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RESUMEN

OBJETIVO: Caracterizar clinica y epidemiolégicamente a pacientes con infeccion de tracto
urinario (ITU) durante el primer afio posterior a trasplante de rifion en el Hospital General
de Enfermedades del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social en el periodo 2007-2017.
POBLACION Y METODOS: Estudio descriptivo, retrospectivo a través de revision de
expedientes médicos de todos los pacientes (N=71) con seguimiento durante el primer afio
post-trasplante de rifion. Los datos fueron registrados en boletas digitales y analizados con
el programa Epi-Info version 7.2.3.1. RESULTADOS: De los 71 pacientes post-
trasplantados de rifin con ITU, 36 pertenecian al sexo femenino y 35 al masculino. La edad
promedio fue de 34 = 9 (DE) afios. La comorbilidad més frecuente fue hipertension arterial
(n=50, 70.4%). La nefropatia de base que curs6 con mayor cantidad de ITU’s fue
desconocida (50 casos). La frecuencia de ITU’s fue de 17.75 casos por cada 100 trasplantes
de rifién. Pacientes que cursaron con un Unico episodio ITU fueron 30 (42.25%), y 3
pacientes cursaron hasta con 10 episodios de esta entidad patologica (4.2%), entre otros.
Escherichia coli beta lactamasa de espectro extendido (BLEE) fue el microorganismo mas
aislado, con frecuencia de 58 casos (26.60%). El total de agentes etioldgicos resistentes a
antibidticos fueron 182, representando el 83.5% de microorganismos estudiados.
CONCLUSIONES: El sexo femenino y el rango de edad de 20 a 30 afios fue la poblacion
mas afectada. La presentacion clinica mas frecuente fue la bacteriuria asintomatica.
Escherichia coli BLEE fue el microorganismo mas frecuentemente aislado. La tasa de

mortalidad fue 1.4 muertes por cada 100 episodios de ITU.

Palabras clave: infeccion de tracto urinario, trasplante de rifién, resistencia antibiotica.
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1. INTRODUCCION

Las infecciones del tracto urinario en pacientes post-trasplante de rifidén constituyen la
entidad patolégica con mayor incidencia (25 y 75%) dentro de las complicaciones infecciones en
este grupo de pacientes. !, 2, ® Diversos estudios indican que durante el periodo posterior
temprano al trasplante, del 25% al 45% de los pacientes desarrollaran infecciones de tracto
urinario. 4 Estas infecciones representan el factor de riesgo mas importante para que la funcién
del injerto sea limitada, y aumenta la mortalidad y morbilidad del paciente ° lo que genera altos
costos de atencidon, deterioro en la calidad de vida y predispone a otras complicaciones

relacionadas al érgano trasplantado.

El sexo femenino, edad avanzada, diabetes mellitus, tratamiento inmunosupresor,
cateterizacién de la via urinaria anomalias anatémicas y tiempo de didlisis prolongado son
algunos de los factores de riesgo que se identificaron en ciertos estudios, los cuales exponen a
pacientes a contraer infecciones del tracto urinario en el periodo posterior al mismo. ¢ En una
revision sistematica realizada en Espafia se documentaron los organismos mas frecuentemente
aislados en pacientes adultos con infecciones de tracto urinario post-trasplantados de rifién los
cuales fueron: E. coli, seguido de Klebsiella spp, Pseudomona aeruginosa y Enterococcus spp.?
En Perq, se hallo que el 28% de pacientes que se sometieron a trasplante de rifién, obtuvieron al
menos 1 episodio de infeccion de tracto urinario en comparacion con el 12% de pacientes que

cursaron con mas de 10 episodios de esta complicacion.’

En Guatemala se han realizado 1,475 trasplantes de rifion hasta el afio 2015 8. Sin
embargo, los estudios de diversas complicaciones posteriores a la realizacién del acto quirtrgico
son escasos a nivel nacional. En la Unidad de Trasplante Renal del Hospital General de
Enfermedades del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social se han realizado la cantidad de
500 trasplantes desde 1986 al 2003 °, de los cuales se desconoce el porcentaje de pacientes que
han presentado como complicacion la infeccion del tracto urinario durante su primer afio y las

caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de los pacientes que las presentaron.

Tras una exhaustiva busqueda de informacion no se logré encontrar un estudio especifico
para nuestro pais que evidencie la relevancia de identificar las caracteristicas clinicas y

epidemioldgicas que permitan establecer un antecedente y una base de datos actualizada sobre



esta problematica para que se inicien las intervenciones especificas tanto para evitar el desarrollo

de estas infecciones, como para mejorar el manejo de las mismas.

Todo lo antes expuesto, se basa en la premisa de proveer informacion al Seguro Social,
al personal médico o a la poblacion interesada en el tema acerca de la situacion actual de las
caracteristicas clinicas y epidemiologicas de infeccién del tracto urinario en pacientes post-
trasplantados renales durante el primer afio de seguimiento con el fin de motivar intervenciones

especificas para reducir la morbi-mortalidad de este grupo de paciente.



2. MARCO DE REFERENCIA

2.1. Marco de antecedentes

2.1.1. Mundial

Durante la historia se documentaron varios intentos de trasplantes de érganos siendo el
avance mas importante a inicios del siglo XX ya que se perfeccionaron nuevas técnicas de
anastomosis vasculares. El cirujano ucraniano Yu Yu Voronoy realizo el primer trasplante renal
entre humanos en el afio 1933, el cual fue un fracaso ya que no fue viable y el paciente fallecio
en los siguientes dias. 1°

En el afio 1954 un grupo de médicos liderado por Joseph Murray y Donall Thomas llevan
a cabo el primer trasplante exitoso entre los hermanos gemelos Herrick, el rifion fue funcional por
21 meses con el uso de medicamentos inmunosupresores. Desde entonces avanzo la tecnolégica
en el cual se establecié el uso de esteroides y azatioprina, los cuales establecieron un método
para la inmunosupresion en el paciente receptor y como resultado aumenté de la vida del 6rgano
trasplantado.!!

A partir de ese momento las cifras han aumentado de manera significativa en Estados
Unidos se ha documentado durante el periodo de 1988 a 2007: 159, 119 donantes fallecidos y
83,471 donantes vivos de rifion. Hay que realizar especial énfasis en la supervivencia ha sido de
15 afios aproximadamente en los pacientes trasplantados y la vida media del injerto ha sido
promedio de 8 a 10 afios de donante fallecido y de 12 a 18 afios en donante vivo. !

Al inicio de la practica terapéutica del trasplante renal, lo que mas se realizé fue la
donacion proveniente de donante vivo; posteriormente la descripcidn vy los criterios diagnésticos
de la muerte encefalica fueron establecidos introduciendo a la sociedad esta practica en paises
occidentales, siendo el caso contrario en paises subdesarrollados, con marcos culturales,
religiosos y alin legales, convirtiendo esta opcién en un proceso muy complejo y poco empleado,

por lo gue aun se considera la donacién de vivo la mayor fuente de 6rganos.®

2.1.2. Latinoamérica

Latinoamérica aparece por primera vez en la historia del trasplante renal en el afio 1957
con el primer trasplante que se realizé en Argentina.'?> El trasplante renal es la terapéutica
aprobada para pacientes con insuficiencia renal crénica a nivel mundial, ya que para la década
de los 90 en Latinoamérica se presentaron las siguientes cifras 129 pacientes por millon de
poblacion, duplicando la cifra para el afio 2001 con 349 pacientes por millon. Se reconocen dos

grandes problemas al respecto en la region; el bajo nivel socioeconémico el cual dificulta el



acceso a dicho tratamiento y los casos de insuficiencia renal cronica que ain no han sido
diagnosticados, es decir el subregistro de pacientes. 12

Sin importar los problemas antes mencionados el aumento del trasplante renal como tratamiento
en los pacientes con enfermedad renal crénica se ha duplicado especificamente en los donantes

cadavéricos. (tabla 1) 2

Tabla 2.1. Evolucién de la donacién y el trasplante en 1980-2004

1980 1985 1990 1995 2000 2004
Poblacién en
] 350 390 440 480 510 520
millones
NlUmero de
780 1.280 2.300 3.910 6.450 7.350
trasplantes
Trasplantes
2,2 3,3 5,3 8,1 12,6 13,9
PMP
Totales
3.200 8.000 20.800 38.405 63.618 91.200
Acumulados
Trasplantes
) 23 27 42 51 47 53
cadavéricos %

Fuente: Chacén-Mora. N, P.D. J. Urinary tract infection in kidney transplant recipients. 2017. p. 255.

En algunos paises de Latinoamerica presentan oportunidades para poder seguir
desarollando programas de trasplante de organos, especificamente el de rifion. En el 2009 se
concluye segun la Sociedad de Trasplante de America Latina y el Caribe, que la tasa de donante
cadaverido es baja, a pesar de su promocion pero gue existen problemas locales que impiden su

desarrollo como lo es el turismo de trasplantes.?

