renales'®. Por lo tanto el conocimiento de la
serologia previa al trasplante cardiaco, si bien no con-
traindica el mismo, permite la adopcién de las medidas
preventivas oportunas que, en este caso, seria la adminis-
tracion de trimetoprima-sulfametoxazol. Sin embargo,
este cribado no se realiza de forma rutinaria en los otros
tipos de trasplante de 6rgano sélido en los que la adminis-
tracion de cotrimoxazol es una constante.

Aunque se desconoce el riesgo real de transmision de
Echinococcus granulosus, ante un donante potencial con
historia clinica previa sugestiva de hidatidosis o una ima-
gen hepatica radiolégica sugestiva se debe realizar una to-
mografia computarizada (TC) toracoabdominal con la fi-
nalidad de descartar imagenes quisticas compatibles en

localizaciones extrahepaticas. En este caso los 6rganos
afectados no pueden ser utilizados.

La transmisién de la enfermedad de Chagas (Trypano-
soma cruzi) es un problema importante en las zonas donde
la enfermedad es endémica (norte de México, América cen-
tral y cono sur: Brasil, Bolivia, Paraguay, Argentina, Chi-
le, Uruguay). Aproximadamente el 30% de los pacientes
infectados desarrollan la enfermedad bien en forma de
miocarditis o de meningoencefalitis. Su transmision al re-
ceptor esta bien documentada en la literatura médica?!. El
cribado es obligado a todo donante nacido o residente en
una zona endémica ya que la infeccién aguda contraindi-
ca cualquier tipo de donacién. El diagnéstico se realiza
mediante la vision del parasito en un frotis de sangre pe-
riférica o la positividad de un hemocultivo. La infeccién
crénica contraindica el trasplante de corazén. Una serolo-
gia por inmunofluorescencia a titulo superior a 1/40 se
debe considerar significativa. En los casos de trasplante
renal en los que se han utilizado donantes con infeccion
crénica en receptores seronegativos, se ha observado una
tasa de transmision del 35% y la aparicion de enfermedad
aguda hasta 14 meses tras el procedimiento. La mayoria
se curaron tras la administracién de benznidazol?2.

El paludismo (Plasmodium spp.) también se puede
transmitir al receptor?3. Su distribucién geografica de-
pende de la especie. Asi P. falciparum es endémico en Afri-
ca subsahariana, sureste asiatico, subcontinente indio,
Sudamérica, Haiti, Repiblica Dominicana y Oceania,
P. malariae y P. ovale lo son de Africa subsahariana y
P. vivax del sudeste asiatico y subcontinente indio. Todo
posible donante inmigrante o viajero de zona endémica en
los tltimos 5 anos se debera someter a cribado mediante
frotis y gota gruesa de sangre periférica. También se pue-
de emplear la deteccion de antigeno por inmunocromato-
grafia. La parasitacién del donante no desestima el tras-
plante aunque obliga a iniciar tratamiento precoz tanto en
el donante como en el receptor. De todas formas se debe
asumir que la toxicidad renal, hematoldgica o hepética del
tratamiento antipalidico puede incrementar el riesgo de
una mala evolucién del injerto aunque se consiga contro-
lar la infeccion. Finalmente, el paciente fallecido en rela-
cién a la parasitacién se rechazara para la donacién.

Los casos diagnosticados de enfermedad de Kala-Azar
en receptores de trasplante de 6rgano sélido se deben a
reactivaciones o primoinfecciones. No se han comunicado
casos de transmision desde el donante. Leishmania spp. es
endémica del sur de Europa, subcontinente indio, cuenca
del Amazonas, Etiopia y Sudén. Se procedera a determi-
nar la serologia en residentes de zonas endémicas y en
caso positivo se seguira de forma estrecha al receptor dada
la posibilidad de reactivacién.

No se ha comunicado transmisién de Entamoeba his-
tolytica de donante a receptor. De todas formas en el tras-
plante hepatico y, especialmente, en el intestinal se reco-
mienda examen de heces y serologia en caso de donante
residente en zona endémica (América Central y del Sur,
Africa y subcontinente indio).

Strongyloides spp. es endémico del sudeste de Asia, Afri-
ca subsahariana, Brasil y sur de Estados Unidos. En Es-
pana se encuentra en la comarca de La Sabor en Valen-
cia. Es un nematodo con capacidad de transmisién al
receptor. Por lo tanto se debe realizar examen de heces y
serologia a todo donante procedente de 4rea endémica.
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TABLA 2. Distribucion geografica trematodos

Microorganismo Distribucion geografica

Infeccion Diagnéstico

Clonorchis sinensis China, Japén, Corea, Vietnam, Taiwan

Fasciola spp. Africa y Oriente

O. felineus: Rusia y Polonia
O. viverrini: Tailandia

Opistorchis spp.