2.1.3. Guatemala

En la historia de Guatemala se menciona por primera vez el trasplante como tratamiento
realizado en el afio 1982 con un grupo de médicos de Tulane dirigido por el doctor John Husey
quien guio al doctor Calicia Celada en el Sanatorio Nuestra Sefiora El Pilar, este procedimiento
fue realizado fuera del sistema de salud publico. En el afio 1984 se realizé el segundo trasplante
renal en el Instituto Guatemalteco de Seguridad Social, el cual dio inicio al programa para
trasplante renal de manera sistematica en dicha instituciéon.® Es importante mencionar que el
primer trasplante de donante cadavérico fue llevado a cabo en el afio 1996 el cual fue realizado

en el Hospital General San Juan de Dios, el mismo afio en el cual se decreto la ley que ampara



el uso y disposicion de érganos y tejidos humanos, Decreto Legislativo 91-96 o Ley de
Trasplantes. 8 14

Desde entonces Guatemala cuenta con acceso terapia de sustitucién de la funcién renal
como lo son Dialisis Peritoneal, Hemodidlisis o Trasplante Renal por medio de programas de
nefrologia pertenecientes al Ministerio de Salud Publica y el Instituto Guatemalteco de Seguridad
Social. ¥ Seguln el Registro Latinoamericano de Didlisis y Trasplante Renal reporta para
Guatemala 123.3 pmp prevalentes en terapia de reemplazo de los cuales 76.9 pmp estan en
Hemodialisis, 17.6 en DPCA y 28.8 se encuentran con injerto renal funcional; de igual manera
las estimaciones proporcionadas no son totalmente certeras ya que Guatemala no cuenta con
datos reales.™

En el afio 2004, veintidés afios después del primer trasplante renal en el pais, la
prevalencia en Guatemala de dialisis fue de 6.9 y tasa de trasplante renal 158, por millon de
personas (tabla 2). 12

Tabla 2.2. Prevalencia de didlisis y tasa de trasplante renal pmp Latinoamérica en 2004

Trasplante pmp Dialisis pmp
Republica Dominicana 3,8 80
México 20,2 300
Uruguay 30,6 809
Venezuela 7,5 333
Peru 2,5 50
Paraguay 0,6 81
Guatemala 6.9 158
Ecuador 57 53
Cuba 18,4 134
Costa Rica 25,9 148
Colombia 12,6 273
Chile 14.8 563
Brasil 16,7 411
Argentina 20,3 603
Totales 13,3 353

Fuente: Mataesanz. R, M. R. Estadisticas de la donacidn y el trasplante en Latinoamérica. 2004. p. 1-7.



Sin importar la situacion socioeconémica en Guatemala, que es un pais en vias de
desarrollo, la opcion de trasplante renal ha tenido una evolucion prometedora esto se debe
atribuir a gran parte por la creacion de los programas establecidos, se hace mencién que en el
afio 2010 se realizaron 40 trasplantes los cuales el 92% de los paciente sobrevivid y el 90% de
los injertos fueron funcionales al finalizar su primer afio post quirdrgico, estos datos pertenecen
al servicio de trasplante renal del Instituto Guatemalteco de Seguridad social.®

En la tabla 3 se observa los datos del total de trasplantes renales en Guatemala hasta el
afno 2015, hasta el afio 2014 se observa que la supervivencia del paciente aumento a un 96% y
gue la supervivencia del injerto disminuy6 levemente a un 88% con un promedio de 48 trasplantes

realizados por afio.®

Tabla 2.3. Trasplante Renal en Guatemala hasta el afio 2015 ?

HASTA 2014 2015 TOTAL
TRASPLANTE RENAL DONANTE VIVO 1194 (88%) 97 1291(87.2%)
TRASPLANTE RENAL DONANTE

CADAVERICO 164 (12%) 20 184(12.5%)

TRASPLANTE RENAL PEDIATRICO 90 17 107

TRASPANTE RENAL ADULTO 1268 100 1368
ONG/ PRIVADO 217(16%) 38 255(17.3%)
PUBLICO 1141(84%9 79 1220(82.7%)

TOTAL 1358 117 1475

Fuente: Batz. J, F.G. C. Trasplante Renal como Opcion Terapéutica En Guatemala. 2017. p. 33-38

El esquema -cultural, social, religioso, la ausencia de soporte econémico y falta
coordinacion efectiva son factores que afectan directamente los trasplantes de donante

cadavérico, ya que solamente representan el 4% de los trasplantes. 1°

2.2. Marco referencial

2.2.1. Enfermedad renal cronica

En los ultimos veinte afios la incidencia y la prevalencia de la enfermedad renal crénica
ha ido creciendo convirtiéndose en uno de los mayores problemas de la salud publica. Se estima
gue por cada paciente que esté recibiendo tratamiento sustitutivo con didlisis o trasplante renal

hay 100 pacientes en estadios menos graves y sin diagnéstico.t’



Segun la Sociedad Espafiola de Nefrologia, en un estudio Epidemiologia de la
insuficiencia renal crénica en Espafa, refiere que el 9.24% de la poblacién adulta padece de
algun grado de enfermedad renal crénica, el 6.83% de la poblacién presenta alteracién con la
disminucion de filtrado glomerular por debajo de 60ml/min/1.73m2, de los cuales el 20.6% son

mayores de 64 afios. 18

2.2.1.1.  Definicion
La enfermedad renal cronica se define como el filtrado glomerular inferior a
60ml/min/1.73m2 o lesién renal, durante por lo menos 3 meses. 1° La lesion renal se diagnostica
por biopsia renal o marcadores como el filtrado glomerular disminuido, el principal es la presencia

de albuminuria o proteinuria. %

2.2.1.2. Diagnéstico

- Estimacion del Filtracion Glomerular

Tradicionalmente se ha utilizado la concentracion de creatinina sérica para realizar el
diagnostico de enfermedad renal crénica, la cual no es la mejor manera de realizar dicho
diagnéstico. El célculo del filtrado glomerular a partir del aclaramiento de creatinina o la medicion
de la concentracion de creatinina en suero y orina de 24 horas, al obtener estos valores se debe
tomar en cuenta otras variables como lo son edad, sexo y etnia para utilizarlo en la ecuaciéon
MDRD-4 O MDRD-IDMS, la cual son las mas utilizadas. ?* En las ultimas guias KDIGO 2012
consideran aceptable de igual manera el empleo de las férmulas de CKD-EPI (Chronic Kidney
Disease-Epidemiology Collaboration) ya que proporciona ventajas adicionales respecto a MDRD-
4 ya que presenta mayor exactitud y mejora la capacidad predictiva de la filtracién glomerular,

moralidad global, cardiovascular o riesgo de presentar ERC terminal. %!

- Evaluacion de la Lesion Renal

La evaluacion de la lesién renal puede realizarse de diferentes maneras, como lo es la
deteccién de albuminuria. La concentracion elevada de albumina (proteina) en la orina y de forma
constante junto con la tasa de filtrado glomerular conforman el diagnéstico y estatificacion de la
enfermedad renal crdnica, en la tabla 4 se puede observar los niveles de proteinuria y albuminuria
de manera mas detallada. 21?2 Por otra parte el sedimento urinario como lo es hematuria y/o
leucocitaria que persisten mas de tres meses, el cual sea de causa desconocida. De igual manera
debe de realizarse un ultrasonido renal para descartar enfermedad obstructiva de las vias

urinarias, quistes renales o anormalidades anatémicas que estén causando la lesién renal. %



Tabla 2.4. Definiciones de proteinuria y albuminuria

. » . o Macroalbuminuria o
Método de recoleccion Valor normal Microalbuminuria o
proteinuria
Excrecion en orina de i i
Menor 300 mg/dia No detectada Mayor de 300 mg/dia
24 horas
Relacidon proteina vs
creatina en orina de Menor 200mg/ gr No detectada Mayor de 200 mg /gr
muestra aislada
Albuminuria
Excrecion en orina 24 ) ) )
Menor de 30 mg/dia 30-300 dia Mayor 300 mg/dia
horas
» . Menor de 17 mg/gr Mayor 250 mg/gr
Relacion proteina vs ) ] )
. . masculino 17-250 mg/gr masculino masculino
creatina en orina de i )
) Menor de 25 mg/dia | 25-355 mg/gr femenino Mayor 355 mg/gr
muestra aislada ) )
femenino femenino

Fuente: Martininez Castelao A, G. J. L, Documento de consenso para la detecciébn y manejo de la
enfermedad renal crénica. 2014. P: 25-43

2.2.1.3.  Progresién

La prevencion de la progresion de la enfermedad renal cronica es vital ya que se evita el
inicio de la terapia de sustitucién renal y no afecta la calidad de vida del paciente y de su familia
por lo que es necesario saber que la filtracion glomerular disminuye anualmente pero se
comporta de manera variable por lo tanto es importante considerar comorbilidades como lo es
DM, HTA y los siguientes puntos importantes:

-Tasa de progresion renal normal es la siguiente 0.7-1 ml/min /1. O 73m2 a partir de los
40 afios.

-Se considera que un paciente progresa el deterioro renal cuando FB es mayor a
5ml/min/afio o mayor a 10ml/min en 5 afios.

-Se define progresion cuando el paciente sube de categoria 0 a una mas grave de
deterioro de funcion renal (estadio 1 al 5), la albuminuria empeora, el porcentaje de cambio
respecto a la situacion basal mayor del 25% de FG o més del 50% en el coeficiente de CAC.

-Identificar los factores que agudizan la progresion.

-Asegurar la exactitud de la medicién de la tasa de deterioro renal en el cual en un

periodo menor a 3 meses se deben de realizar 2 controles de FGe.



2.2.1.4. Tratamiento

El tratamiento del paciente con enfermedad renal crénica debe de ser integral desde todos
los aspectos de su vida ya que se debe de retrasar la progresién de la enfermedad y ofrecer la
mejor terapéutica dependiendo del estadio en el que se encuentre el cual puede ser médico,
didlisis o trasplante renal. Se debe contemplar 7 aspectos del tratamiento: tratar la causa
especifica de la enfermedad renal, identificar y resolver las causas reversibles de dafio renal,
factores de progresion, manejar y controlar los factores de riesgo cardiovascular, evitar y
reconocer nefrotoxicos, manejo de las complicaciones urémicas y por Ultimo preparacion para
alguna terapia de sustitucion renal si el paciente amerita. 2

En la tabla 5 se muestran recomendaciones preventivas para los pacientes con
enfermedad renal crénica en estadios iniciales los cuales disminuyen o retrasan la progresion de

la enfermedad. 22

Tabla 2.5. Recomendaciones preventivas para los pacientes con ERC inicial

RECOMENDACIONES

Cambio del estilo de vida Cese del tabaco

Dieta baja en sodio (2-3 gr/dia)

Restriccién proteica de 0.8 gr/kg/dia

Bicarbonato sodio oran, en caso de acidosis

mujeres

IMC menor 25, circunferencia abdominal menor a 102 hombres y 88 cm en

Ejercicio fisico regular, de intensidad moderada (caminata, bicicleta, trote)

Hipertensién arterial Objetivo PA menor de 130/80 mmHg

En caso de albuminuria, utilizar de preferencia un IECA o ARB

Diabetes mellitus Obijetivo hbalc menor del 7% y glicemia 70-126 mg/ dI

Metformina no recomendada en estadios de 3-5 de ERC

Dislipidemia Obijetivo LDL cercano a 70 mg/d|

Estatinas de preferencia, ajustar dosis si se usan fibratos

plaguetarios contraindicaciones

Antiagregantes ASA 81 mg al dia, en caso de riesgo CV elevado y ausencia de

Fuente: Orozco. R, Prevencion y tratamiento de la enfermedad renal crénica (ERC). 2010. p. 11-21

Se desea hacer mayor enfasis en el tratamiento de trasplante renal ya que es la terapia

gue la mayoria de pacientes con insuficiencia renal crénica terminal, deciden optar. Este



tratamiento es el resultado de un trabajo multidisciplinario de un equipo de médicos y personal

paramedico. En la tabla 7 se enlistan las indicaciones para el trasplante renal 8

Tabla 2.6. Indicaciones de trasplante renal

Todo nefrépata en situacion de IRCT SOMETIDO A TRATAMIENTO CON DIPALISIS CRONICA
ES CANDIDATO A TRASPLANTE, SALVO LAS SIGUIENTES EXCEPCIONES:
1. Enfermedades infecciosas activas: contraindicado de forma absoluta el trasplante en
enfermos VIH+; no asi en pacientes infectados por virus de la hepatitis c y b.
2. Patologias extrarrenales graves y crénicas cuya evolucibn no es mejorable tras el
trasplante: demencias avanzadas, hepatopatias severas, ateroesclerosis generalizada.
3. Neoplasias activas. Todos los pacientes con antecedentes oncolégicos deben de ser
valorados de forma individual, siendo necesario en algunos casos el establecimiento de
un periodo de seguridad entre la colocacion del injerto y la resolucién del tumor.
La edad avanzada (mayor de 70 afios), los antecedentes de enfermedad cardiovascular, la
malnutricién, las anormalidades a nivel del tracto urinario, la insuficiencia respiratoria crénica
no constituye contraindicaciones absolutas, siendo preciso un estudio detallado e

individualizado en cada caso.

Fuente: Gomez C, R. A. Insuficiencia Renal Crénica (I). 2007. p. 34-57

2.2.2. Trasplante de rifion

2.2.2.1.  Seleccion de donante

La donacion de rifién puede realizarse utilizando como fuente una persona fallecida, con
muerte cerebral o parada cardiaca irreversible, o bien, una persona viva. La justificacién de la
utilizaciéon de un érgano de una persona viva reside en que se trata de un 6érgano doble y se ha
establecido una calidad de vida aceptable y sin complicaciones al donador. La nefrectomia
unilateral no conduce a una pérdida progresiva de la funcién renal. Una proporcion de 0.03% de
riesgo de muerte intraoperatorio, complicaciones mayores menores de 3%, y una tasa de falla
renal a 15 afios menor de 1% son datos que demuestran la seguridad de la donacién de rifién en
donantes vivos. 22 Se ha documentado una gran diferencia entre las tasas de trasplantes con este
tipo de donantes que van desde el 1% en Espafa hasta el 30% en Estados Unidos. Se estima
gue la mortalidad asociada a la donacion de donante vivo esta alrededor del 0.03% y la morbilidad
en un 0.23%. 24

El trasplante de rifion es el tratamiento de eleccion para el paciente con enfermedad renal
crénica en didlisis (peritoneal o hemodidlisis) 1°. Las ventajas documentadas de esta opcion

terapéutica son: mejora de calidad de vida, aumento de expectativa de vida y menor mortalidad

10



cuando se comparan con cualquier tratamiento dialitico (dialisis peritoneal o hemodialisis) 2°. Una
de las problematicas que afronta Guatemala respecto a este tema es que la donacién no es una
actividad médica usual. Segun observaciones del Registro Latinoamericano de Trasplantes,
Guatemala se ubica en el dltimo lugar de tasas de donantes por millén de habitantes (0.9 dpmh),
por lo que la cantidad de trasplantes realizados disminuye considerablemente comparando con
Cuba, lider latinoamericano de trasplantes, que tiene una tasa de 13.9 dpmh 2. Un trasplante
renal exitoso depende de un equilibrio adecuado entre suficiente inmunosupresion y adecuada
competencia inmune que permita evitar un rechazo agudo y mantener la prevencion de ocurrencia
de infecciones.

La realizacion de un trasplante requiere un estudio profundo, individualizado y consciente
tanto de receptor como de donante los cuales se abordan a continuacion. Actualmente se cuentan
con criterios de inclusion y exclusion, relativos a cada pais o institucion, que discriminan la
realizacién del trasplante en pro del beneficio de ambos pacientes de la cadena de trasplante.

Las contraindicaciones del trasplante renal aplican tanto a los donantes vivos, como
muertos cuando correspondan.

Las contraindicaciones absolutas son: infeccién (bacteriana, viral, parasitaria, prion,
hongo) activa, metastasis diseminada, enfermedad vascular extensa, alto riesgo de mortalidad
perioperatoria, anormalidades de la coagulacion, paciente no de acuerdo con procedimiento. Las
contraindicaciones relativas son: enfermedad renal con alta tasa de recurrencia, anormalidades
urolégicas, enfermedades sistémicas activas, abuso de sustancias, psicosis. 26Se complementa
la evaluaciébn con angiorresonancia para identificar la configuracién vascular o variaciones
anatomicas de los sistemas colectores. La donacion por donante vivo debe cumplir ciertas
caracteristicas: donacion libre, consciente y desinteresada, el donante cuenta con funcién renal
normal, no cuenta con otras enfermedades o alteraciones fisiopatolégicas que puedan
incrementar el riesgo quirdrgico o anestésico, incrementen el estado clinico de las mismas al
verse privado de un rifién o se puedan transmitir al receptor (infecciones). ’

El donante cadaver en situacibn de muerte encefalica conlleva cierta aplicacion de
criterios para determinar el uso de los 6rganos disponibles para la donacién. La principal
caracteristica (ventaja) que define a este tipo de donante es que se mantiene la perfusién de los
organos (ventilacion mecénica) hasta el momento de la extraccién quirargica. Para el diagndstico
de muerte encefélica se requiere: coma de etiologia conocida e irreversible. La exploracion
neuroldgica es un instrumento de apoyo para esclarecer con certeza el diagnéstico. Algunos

criterios mas cominmente utilizados para diagnosticar muerte encefalica son: %

11



¢ Coma arreactivo. ausencia de respuesta motoras o vegetativas a los estimulos
dolorosos aplicados en el territorio de los nervios craneales, por lo que las posturas
de descerebracién y de decorticacion excluyen el diagnéstico. La presencia de
actividad motora de origen medular espontanea o inducida, no invalida el
diagnéstico de la ME.

e Ausencia de reflejos troncoencefalicos: reflejos fotomotores, corneal,
oculocefélicos, oculovestibulares, nauseoso y tusigeno.

e Prueba de atropina: no cambio de la frecuencia cardiaca después de la infusion
intravenosa de 0,04 mg/kg de sulfato de atropina.

o Apnea. Demostrada mediante la prueba de la apnea, se comprueba que no existen
movimientos respiratorios toracicos ni abdominales durante el tiempo de
desconexion del respirador suficiente para que la PCO en sangre arterial sea
superior a 60 mmHg.