Paragonimus spp. P. africanus y uterobilateralis: Africa

P. mexicanus: Centroamérica, Ecuador, Peru

Ictericia obstructiva, colangitis Examen en heces

Ictericia obstructiva Examen en heces

Ictericia obstructiva, colangitis Examen en heces

Examen heces,
esputo o BAL

Afectacién pulmonar, hemoptisis

P. westermani: Extremo Oriente, Pacifico, India

S. haematobium: Africa y Oriente Medio
S. intercalatum: Africa

Schistosoma spp

S. japonicum; Japén, China, Filipinas, Tailandia
S. mansoni: Africa, Sudamérica, Caribe, Yemen

Examen de orina
Examen en heces
Examen en heces
Examen en heces

Afectacién urinaria, hematuria
Afectacion col6nica

Afectacion coldnica y portal
Afectacion colénica y portal

BAL: lavado broncoalveolar.

Finalmente, los trematodos (Clonorchis spp., Fasciola
spp., Opistorchis spp., Paragonimus spp., Schistosoma
spp.) también deben ser estudiados en los donantes proce-
dentes de drea endémica (tabla 2) mediante busqueda de
huevos en heces, orina y esputo, especialmente si se cons-
tata eosinofilia en sangre periférica. La evidencia de pa-
rasitacién no contraindicaria la donacién pero obligaria a
realizar tratamiento especifico y seguimiento.

Citomegalovirus

El estado serologico discordante frente a citomegalovi-
rus (CMV), donante seropositivo y receptor seronegativo
(D+/R-), es un predictor importante de acontecimientos
postrasplante: favorece la apariciéon de rechazo y de otras
infecciones oportunistas y ademéds, representa la pobla-
cién con un mayor riesgo de desarrollar una enfermedad
organo-especifica, CMV recurrente y CMV resistente a
ganciclovir. Si bien la situacién de D+/R— no contraindica
el trasplante, constituye una indicacién para realizar pro-
filaxis en el periodo posterior al procedimiento dado que la
seroconversion es del 83% en el trasplante hepatico y del
58% en el de corazén o rifién, con tasas de primoinfeccién
sintomatica grave de hasta el 77% en el caso del trasplan-
te intestinal. Actualmente la profilaxis se realiza con val-
ganciclovir oral en todos los trasplantes de pulmén, inde-
pendientemente del estado serolégico previo al trasplante,
y en las situaciones D+/R— para el resto de 6rganos?.

Virus de Epstein-Barr

La transmisién del virus de Epstein-Barr (VEB) puede
conducir al desarrollo de un sindrome mononucleésico, ha-
bitualmente moderado, o a una de las complicaciones mas
temidas del periodo postrasplante: la enfermedad linfo-
proliferativa (PTLD). Su mayor incidencia se da en la si-
tuacién D+/R—, predominantemente en el trasplante pe-
didtrico y, muy ocasionalmente, en el adulto? ya que el
90% de la poblacion es seropositiva. El conocimiento de
esta situacién conducird a una monitorizacién estrecha
de la replicacién de VEB, a ser posible mediante cuantifi-
cacion de la carga viral por reaccién en cadena de la poli-
merasa (PCR), para plantear el tratamiento anticipado
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en los casos indicados?® junto a la reduccion en la intensi-
dad de la inmunosupresién?’. Por lo tanto, los centros que
realizan trasplante pediatrico deben incorporar este criba-
do para donante y receptor.

Otros virus de la familia Herpesviridae

Otros virus herpes con importancia clinica en el tras-
plante incluyen a los virus del herpes simple (VHS-1y
VHS-2), virus de la varicela-zéster (VVZ), virus del her-
pes humano (VHH) 6, 7y 8.

Las lesiones causadas por VHS son muy frecuentes tras
el trasplante y en el 95% de los casos se debe a una reacti-
vacién de la infeccion latente. El cribado para VHS-1y
VHS-2 se realiza en algunos centros, mientras que en
otros se ha decidido el uso de profilaxis a todos los tras-
plantes durante al menos el primer mes tras el procedi-
miento.

El cribado para VVZ implicaria la administracién de la
vacuna al receptor en la situacién D+/R—. Idealmente de-
beria realizarse previamente al trasplante para prevenir
la enfermedad diseminada por varicela?s.