En los casos de un donante en asistolia 0 parada cardiaca irreversible los resultados son
similares a los de fallecidos con muerte encefalica. En Espafia, el Real Decreto 2070/1999
establece un protocolo que indica que la irreversibilidad del cese de las funciones
cardiorrespiratorias se debera constatar tras un adecuado periodo de aplicacion de maniobras de

reanimacion cardiopulmonar avanzada. 2°

2.2.2.2.  Seleccién de receptor

Como regla general se ha aceptado que cualquier paciente con enfermedad renal crénica
en estadio IV a V (TFG <30 ml/min) podria ser informado sobre la posibilidad de ser trasplantado.
% Hay varios detalles a tomar en cuenta a la hora de seleccionar pacientes que puedan ser
sometidos a esta terapia de reemplazo. Los protocolos actuales para la evaluacion del receptor
se enfocan en la seguridad de la cirugia y los riesgos de la terapia inmunosupresora en orden de
optimizar los resultados del trasplante. La evaluacion debe individualizarse para cada candidato
tomando en consideracién aspectos como edad, antecedentes modrbidos (diabetes mellitus,
riesgos cardiovasculares), entre otros.

La edad es un aspecto importante a tomar en cuenta a la hora de seleccionar a un posible
receptor. Los adolescentes (12 a 17 afios) y los ancianos (> 65 afios) son los grupos con peor
supervivencia del injerto. Esto se razona por dificultades en la adherencia al tratamiento,
complicaciones del tratamiento inmunosupresor o, especificamente en ancianos, enfermedades

cardiovasculares no relacionadas al proceso de trasplante. *°, 3t
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La enfermedad cardiovascular es la primera causa de muerte en los pacientes que son
sometidos a trasplante de rifién. 2 Los pacientes con antecedentes cardiovasculares importantes
tales como enfermedad coronaria previa, diabetes mellitus, tabaquismo, hipertensién,
hiperlipidemia y edad mayor de 65 afios deben ser evaluados por cardi6logo para establecer
riesgo cardiovascular post-trasplante. Dado que los receptores suelen permanecer en lista de
espera, se sugiere realizar la valoracién de riesgo cardiovascular, al menos, bianualmente 4 El
ictus es el evento cerebrovascular mas frecuente después del trasplante de rifién. Pacientes
diabéticos y mayores de 40 afios de edad son los que cuentan con mayor riesgo. 3

El paciente con riesgo de céncer, debido al riesgo de desarrollar cancer de novo o
aceleracion del proceso cancerigeno secundario a la terapéutica inmunosupresora, debe ser
evaluado periddicamente para descartar la presencia de tumores o cancer oculto. En situaciones
donde el diagnoéstico este confirmado y el paciente haya sido tratado, se debe tener un tiempo
minimo de 2 afios sin recidiva para que se pueda llevar a cabo el trasplante de rifién. En los casos
de cancer de pulmén, melanoma maligno o colorrectales, el tiempo de espera se alarga a 5 afios
sin recidiva. En otros casos como cancer in situ o basocelular de piel, el paciente puede ser

trasplantado inmediatamente. 24

2.2.2.3.  Inmunosupresiéon
La terapia de inmunosupresion en el receptor de trasplante de rifibn consiste en,
basicamente, 2 partes: terapia continua de base (mantenimiento) y pequefios episodios de terapia
intensiva antes del trasplante (induccién). Esto se realiza con motivos diferentes siendo tales la
prevencion de rechazo agudo, tratamiento de rechazo agudo y eliminacién por completo de la
respuesta antidonacion del paciente. ¢
Pautas de prevencion del rechazo agudo: muchos centros contintan utilizando pautas de
inmunosupresion basadas en ciclosporina A. Su principal efecto adverso es la toxicidad renal.
Los pacientes mayores de 50 afios son los ideales para la terapéutica con ciclosporina ya que los
efectos adversos por esteroides en estos pacientes son mayores. La dosis va desde 12 hasta 14
mg/kg/dia. 3 La monoterapia con ciclosporina se asocia con mayor incidencia de rechazo agudo
(70%) contra una tasa de rechazo de terapia combinada con esteroides (38%). Con esto se puede
llegar a la conclusion que la ciclosporina en monoterapia no es una pauta segura para la
prevencion del rechazo agudo. 3
La ciclosporina combinada con esteroides tiene una incidencia de rechazo agudo entre el
27% y 58%, significativamente mas baja en comparacion con azatioprina combinada con

corticoesteroides. La dosis de ciclosporina A van desde 12 hasta 14 mg/kg/dia. Los esteroides
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suelen utilizarse en dosis de 1 mg/kg/dia y se van titulando paulatinamente hasta llegar a 0.1 —
0.2 mg/kg/dia, tres meses posteriores al trasplante de rifion. 34

La combinacién de ciclosporina, corticoesteroides y azatioprina se cre6 con la meta de
reducir la nefrotoxicidad propia de la ciclosporina. La tasa de rechazo agudo se encuentra entre
el 33% y 40%, obteniendo los adecuados resultados de la biterapia en cuanto a prevencién de
rechazo agudo y protegiendo la funcién renal. La dosis de ciclosporina varia entre 8 a 10
mg/kg/dia, azatioprina 1.5 mg/kg/dia y los esteroides entre 0.5 — 1 mg/kg/dia hasta titularlo a 0.2
— 0.3 mg/kg/dia. 3

El uso de tacrolimus asociado a corticoesteroides y la combinacion de ciclosporina A en
el trasplante de rifién fue evaluado en un estudio multicéntrico europeo. La incidencia de rechazo
agudo fue de 25.9% y 45.7% respectivamente. La supervivencia del injerto y del paciente fue
similar en ambos grupos (82.5% vs 86.2 de supervivencia de injerto y 93% vs 96.5%). La decision
de utilizar cualquiera de estos anticalcineurinicos se puede basar en efectos adversos de ambos
farmacos y valorar la combinacién con otros inmunosupresores. **

En la década de los afios 90 se iniciaron los estudios del uso de micofenolato mofetil en
receptores de trasplante de rifion. Se llegé a la conclusién a través de un estudio multicéntrico
europeo que la dosis de 2 gramos de micofenolato mofetil es la que ofrece la mejor relacion
eficacia/seguridad. El esquema de tacrolimus, corticoesteroides y micofenolato mofetil esta
disefiada para la utilizacion de dosis inferiores de micofenolato mofetil, debido a los efectos
secundarios que este posee. En un estudio comparativo se determind que la terapéutica con
tacrolimus esteroides presenta mayor incidencia de rechazo agudo (44%) en comparacion con la
triple terapia (27%).3*

2.2.2.4. Profilaxis antibiotica
Se recomienda la profilaxis con trimetropin-sulfametoxasol (160-800 mg) durante los
primeros 3 a 6 meses post-trasplante ya que esto reduce significativamente la bacteriuria

asintomatica, la infeccion de tracto urinario y la bacteriemia en los receptores de trasplante renal.
35

2.2.2.5. Resultados en el primer afo
La supervivencia de injertos de cadaver y donador vivo ha mostrado una mejoria desde la
aparicion de los tratamientos inmunosupresores actuales los cuales permiten prevenir el rechazo

agudo '°. Las tasas reportadas van desde > 90 % hasta 98.8 % 36, ¥’
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2.2.2.6. Complicaciones

2.2.2.6.1. Quirdrgicas

La técnica quirdrgica del trasplante renal esta estandarizada en la mayoria de los paises
y las tasas de complicaciones secundarias al acto quirdrgico son bajas y representan un pequefio
porcentaje de falla del injerto. Las complicaciones de la herida quirdrgica son las mas importantes
en este rubro y comprenden infeccion, hematomas, fugas urinarias y linfoceles. Una investigacion
realizada en el Hospital General de Enfermedades del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social
-IGSS- revel6 una tasa de 6.93% de este tipo de complicaciones, con una mayoria de pacientes
masculinos. Las complicaciones quirtrgicas mas frecuentes fueron urinomas (2.97%) e infeccion

de la herida operatoria (1.98%). Otra complicacion fue dehiscencia de la misma. °

2.2.2.6.2. Médicas

2.2.2.6.2.1. Cardiovasculares

Las complicaciones cardiovasculares son las mayores causas de morbilidad y mortalidad
en pacientes sometidos a trasplante de rifién. 2® Este riesgo puede ser atribuido a la causa de la
enfermedad de base que llevé a la falla renal (diabetes) como a la enfermedad renal crénica como
factor independiente de riesgo cardiovascular. 3 Otros factores de riesgo independientes para
enfermedad cardiovascular incluyen uso de tabaco, obesidad, hipertensién y dislipidemia. 26

La hiperlipidemia tipo IV es predominantes en pacientes urémicos, marca por una
importante hipertrigliceridemia. Posterior al trasplante la hipertrigliceridemia, cambia hacia
hipercolesterolemia. Las lipoproteinas VLDL y LDL se elevan en pacientes post-trasplante de
rifidn. La incidencia de la hiperlipidemia es alrededor del 50% de los pacientes trasplantados. 2¢
Uno de los factores que contribuyen a la hiperlipidemia es la inmunosupresion con mTOR y
corticoesteroides. *° El paciente post-trasplante de rifién deberia iniciar dieta durante los primeros
6 meses después del trasplante con indicaciones como evitar alimentos de alto contenido
calérico, alto contenido de carbohidratos y alto contenido de acidos grados. La suplementacion
con &cidos grasos omega-3 pudiera reducir los niveles de triglicéridos y colesterol. % La
disminucién de LDL en pacientes post-trasplante de rifion redujo en 35% el riesgo de mortalidad
cardiovascular. 4°

La hipertension es un trastorno muy frecuente en el paciente post-trasplantado. Esta
condicion esta asociada a disminucién de funcién del injerto y supervivencia del paciente. ! La

hipertension se podria explicar a través de varios mecanismos tales como la patologia renal de
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base, falla crénica del injerto, estenosis de la arteria renal en el rifidén trasplantado y efectos
secundarios de corticoesteroides e inhibidores de calcineurina. El uso de inhibidores de
calcineurina, asociado o no a esteroides, aumenta la incidencia de hipertension contra pacientes
que no reciben dicho farmaco. #> El manejo inicial en pacientes con hipertensiéon y funcién renal
estable incluye restriccion de sal, pérdida de peso, limitacion de medicamentos que puedan
contribuir a la aparicién de hipertension y el uso de farmacos antihipertensivos. Los inhibidores
de la enzima convertidora de angiotensina son Utiles en pacientes que no cursan con estenosis
de la arteria renal. Los bloqueadores de los canales de calcio se utilizan porque pueden
contrarrestar el flujo plasmatica renal efectivo disminuido en los pacientes post-trasplante. Los
pacientes con hipertension y funcion renal disminuida deben ser evaluados para determinar la

causa de la disfuncion. %6

2.2.2.6.2.2. Oncoldgicas

Los pacientes trasplantes tienen un riesgo tres o cuatro veces mayor al de la poblacién
general. Las causas de este problema son multifactoriales y se pueden resumir en alteraciones
de la respuesta inmune secundarias a la inmunosupresion caracteristica, estimulo crénico
antigénico y el potencial oncogénico de virus Epstein-Barr, virus del papiloma, herpes simple 2 y
virus de hepatitis B y C; infecciones que pueden llegar a contraer estos pacientes. ! Los
carcinomas de piel y labio son las complicaciones mas frecuentes a nivel oncoldgico y
corresponden a un tercio del total. Ademas, los linfomas, el sarcoma de Kaposi, los carcinomas
de cérvix, vulvay periné, renales y hepatobiliares completan la lista de frecuencia. ** La evidencia
describe que este incremento en la incidencia de neoplasias esta apoyado en la inmunosupresion,
sin embargo, se sospecha que se requieren otros factores de riesgo, tales como historia familiar,
co-infeccién viral, exposicibn a luz solar, etc; para determinar el papel exacto de la
inmunosupresion en la etiopatogenia del cAncer en pacientes post-trasplante de rifién. 4 El riesgo
de cancer se incrementa conforme se prolonga el tiempo de duracion de la inmunosupresion. El
riesgo a 10 afios es 13.8 mayor que el resto de poblacién. #°

Las neoplasias de piel son las que presentan mayor frecuencia, con predominancia de
zonas con mayor exposicion al sol (cabeza, cuello, extremidades superiores).! En pacientes post-
trasplante de rifion la probabilidad de desarrollar cualquier tipo de neoplasia en 24 afos es de
72% (66% para piel y 27% para resto de neoplasias). ¢

Se recomienda que los pacientes en lista de espera consulten con dermatologia minimo
una vez al afio, examen ginecologico anual con Papanicolau, ultrasonido en pacientes con

rilones poliquisticos, ultrasonido hepético en pacientes con serologia para hepatitis B o C,
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mamografia anual en pacientes mayores de 50 afios. Estas medidas se realizan para una

deteccion temprana y su probable origen. 4/

2.2.2.6.2.3. Infecciosas

La incidencia de infecciones en estos pacientes se debe a la asociacién entre dos factores:
el grado de inmunosupresion y la exposicion del paciente a factores de riesgos especificos. Los
receptores de trasplante de rifion son mas susceptibles a infecciones. Esto es causado por
distintos factores de riesgo como inmunosupresion, diabetes, enfermedad de reflujo urinario
concomitante y litiasis. “8 El tiempo post-trasplante juega un papel primordial en la caracterizacién
de las infecciones. Durante el primer mes post-trasplante las infecciones oportunistas son raras
y las infecciones son parecidas a las que padecen cualesquiera otros pacientes que fueron
sometidos a procedimientos quirdrgicos de la via urinaria, generalmente por infecciones
bacterianas. En el periodo de 1 a 6 meses es cuando suceden la mayoria de las infecciones
serias. Esto se debe a que en esta etapa se alcanza el maximo grado de inmunosupresion en el
receptor. Estas infecciones son de caracter oportunistas y los agentes etioldgicos van desde
Cryptococcus, Candida albicans, Aspergillus, Pneumocystis carinii, virus Epstein-Bar,
Citomegalovirus y Herpes Zo6ster. La septicemia es comun, generalmente causada por
organismos gram-negativos con foco primario en la via urinaria.?® A partir del sexto mes los
pacientes con funcién renal estable y tratamiento inmunosupresor de mantenimiento presentan
infecciones habituales en el ambito extrahospitalario. En cambio, aquellos con fallo del injerto,
mala funcién del injerto aumentan su riesgo de presentar infecciones por Listeria monocytogenes
y Cryptococcus neoformans.?

Las infecciones urinarias son las mas comunes en el paciente trasplantado y la mayor
incidencia ocurre en las primeras semanas post-trasplante y se relaciona con el acceso quirdrgico
a la via urinaria y el sondaje vesical. En aquellos pacientes que presenten infecciones urinarias a
repeticion, reincidencia o persistencia se debe descartar factores predisponentes como reflujo,

estenosis de la via o litiasis.*

2.3. Marco teoérico

2.3.1. Infecciones de tracto urinario en pacientes post-trasplante de rifion

La incidencia promedio de infecciones de tracto urinario en pacientes que son sometidos
a trasplante de 6rgano sélido es de 0.23 por cada 1000 dias de trasplante de rifién, pero varia de
acuerdo al tipo de trasplante realizado. Por ejemplo, el trasplante de rifidn-pancreas tiene una

incidencia de 0.22 por cada 1000 dias, corazén 0.07 por cada 1000 dias, higado 0.06 por cada
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1000 dias y pulmén 0.02 por cada 1000 dias. El trasplante de rifidn es el trasplante que mayor
incidencia presenta de infeccion de tracto urinario con una tasa de 0.45 por cada 1000 dias. #°
Otros estudios reportan incidencias de hasta 86%. *° Esta variacion en las prevalencias de las
publicaciones probablemente se deba a diferentes profilaxis antibiéticas, técnicas quirargicas y
régimen inmunosupresor.

Algunos estudios han concluido que las infecciones de tracto urinario en estos pacientes
constituye el factor de riesgo méas importante para peor funcion del injerto, mortalidad y morbilidad
post-trasplante °

2.3.1.1. Factores de riesgo

Las infecciones de tracto urinario en los pacientes que fueron sometidos a trasplante de
riidn presentan una distribucién cronolégica bastante peculiar. La mayor prevalencia de infecciéon
de tracto urinario se da entre el ler y 6to mes post-trasplante. 5* Sélo el 15% de los episodios se
presentan mas alla de los 6 meses de seguimiento. Un tercio de las infecciones de tracto urinario
se presentan durante el primer mes post-trasplante. 4°

Los factores de riesgo para la adquisicibn de una infeccién de tracto urinario post-
trasplante se pueden clasificar segun las siguientes categorias: factores pre-operatorios, factores
intraoperatorios y factores post-operatorios. ® Sexo femenino, edad avanzada, diabetes mellitus,
tratamiento inmunosupresor, infeccion de tracto urinario pre-trasplante, anomalias anatomicas en
el tracto urinario y tiempo de dialisis prolongado son algunos de los factores pre-operatorios que
predisponen a infecciones de tracto urinario. Los factores de riesgo intra-operatorios incluyen
donador muerto, uso de catéter doble J, cateterizaciébn con sonda vesical prolongada y re-
trasplante. Inmunosupresion excesiva, disfuncion y falla del injerto, infeccion del tracto urinario
no manipulado y procedimientos invasivos del tracto urinario son factores de riesgo post-
operatorios. 2, %0, 53 54

Tal como se expone previamente, el género femenino es un factor de riesgo independiente
para contraer infeccion de tracto urinario en pacientes que fueron sometidos tanto a trasplante de
riidn como a cualquier otro tipo de trasplante de 6érgano sélido con un OR de 1.74 y 1.7,
respectivamente. “° En Estados Unidos se llevé a cabo un estudio que concluyé que no habia
diferencias por género en la incidencia de infecciones de tracto urinario en los primeros 6 meses
post-trasplante. Sin embargo, el seguimiento a 3 afios reveld que las mujeres presentaron una
incidencia 50% mayor de infecciones de tracto urinario comparado con los varones.%®

Las infecciones de tracto urinario son més frecuentes en pacientes de edad avanzada en

comparacion con adultos jovenes (52.4% vs 36.6%). Tres factores de riesgo son importantes para

18



el aumento de riesgo de contraer infeccidbn de tracto urinario en pacientes mayores: género
femenino del receptor, donador con parada cardiaca irreversible. 5

El estado de inmunosupresion, caracteristico de estos pacientes determina el riesgo de
infeccidn de tracto urinario. Algunos inmunosupresores como micofenolato mofetil y la terapia de
induccién con inmunoglobulina antitimocitica se han asociado a mayor riesgo de infeccién de
tracto urinario en algunos estudios.®®

La asociacion entre el uso de stents o cateterizacion de la via urinaria y las infecciones de
tracto urinario es controversial en estos pacientes. Algunos investigadores han reportado una
mayor incidencia en pacientes con mas de 30 dias con stents en via urinaria posterior al
trasplante. '

Diversos estudios aseguran que la profilaxis antibidtica frente a ITU’s reducen la
frecuencia de estas en pacientes post-trasplantados y la bacteriemia de origen urinario. %8
Especificamente se ha documentado que la profilaxis con cotrimoxazol disminuye la incidencia

de infecciones de tracto urinario en pacientes post-trasplante de rifion.>?