Recientemente se ha sugerido que VHH-6 y VHH-7 de-
sempefian un papel en las alteraciones producidas por
CMYV, las infecciones fungicas y la disfuncién del injer-
t0?°. Dado que la mayoria de adultos son seropositivos
para estos virus, el cribado en el trasplante no se reco-
mendaba hasta la actualidad. Su utilidad en el trasplante
pediétrico esta por dilucidar.

E1 VHH-8, agente causal del sarcoma de Kaposi, se pue-
de reactivar tras el trasplante y, ocasionalmente, se puede
transmitir por el donante?’. Sin embargo, la estrategia 6p-
tima para su prevencién no esta definida y, por lo tanto,
la recomendacién respecto al cribado no esté establecida.

Infeccion por el virus de la hepatitis B

El cribado seroldgico del antigeno de superficie del vi-
rus de la hepatitis B (antigeno de superficie de la hepati-
tis B [HBsAg]) condiciona que la transmisién del mismo
sea muy escasa. Segun datos de la ONT (Organizaciéon Na-
cional de Trasplante) la prevalencia de donantes HBsAg
positivo es aproximadamente del 1%. En estos casos el
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riesgo de infeccién es cercano al 100%. A pesar de ello la
infeccién primaria adquirida desde el donante no compor-
ta obligatoriamente el desarrollo de hepatitis grave e, in-
cluso, el estado de portador crénico®!. De todas formas, la
positividad para HBsAg o de los anticuerpos IgM (inmu-
noglobulina M) frente al core (HBcAc-IgM) del virus de la
hepatitis B (VHB) indica infeccién activa y los 6rganos de
este donante no deben ser trasplantados.

La positividad aislada de los anticuerpos frente al anti-
geno de superficie (HBsAc) indica el haber sido vacunado
previamente o haber resuelto la infeccién y no se conside-
ra un riesgo para la transmisién de VHB dado que no exis-
te replicacion viral.

La situacién mas compleja es la utilizaciéon de donantes
con HBsAg negativo y HBcAc-IgG positivo. Segin datos de
la ONT la prevalencia de donantes en esta situacién es del
5 al 15%. En este caso se trata de un resultado falso positi-
vo o bien de una infeccién previa latente. Esta tltima se
considera una situacion de riesgo alto para la transmision
de la infeccién por VHB en el trasplante hepatico (del 50 al
78%) debido a la presencia de genoma completo en estado
de latencia en los hepatocitos®? y de riesgo bajo en el recep-
tor de un trasplante no hepético, un 2% en el trasplante
renal e inferior en el cardiaco®. Existe controversia res-
pecto a la utilizacién de estos donantes. Algunos centros
restringen el uso de estos 6rganos a situaciones de urgencia
0 y/o receptores vacunados. Otra opcién es administrar a
los receptores no inmunizados frente al VHB en el periodo
postrasplante inmunoglobulina antihepatitis B mas lami-
vudina®*. Por lo tanto y, ante la posibilidad de recibir uno
de estos 6rganos, se recomienda que todos los candidatos
seronegativos para VHB sean vacunados frente al VHB, a
pesar de que la respuesta en poblaciones con enfermedades
en estadio terminal pueda ser subdéptima. La determina-
cién de niveles de ADN del VHB en el donante, ayudaria en
el disefio de estrategias preventivas en el receptor, atun
cuando el resultado llegase en el periodo postrasplante.

Infeccion por el virus de la hepatitis C

El riesgo de transmision desde el donante con infeccién
por el VHC es muy elevado sea cual sea el 6rgano tras-
plantado?®. La prevalencia de donantes seropositivos para
VHC es cercana al 2% segun datos de la ONT de 2001. Se
ha comprobado que la positividad de la determinacién de
ARN del VHC, indicativa de replicacién viral activa, se
correlaciona con el riesgo de transmisién de la misma. Sin
embargo es muy dificil poder disponer de esta informacién
antes del procedimiento. Actualmente se debe realizar
una prueba serolédgica con capacidad para detectar todos
los genotipos circulantes. La determinacién del antigeno
del core-VHC reduce parcialmente el periodo ventana.

A pesar de todo, se ha observado que no se produce un
aumento en la morbimortalidad de los receptores del VHC
positivos sometidos a trasplante hepatico o renal a los
5 anos si se utilizan 6rganos provenientes de donantes
VHC positivos frente a negativos?3®. En estos casos seria
recomendable que el genotipo del virus fuera el mismo
para evitar la superinfeccién aunque puede resultar dificil
de determinar en la practica. En todo caso el uso de este
tipo de donantes implica el consentimiento informado por
parte del receptor.

Infeccion por el virus
de la inmunodeficiencia humana (VIH)

Los donantes seropositivos son rechazados ya que se
asume que la posibilidad de transmisién es cercana al
100%. Por dicho motivo, las serologias mediante técnica
de analisis de inmunoabsorcién ligada a enzimas (ELISA)
para el VIH-1 y VIH-2 se realizan a todo potencial donan-
te, si bien no se conocen casos descritos de transmision
de VIH-2. Cualquier resultado positivo se confirma me-
diante técnica de Western blot. En los donantes vivos
seronegativos, si existe la duda de exposicion, se debe rea-
lizar una determinacion de carga viral dado que su resul-
tado antecede a la positividad de la determinacion de an-
ticuerpos. Esta exposicion se sospechara en varones que
mantienen relaciones homosexuales, en los ADVP, en la
prostitucion, en ingresos penitenciarios recientes o en las
personas a las que se les ha realizado tatuajes o piercing
en condiciones de escasa o nula esterilidad.

Respecto a las pruebas para determinar la infeccién
por VIH cabe tener en cuenta el denominado periodo
ventana en el cual el resultado puede ser falsamente ne-
gativo a pesar de la existencia de infeccién. Este periodo
varia entre 2 a 6 semanas para la determinacién de an-
ticuerpos, 14 dias para la determinacién de antigeno
p24 y de 4 a 5 dias para la determinacién de la carga vi-
ral. Esta ultima prueba presenta una serie de inconve-
nientes como son el 4% de falsos positivos, su falta de va-
lidez en donantes cadaver donde los falsos negativos se
podrian deber a degradacién de 4cidos nucleicos y los fal-
sos positivos a la presencia de productos de degradacién
tisular y la falta de deteccién de la infeccién por VIH-2,
grupo O de VIH-1 y problemas para subtipos no B del
VIH-1.

Infeccion por el virus linfotrépico humano
(HTLV-I)

Es un retrovirus endémico en ciertas regiones geografi-
cas (sudeste de Japén, Caribe, norte de América del Sur
y sudeste de Estados Unidos, 4reas de Africa Central y
del oeste, Melanesia, Oriente Medio e India). Su meca-
nismo de transmisién es similar al del VIH. La persona
infectada se convierte en portadora de por vida ya que el
genoma viral se integra en los linfocitos T. Si bien la pri-
moinfeccién puede cursar de forma asintomatica, con el
paso de los afios se pueden desarrollar enfermedades
como la tetraparesia espéastica tropical o la leucemia/lin-
foma de células T. Esta progresion se observa en el 2 al
4% de los infectados®’.

HTLV-II es un virus dificil de distinguir serolégicamen-
te de HTLV-I aunque su implicacién en patologia es me-
nos conocida38. Su distincién puede llevarse a cabo me-
diante técnicas de PCR. Se distribuye principalmente en
poblacién ADVP y sus parejas sexuales de Estados Uni-
dos, Europa, América del sur (Brasil) y sudeste asiatico
(Vietnam).

Se han descrito casos de transmisién a través de 6rga-
nos procedentes de donantes asintomaticos infectados por
HTLV-1 con aparicién de mielopatia subaguda en el re-
ceptor a los 2 afos del trasplante®®.
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El cribado serolégico se debe practicar a los potenciales
donantes inmigrantes nacidos o hijos de madres o residen-
tes en zonas endémicas y a viajeros procedentes de estas zo-
nas. En caso de serologia positiva mediante ELISA se debe
desestimar el donante. Si se obtiene un resultado positivo
débil hay que realizar una segunda determinacién median-
te ELISA con un reactivo diferente. Todos los casos positi-
vos se confirmaran mediante Western blot. A pesar de ello
en una serie de 16 trasplantes renales procedentes de do-
nantes seropositivos para HTLV-I no se observaron casos
de leucemia de célula T°. Por dicho motivo un donante con
esta infeccion se podria considerar para una situacion de
urgencia 0, especialmente en receptores de mayor edad,
siempre tras la obtencién del consentimiento informado.