2.3.1.2.  Microbiologia

Los organismos mas frecuentemente aislados en adultos mayores son: Klebsiella spp., E.
coli, Enterobacter spp., Pseudomonas spp. y Enterococcus spp. 5

Las particularidades de las cepas resistentes son un dato importante a tomar en cuenta
en cuanto al pronostico de la supervivencia del injerto, complicaciones y mortalidad. Un estudio
realizado en Alemania revel6 que las infecciones de tracto urinario ocasionadas por
Enterobacteriaceae beta lactamasa de espectro extendido estan asociadas con mayor mortalidad
y mayor tiempo de hospitalizacién. *° Estas cepas de Enterobacteriaceae son las mas
frecuentemente detectadas en las infecciones de tracto urinario bajo entidades clinicas como
bacteriuria asintomatica. % El estudio GESITRA reporté cepas multidrogoresistentes en el 26%
de las infecciones de tracto urinario causadas por E. coli; resistencia a quinolonas en el 38-45%
de infecciones por E. coli, 25-31% por Klebsiella spp. y 21% de P. aeruginosa. “° La resistencia
antibidtica se ha relacionado con el uso profilactico de antimicrobianos y tratamiento de bacteriuria

asintomatica. *

2.3.1.3. Tratamiento
El tratamiento de las infecciones de tracto urinario en estos pacientes deberia iniciar de
manera empirica, de acuerdo a las caracteristicas epidemiolégicas y la historia previa de

infecciones del paciente. Se debe considerar retirar o reemplazar cualquier instrumento que se
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encuentre en la via urinaria tales como stents o sondas. Si en dado caso se encontraran
organismos multirresistentes, se debe solicitar al laboratorio identificar la sensibilidad ampliada a
otros antimicrobianos. ¥ El uso de profilaxis antibiética no representa disminucién en el riesgo de
fallo del injerto comparado con pacientes que no recibieron profilaxis. Ademas esta estrategia
terapéutica disminuye el riesgo de sepsis por bacteriemia en un 87% y el riesgo de bacteriuria
(asintomética y sintomatica) en un 60% * Cuando una infecciébn de tracto urinario es
diagnosticada, se debe iniciar antibioticoterapia empirica, basada, tal como se abord6
anteriormente, en las caracteristicas epidemiologicas, especificamente de la institucion de salud
donde se encuentre ingresado el paciente, y el uso previo de antimicrobianos. Se recomienda
utilizar fosfomicina, amoxicilina/acido clavulanico, trimetropin-sulfametoxasol o cefalosporinas de
segunda/tercera generacion para tratamiento de cistitis. Ceftriaxona se recomienda en el caso de
pielonefritis no complicada. En el caso de sepsis de foco urinario, meropenem + vancomicina (con
factores de riesgo para infeccién por enterococos) + amikacina (con factores de riesgo para P.
aeruginosa) * En cuanto a la duracién de tratamiento, en bacteriuria asintomatica se recomienda
el tratamiento durante 5-7 dias, al igual que en cistitis. En infecciones menores de 1 mes post-
trasplante se debe alargar el periodo, especialmente si se cuenta con stent en la via urinaria.

Pielonefritis deberian cursar con tratamiento al menos por 14 hasta 21 dias. %

2.3.1.4. Complicaciones
Las infecciones de tracto urinario en pacientes post-trasplante de rifion pueden
complicarse desde una pielonefritis hasta urosepsis (22% de los pacientes). %! Las infecciones
fungicas de origen urinario pueden causar complicaciones tales como fallo del injerto y pobre
supervivencia del paciente. *° Estas infecciones flingicas abarcan el 3% de todas las infecciones
de tracto urinario. 62
La septicemia de origen urinario tiene un 30% de origen a partir de E. coli. Otros estudios

reportan tasas de hasta 60%. >*

2.3.1.5.  Pronéstico
La controversia sobre el prondstico de las infecciones de tracto urinario en la sobrevida
del paciente y la funcién del injerto es latente. Algunos estudios no han encontrado asociacion
entre las infecciones de tracto urinario y la mortalidad post-trasplante. ¢ Otros autores sugieren
que estas infecciones afectan la funcion del injerto. Pellé describe que la pielonefritis del injerto
es un factor de riesgo independiente para funcién renal disminuida del injerto. Sin embargo, no

incrementa el riesgo de fallo de injerto. %
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2.4. Marco conceptual

Insuficiencia Renal Croénica: Afeccidn en la cual los rifiones dejan de funcionar y
no pueden eliminar los desperdicios y el agua adicional de la sangre, o mantener
en equilibrio las sustancias quimicas del cuerpo. 5°

Trasplante Renal : Procedimiento quirdrgico mediante el que se trasfiere un rifion
una persona (el donante) a otra persona (el receptor).%®

Bacteriuria asintomética: Dos muestras de orina evacuadas consecutivas con
aislamiento de la misma cepa bacteriana en recuentos cuantitativos mayores a 10°
unidades formadoras de colonias. *®

Infeccion Sintomatica (Tracto Urinario Bajo): Colonizacién y multiplicacion
microbiana, habitualmente bacteriana a lo largo del trayecto del tracto urinario, el
cual causa sintomas en el paciente especialmente disuria.

Pielonefritis: Presencia simultdnea de una bacteria en orina con recuento mayor a
10° y/o una bacteriemia, junto con una de las siguientes cuatro categorias: dolor
en el angulo costovertebral, sensibilidad en el area del trasplante renal, escalofrios,
criterios para cistitis y manifestaciones clinicas como disuria, poliuria. %
Urosepsis: Sepsis causada por una infeccion del tracto urogenital, la cual es una
respuesta sistémica a la infeccién. Debe de presentar signos y sintomas SIRS para
su diagnéstico. ¢’

Inmunosupresiéon: Suscepcion o disminucién de las reacciones inmunitarias.
Puede ser debida a la administracion deliberada de farmacos inmunosupresores,
empleados en el tratamiento de enfermedades autoinmunes, o en receptores de

érganos trasplantados para evitar el rechazo. 58
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2.5 Marco demogréfico
Los pacientes de ambos sexos comprendidos mayores de 15 afios los cuales se han
sometido a trasplante renal.

2.6 Marco Institucional

El Hospital General de Enfermedades del Instituto Guatemalteco de Seguridad
Social —-1.G.S.S-, otorga asistencia médica al derecho habiente, con el propésito de
promover mejorar o restaurar la salud y restablecer la capacidad de trabajo. El hospital se
provee servicios como: asistencia médica y quirdrgica, examenes radioldgicos, de
laboratorio, suministro de farmacos, entre otros examenes complementarios necesarios
para el diagndstico y el control de las afecciones con las que el paciente curse. De manera
especifica cuenta con un programa estructurado de trasplante renal desde 1985, el cual ha

realizado un promedio de 17 trasplantes al afio. &1¢
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3. OBJETIVOS

3.1. Objetivo general
Caracterizar clinica y epidemiol6gicamente a pacientes con infeccién de tracto
urinario durante el primer afio posterior a trasplante de rifion en el Hospital General de
Enfermedades del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social -IGSS- en el periodo 2007-
2017.

3.2. Objetivos especificos

3.2.1. Describir las caracteristicas epidemiologicas segun edad, sexo y
procedencia de los pacientes con infeccion de tracto urinario en el primer afio
de seguimiento post-trasplante de rifion.

3.2.2. Describir las caracteristicas clinicas de los pacientes con infeccién de tracto
urinario en el primer afio de seguimiento post-trasplante de rifion.

3.2.3. Calcular la tasa de mortalidad en pacientes con infeccién de tracto urinario
durante el primer afio de seguimiento post-trasplante de rifidn.

3.2.4. Describir la recurrencia de los episodios de infeccién del tracto urinario en
pacientes post trasplante de rifibn y su resistencia antimicrobiana
documentada en el urocultivo durante el primer afio de seguimiento en

pacientes post trasplante de rifién.
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4. POBLACION Y METODOS

4.1. Enfoque y disefio de la investigacién

Investigacion cuantitativa, descriptiva, retrospectiva.

4.2. Unidad de andlisis y de informacion
4.2.1. Unidad de analisis: datos obtenidos sobre la caracterizacion clinica y
epidemioldgica de las infecciones de tracto urinario en pacientes post-
trasplante de rifion, por medio de instrumento de recoleccion de datos.
4.2.2. Unidad de informacion: expedientes médicos de pacientes que fueron
sometidos a trasplante de rifidén en el Hospital General de Enfermedades del

Instituto Guatemalteco de Seguridad Social -IGSS- en el periodo 2007-2017.