Infeccion por virus del Nilo Occidental
y sindrome respiratorio agudo grave

El virus del Nilo Occidental es un flavivirus que causa
meningoencefalitis. Suele cursar en brotes epidémicos, ge-
neralmente a finales de verano. Los primeros casos detec-
tados ocurrieron en Estados Unidos. Tiene una amplia
grea de distribucién: Africa, Asia, Oriente Medio, Europa
y Estados Unidos. La transmision de la infeccién al recep-
tor es un hecho ya observado®!. La deteccion del virus ya
sea por serologia o por PCR requiere de tiempo, por lo tan-
to aunque aplicable al donante vivo, no es 1util para el do-
nante cadaver. En todo caso se debe valorar la realizacién
de la serologia unicamente si el donante procede de una
zona en situacion de brote epidémico las 2 semanas pre-
vias. Finalmente, y aunque no se conoce la magnitud real
del riesgo de transmisién, parece prudente evitar como do-
nante a un paciente afectado de una meningoencefalitis de
caracteristicas virales no diagnosticada etiolégicamente.
Sirva como ejemplo la comunicacion de la transmision del
virus de la coriomeningitis linfocitaria desde 2 donantes
en contacto con roedores a 8 receptores con el resultado
de 7 fallecimientos*2.

El sindrome respiratorio agudo grave (SRAG) esta cau-
sado por un coronavirus. Su transmisién por el donante
es tedricamente posible por lo que los pacientes con clini-
ca sugestiva de enfermedad aguda con criterios de SRAG
deben ser excluidos como donantes. En este caso es im-
portante conocer los sintomas, los viajes y la historia de
contactos del donante.

Infeccion por priones

La enfermedad de Creutzfeldt-Jakob estda causada por
proteinas con capacidad de transmision (priones). Tras
una fase asintomatica de varios anos producen una dege-
neracion del sistema nervioso central. No existen pruebas
serolégicas ni biolégicas que permitan detectar a los indi-
viduos infectados. El cribado de los donantes se realizara
mediante la historia clinica: tratamiento previo con hor-
mona de crecimiento obtenida de cadaver, clinica de ence-
falopatia subaguda con trastorno de conducta o motor de
origen no filiado o casos de familiares con encefalopatia
subaguda espongiforme. Los donantes con sospecha de pa-
decer un proceso nosoldgico relacionado con priones siem-
pre seran desestimados.
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Vacunaciones pretrasplante

En la actualidad, a los pacientes que han sido o que van
a ser trasplantados, se les recomienda la administracion
de una serie de vacunas. El periodo ideal de vacunacién
es el anterior al trasplante, ya que con la medicacién in-
munosupresora la respuesta postrasplante puede ser de-
fectuosa®’. Esta misma medicacién puede favorecer la apa-
ricion de enfermedad si se usan vacunas basadas en virus
vivos atenuados por lo que no estan indicadas.

La vacuna de la gripe se debe administrar a todos los
candidatos y, anualmente, a todos los trasplantados. Ade-
mas es fundamental la inmunizacién de las personas del
entorno del paciente, lo que incluye al personal sanitario.

La vacuna frente al VHB se debe administrar a todos los
candidatos seronegativos. En algunos casos se ha pro-
puesto una pauta de administracién acelerada frente a la
clasica de 3 dosis a 0, 1 y 6 meses. En todo caso la res-
puesta a la vacuna es superior a menor grado de altera-
cién del 6rgano que hay que trasplantar.

Finalmente, y de forma ideal, la vacuna antineumocéci-
ca polisacarida 23-valente se debe administrar a los can-
didatos mayores de 2 afios de edad y a todos los adultos
que no la hayan recibido en los ultimos 5 anos.

Conclusiones

En el contexto del trasplante, la evaluacion previa del
donante representa una actuacién muy importante que se
debe efectuar con sumo rigor, para minimizar al maximo
el riesgo de transmision de ciertos procesos infecciosos.
Los profesionales que se dedican a esta funcién deben co-
nocer muy bien las posibles patologias implicadas asi
como el conjunto de infecciones emergentes, que como con-
secuencia de la globalizacién, adquieren dia a dia un cre-
ciente protagonismo.
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Una vez concedida la acreditacion, esta se anunciara oportunamente en la Revista y se abrird un
periodo de inscripcion gratuito para los socios de la SEIMC y suscriptores de la Revista, al cabo del cual
se iniciara la evaluacion, durante un mes, que se realizara a través de la web de Ediciones Doyma.

Enferm Infece Microbiol Clin 2007;25(3):204-12 211



Len O y Pahissa A. Infecciones transmitidas por el donante

ANEXO.

L

10.

. Las técnicas de biologia molecular:

a) Su rendimiento sobre muestras de donante caddver es 6ptimo.

b) No se recomienda la toma de decisiones basadas en los resultados obtenidos con las mismas.
¢) Estan homologadas para uso diagndstico.

d) Se consideran adaptadas a las situaciones de urgencia.

e) Aseguran un nivel de calidad uniforme.

¢Cual de las siguientes situaciones implica la exclusiéon del donante para el trasplante de cualquier 6rgano?
a) Positividad de los anticuerpos IgG frente a citomegalovirus.

b) Viajero procedente de Nigeria.

¢) Positividad de la serologia para Histoplasma capsulatum.

d) Positividad de las pruebas reaginicas.

e) Fallecimiento debido a sepsis bacteriana con fallo multiorganico.

. Respecto a la infeccion bacteriana del donante senale la respuesta correcta:

a) La bacteriemia en el donante obliga a desestimar todos los érganos para trasplante.

b) La frecuencia de bacteriemia oculta en el donante es superior al 10%.

¢) En el trasplante de pulmoén conocer la colonizacién pulmonar del donante es de escaso interés.

d) Se deben realizar cultivos del liquido de preservacién en el momento del implante.

e) La transmision de la infeccion del donante al receptor (segin un estudio de RESITRA) es del 10%.

De las siguientes infecciones fiingicas, ;jcual no contraindicaria el trasplante?:
a) Aspergilosis pulmonar invasora.

b) Candidemia.

¢) Histoplasmosis diseminada.

d) Meningitis criptocdcica.

e) Onicomicosis.

. Un residente en Brasil de viaje por Espana es evaluado como donante. El cribado de infecciones transmisibles

incluiria las siguientes, excepto:
a) Amebiasis.

b) Brucelosis.

¢) Enfermedad de Chagas.

d) Hepatitis por virus C.

e) Paludismo.

. De los siguientes virus indique aquél directamente relacionado con la enfermedad linfoproliferativa

postrasplante:

a) Citomegalovirus.

b) Parvovirus B19.

¢) Virus linfotrépico humano.
d) Virus de Epstein-Barr.

e) Virus del herpes humano 8.

. ¢En cual de los siguientes supuestos se deberia realizar profilaxis frente al virus de la hepatitis B en un trasplante

hepatico?

a) Donante con positividad para anticuerpos IgG frente al core de la hepatitis B y antigeno de superficie negativo.
b) Donante con positividad para antigeno superficie virus B y virus delta.

¢) Donante con positividad para anticuerpos IgM frente al core de la hepatitis B.

d) Donante con positividad aislada para anticuerpos frente al antigeno de superficie.

e) Donante con positividad para anticuerpos frente al virus de la hepatitis C.

. En relacion a la infeccion por virus de la hepatitis C en el donante senale la respuesta correcta:

a) El riesgo de transmisién es muy bajo para el trasplante renal.

b) La prevalencia de donantes seropositivos en Espana alcanza el 5%.

¢) El grado de replicacién viral es directamente proporcional a la posibilidad de transmisién.

d) Se pueden utilizar los 6rganos para un receptor seronegativo frente al virus de la hepatitis C en caso de urgencia 0 siempre
bajo consentimiento informado.

e) La determinacion del antigeno del core del virus de la hepatitis C no reduce el periodo ventana.

. Un receptor recibe un 6rgano procedente de un donante con bacteriemia. Seiiale la conducta recomendada

en el receptor:

a) Ajustar la profilaxis antibiética al antibiograma del microorganismo aislado y mantener el tratamiento un minimo de 7 dias.
b) Iniciar tratamiento antibiotico de amplio espectro durante 21 dias.

¢) Mantener la profilaxis antibiética hasta descartar la siembra metastdsica hematégena en el rinén, el bazo y los pulmones.
d) No requiere tratamiento antibiético tras la profilaxis antibiética habitual.

e) Retirar la profilaxis antibiética para realizar hemocultivos de control dos veces por semana.

Respecto la vacunacion en el receptor indique la respuesta correcta:

a) Las vacunas con virus vivos atenuados no estdn contraindicadas en el periodo postrasplante.

b) La vacuna de la gripe debe administrarse al entorno del paciente trasplantado.

¢) La vacuna antineumocdcica polisacdrida no debe administrarse antes del trasplante.

d) La respuesta inmunolégica frente a la vacuna de la hepatitis B es mejor a mayor alteracién del 6rgano que hay que
trasplantar.

e) En el periodo postrasplante la vacunacion es mas efectiva que previamente al mismo.
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