4.3. Poblacién y muestra
4.3.1. Poblacién
Todos los expedientes médicos de pacientes que fueron sometidos a trasplante de
rinidn en el Hospital General de Enfermedades del Instituto Guatemalteco de Seguridad
Social -IGSS- en el periodo 2007-2017.

4.4. Seleccién de sujetos a estudio
4.4.1. Criterios de seleccion
Expedientes médicos de pacientes de cualquier sexo, mayores a 18 afios que fueron
sometidos a trasplante de rifién dentro del periodo 2007-2017 en el Hospital General de
Enfermedades del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social -IGSS-.
4.4.2. Criterios de exclusion
Expedientes médicos que no se encuentren fisicamente o se encuentren

incompletos en el archivo del hospital cuando se realice trabajo de campo.
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4.5. Definicion y operacionalizacion de las variables
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4.6. Recolecciéon de datos

4.6.1. Técnicas
Se realizo revision documental de expedientes clinicos y se obtuvo la informacion
utilizando un instrumento de recoleccién de datos, los cuales fueron introducidos en el

programa Epi Info version 7.2.3.1. ®.

4.6.2. Procesos

Con la aprobacién del protocolo de investigacion por la Coordinacion de Trabajos
de Graduacién —COTRAG- y comité de bioética, se procedio a la revision de expedientes
médicos de pacientes que fueron sometidos a trasplante de rifiébn. Los investigadores
realizaron la revisién de expedientes llenando el instrumento de recoleccion de datos,
elaborado con la ayuda del programa EPI-Info. Dicha recoleccion de datos fue llevada a
cabo los 5 dias habiles de la semana, en horario de 7 de la mafiana a 12 del medio de dia,
en el Hospital General de Enfermedades del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social -
IGSS-.

4.6.3. Instrumentos

El instrumento de recoleccion de datos se elabord con base en el instrumento
utilizado en el estudio “Complicaciones quirdrgicas en los pacientes sometidos a trasplante
renal en el Hospital General de Enfermedades”, realizado en dicha institucion la cual
pertenece al Instituto Guatemalteco de Seguridad Social -IGSS-. El instrumento consta de
7 apartados que evalla la incidencia de complicaciones quirdrgicas en pacientes post-
trasplante de rifién °. Dichos apartados seran modificados y adaptados a la investigacion
a desarrollar, agregando variables epidemioldgicas tales como antecedentes médicos del
paciente; variables clinicas como tiempo de diagndstico de la infeccién de tracto urinario,
tipo de infeccion de tracto urinario diagnosticada, esquema de inmunosupresion utilizado
previo al trasplante, tiempo de tratamiento dialitico previo al trasplante, tipo de donante
(cadavérico o paciente vivo), nefropatia de base y agente etiolégico; y variables
microbiol6gicas como agente etiolégico de la infecciéon de tracto urinario. Se omitié el
apartado de “tipos de rechazos” ya que es inherente al estudio de referencia y no es

relevante para esta investigacion. Ver anexo 7.1, 7.2.
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4.7. Procesamiento y analisis de datos
4.7.1. Procesamiento de datos
Con la boleta de datos creada con el programa EPI-Info, se procedio a la realizacién
de una base de datos con el cual se elaboraron tablas de frecuencias y porcentajes para
su posterior interpretacion. Las boletas estan ordenadas segun el nUmero de expediente

médico que se le proporciona a cada paciente.

Con la ayuda del programa Excel se realiz6 una base de datos codificada para la
interpretacion de datos de una manera ordenada y sistematizada.

Tabla 4.1. Codificacién de variables a estudio boleta de recoleccién de datos.

Edad Caodigo
Afos 1
Sexo
Hombre 1
Mujer 2
Procedencia
Alta Verapaz 1
Baja Verapaz 2
Chimaltenango 3
Chiquimula 4
Petén 5
El Progreso 6
Quiché 7
Escuintla 8
Guatemala 9
Huehuetenango 10
Izabal 11
Jalapa 12
Jutiapa 13
Quetzaltenango 14
Retalhuleu 15
Sacatepéquez 16
San Marcos 17
Santa Rosa 18
Solola 19
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Suchitepéquez

20

Totonicapan

21

Zacapa

Ano del Procedimiento

2007

2008

2009

2010

2011

2012

2013

2014

2015

Ol |IN|O|O |~ W|IN|F

2016

=
o

2017

=
=

Tipo de Donador

Donante Vivo

Donante Cadavérico

Antecedente Médico

Hipertension Arterial (HTA)

Lupus

Hipotiroidismo

Hiperuricemia

Enfermedad Poliquistica

Diabetes Mellitus

Litiasis Renal

Tumor/Fibroma/Quiste Benigno

Otros

Ol N[O|O M| W|IN|PF

Nefropatia de

Base

Desconocida

Enfermedad Poliquistica Renal

Nefropatia Diabética

Litiasis Renal Bilateral

Glomeruloesclerosis focal y segmentaria

Glomerulonefritis Post Estreptocécica

Nefropatia Hipertensiva

Glomerulonefritis Membranoproliferativa

O |IN|O|A || WIN|PF
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Aplasia Renal

Nefropatia Lupica 10
Otros 11
Numero de Episodios de ITU durante el primer afio de seguimiento
1 1
2 2
3 3
4 4
5 5
6 6
7 7
8 8
9 9
10 10
Presentacion Infeccion del Tracto Urinario
Bacteriuria Asintomética 1
Sintomatica (Tracto Urinario Bajo) 2
Pielonefritis 3
Urosepsis 4
Tiempo de Aparicién de ITU durante el primer afio
1 1
2 2
3 3
4 4
5 5
6 6
7 7
8 8
9 9
10 10
11 11
12 12
Microorganismo Aislado en Urocultivo
E. Coli 1
Enterobacter Cloacae 2
Coagulasa Negativa S. 3
Klebsiella 4
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Pseudomona Aeruginosa

Candida Albicans

Otros

~

Esquema Inmunosupresor

Tacrolimus-MMF-Prednisona

M. Torr-MMF-Prednisona

Ciclosporina-MMF-Prednisona

Ciclosporina-Azatioprina-Prednisona

Tacrolimus-Aziatroprina-Prednisona

Ciclosporina-Prednisona

Ciclosporina- MMF

M. Torr- Azatioprina-Prednisona

Ol |IN|O|O |~ W[IN|F

MMF-Prednisona

(=Y
o

Tacrolimus-MMF

=
=

Sin Esquema

Resistencia a los Antimicrobianos

Sensible

Intermedio

Resistente 3

4.7.2. Analisis de datos

Se realiz6é un analisis descriptivo el cual incluyo:

Para el objetivo especifico niumero uno y dos: se realizaron tablas univariadas
que integraban las unidades de medida por frecuencia y posteriormente se realizé el calculo
del porcentaje por cada una de ellas. Para el procesamiento de datos del porcentaje se

utilizé la formula siguiente:

, Numero de evnetos ocurridos
Porcentaje = — - X 100
Poblacion en la que ocurrieron los eventos

Para el objetivo niUmero tres: se realizé un céalculo empleando la siguiente tasa:
el numero de pacientes fallecidos con ITU en el primer afio de seguimiento dentro del total

de pacientes con trasplante de rifién en el primer afio de seguimiento.
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Numero de pacientes fallecidos con ITU en el primer afio de seguimieto

Mortalidad = - — - = —
Numero de trasplante de rifion en el primer aio de seguimieto

Para el objetivo especifico nUmero cuatro: se realizaron un calculo empleando
la siguiente formula de recurrencia de un evento: nimero de pacientes con igual 0 mayor a

dos episodios de ITU dentro del numero total de pacientes con ITU por cien.

) Numero de pacintes con igual o mayor a dos episodios de ITU
Recurrencia = - - X 100
Numero total de pacientes

4.8. Alcances y limites de la investigacion

4.8.1. Obstaculos

Se plantearon algunas dificultades propias de la recolecciéon de datos tales como
legibilidad, expedientes incompletos, estado fisico de los expedientes, demora en la
autorizacion de parte de la entidad hospitalaria donde se realiz6 la investigacion y la
cantidad de expedientes para evaluacion que se brinden diariamente para su evaluacion.
En el aspecto de procesamiento de informacion se tuvo la dificultad a la hora de consolidar

informacién en un solo ordenador para el posterior analisis estadistico.

4.8.2. Alcances

El presente estudio es una herramienta de referencia y de evaluacion para la
institucion la cual provee datos sobre el seguimiento de los pacientes que fueron sometidos
a trasplante renal durante su primer afio, especificamente para identificar probables
factores de riesgo para adquirir infecciones de tracto urinario y realizar medidas preventivas
gue conlleven a mitigar estos riesgos. También es una base de datos para futuros analisis
gue puedan establecer correlaciones estadisticas sobre ciertas caracteristicas de este

grupo de poblacién y la aparicién de las infecciones de tracto urinario.

4.9. Aspectos éticos de lainvestigacion
Esta investigacion respeto los principios bioéticos de beneficencia (la investigacion

busca ser fuente de informacion para mejorar la atencion del paciente que se somete a
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trasplante de rifién) y justicia (ningun paciente fue discriminado por ningun motivo); se hizo
especial énfasis respecto a la confidencialidad del paciente asignando un nimero de codigo
especifico al instrumento de recoleccion de datos que no coincida con los nimeros de

expedientes reales para que se evite la identificacion del paciente.

4.9.1. Categoria de riesgo
Categoria 1. No representa ningln riesgo para la poblacion a estudio por ser los
mismos expedientes clinicos de pacientes que fueron sometidos a trasplante de rifién y

presentaron infeccion de tracto urinario durante el primer afio de seguimiento médico.
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5. RESULTADOS

Se realizé una revision documental de 400 expedientes médicos de pacientes que
fueron sometidos a trasplante de rifion durante el periodo de enero de 2007 a diciembre de
2017. Los datos fueron recopilados en el Hospital General de Enfermedades del Instituto
Guatemalteco de Seguridad Social -IGSS- mediante el empleo de una boleta de recoleccion
de datos que consta de 3 secciones: aspectos clinicos, epidemiolégicos y recurrencia de
las infecciones de tracto urinario.

A continuacion, se exponen los resultados obtenidos.

Flujograma 5.1. Distribucion de la poblacién de pacientes post-trasplante de rifidn del

Hospital General de Enfermedades durante el periodo de enero 2007 a diciembre de 2017.

N=405
(estimado)
[ |
Extraviados Incompletos Otros diagnosticos
3 (0.7%) 1 (0.2%) 331 (81.7%)
N=71
(real)
Vivos Fallecidos
70 (98.6%) 1 (1.4%)
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Tabla 5.1. Caracterizacion epidemioldgica de pacientes con infeccion del tracto urinario en

su primer afio de seguimiento durante enero 2007 a diciembre 2017.

N=71
Cz.nlract?ris,tif:as f %
epidemioldgicas
Sexo
Femenino 36 50.704
Masculino 35 49.296
Edad
X£(DE)* 34+9

*Nota: Ver Tabla 11.1 en donde se detallan los rangos de edad.

Grafica 5.1. Distribucion por rango de edad de pacientes con infeccién del tracto urinario
en su primer afio de seguimiento durante enero 2007 a diciembre 2017

Rangos de Edades

W 20-30

30-40
W 40-50
W 50-60
W 60-70

35%

Fuente: Tabla 11. 1. Distribucién por afio de pacientes post-trasplante de rifidn con infeccién del tracto

urinario.
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Gréafica 5.2. Distribucién por afio de pacientes post-trasplante de rifién con infeccion del

tracto urinario en su primer afio de seguimiento durante enero 2007 a diciembre 2017.
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Fuente: Tabla 11. 2. Distribucién por afio de pacientes post-trasplante de rifion con infeccion del tracto

urinario.

Grafica 5.3. Distribucion por agente etiolégico segun mes de aparicion de ITU en pacientes
post-trasplante de rifién con infeccion del tracto urinario en su primer afio de seguimiento

durante enero 2007 a diciembre 2017.

—&—E. coli --<M--- K. pneumoniae E. faecalis
P.aeruginosa ==K - E.cloacae = @ = E. faecium
16
14
<12 ¢ RN B
% 10
S5 8
Z 6
-4 et -
2 ks . | D & s T
o= = = @ L’ 5 Wy =
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12

TIEMPO (MESES)

Fuente: Tabla 11. 3. Distribucion por agente etioldgico segin mes de aparicion de pacientes con infeccion del

tracto urinario.
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Gréfica 5.4. Frecuencia de sintomatologia de ITU en pacientes post-trasplante de rifién por

namero de episodio durante el periodo de enero 2007 a diciembre 2017.

SINTOMATOLOGIA (PRESENTACION CLINICA)

—&—BACTERIURIA ASINTOMATICA ~ —@—CISTITIS =& PIELONEFRITIS UROSEPSIS
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FRECUENCIA

20

10

- ay
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Fuente: Tabla 11.10. Distribucién por presentacion de ITU de pacientes con infeccién de tracto urinario en
su primer afio de seguimiento durante enero 2007 a diciembre 2017.

Grafica 5.5. Tasa de mortalidad por infeccidn de tracto urinario en pacientes post-trasplante

de rifidn durante el periodo de enero 2007 a diciembre 2017.

MUERTOS
1% |

Fuente: Tabla 11.14. Tasa de mortalidad en pacientes con infeccion de tracto urinario en su primer afio de

seguimiento durante enero 2007 a diciembre 2017.

40



6. DISCUSION

El trasplante de rifidbn es el trasplante sélido que mayor incidencia presenta de
infeccion de tracto urinario con una tasa de 0.45 por cada 1000 dias. “° Otros estudios
previos reportan incidencias de hasta 86%. °° A continuacién se realiza un andlisis
detallado, de los resultados obtenidos durante la recoleccién de datos sobre las infecciones
de tracto urinario en pacientes que fueron sometidos a trasplante de rifion y se les dio
seguimiento durante, minimo, un afio en el Hospital General de Enfermedades del Instituto

Guatemalteco de Seguridad Social -IGSS- durante el periodo enero 2007 a diciembre 2017.

De los 71 pacientes post-trasplantados de rifidn con infeccién de tracto urinario que
fueron analizados en este estudio, 36 pertenecen al sexo femenino y 35 al masculino. La
edad promedio fue de 34 9 afios, el paciente mas joven fue de 20 afios y el mayor de 61
afos. Todos los pacientes tuvieron un seguimiento al menos de 1 afios posterior a la
intervencion quirdrgica. Las comorbilidades mas frecuentes fueron hipertension arterial
(n=50, 70.4%), hiperuricemia (n=8, 11.3%), enfermedad poliquistica (n=5, 7%) y diabetes
mellitus (n=5, 7%). Las nefropatias de base que con mayor frecuencia presentaron infeccion
de tracto urinario fueron desconocida (50 casos), litiasis renal (5 casos), nefropatia lUpica
(casos), aplasia renal (2 casos), entre otras. La incidencia de la infeccién de tracto urinario
fue de 17.75 casos por cada 100 trasplantes de rifion. 218 episodios de ITU ocurrieron con
un total de 19 agentes etioldgicos.

Las infecciones de tracto urinario en pacientes post-trasplante de rifion se
presentaron con mayor frecuencia en el sexo femenino, con un 50.7% de los casos
analizados (tabla 5.1). Esta tendencia coincide con los datos recabados por Abbott en
Estados Unidos donde la prevalencia de las infecciones de tracto urinario comienza a
afectar primordialmente a las mujeres en un plazo de 3 afios 0 mas posterior al trasplante
de rifién %°. La ligera diferencia entre el porcentaje de ambos sexos se podria explicar
debido a que el género femenino es un factor de riesgo pre-operatorio para contraer dichas
infecciones °. El rango de edad que mayor cantidad de infecciones de tracto urinario post-
trasplante presento fue de 20 a 30 afios con un 37% de los casos (gréafica 5.1). La edad
media fue de 34 con una desviacion estandar de 9. Se puede argumentar que estas

infecciones se presentan con mayor frecuencia en el grupo de jovenes y jovenes-adultos.
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Estos datos difieren de la bibliografia ya que las investigaciones realizadas reportan que la
mayor incidencia de infecciones de tracto urinario se da en pacientes adultos mayores
(52.4% vs 36.6%). Esta diferencia podria deberse a que son escasos los trasplantes que
se realizan en este grupo etareo dentro de la Unidad de Trasplantes del Hospital General

de Enfermedades del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social 5,

La progresién en el tiempo de las infecciones de tracto urinario ha presentado un
pico maximo en el afio 2015 (gréfica 5.2) con un total de 64 episodios que representan el
29.35% del total de infecciones. Dentro de las probables causas que expliquen este
fendmeno podrian estar cambio de técnica quirdrgica, resistencia antibidtica por profilaxis
y/o, otra causa no directa: subregistro. En el afio 2012 en el Hospital General de
Enfermedades del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social se implement6 la
digitalizacion de los resultados de laboratorio por lo que previo a este afio, no se tiene mas
registro que el fisico que se encuentra en los expedientes y esto genera riesgos de pérdida
de informacion. En cuanto a lugar de procedencia el departamento de Guatemala fue el que
mayor frecuencia tuvo con pacientes que cursaron con infeccién de tracto urinario posterior
al trasplante. Esto se puede explicar ya que la Unidad de Trasplantes del Instituto
Guatemalteco de Seguridad Social Unicamente funciona en este departamento y el

seguimiento es mayor en pacientes que residen en esta area. '

La bacteriuria asintomatica fue la presentacion clinica con mayor frecuencia en la
poblacion a estudio, representando el 67.8% (tabla 11.9) de todos los episodios de infeccion
de tracto urinario. Ademas, esta entidad presenta su pico mas alto en el primer mes de
seguimiento con 55 episodios. En la grafica 5.4 se observa la tendencia superior de esta
forma clinica sobre la pielonefritis (segunda mas frecuente, con 18.8%) y cistitis (tercera
mas frecuente 10.5%). En otros estudios se han obtenido prevalencias del 30% de esta
entidad clinica, al igual que frecuencia maxima en el primer mes post-trasplante; y se
mantiene una tendencia superior constante versus pielonefritis y cistitis, 7’ tal como sucede

en este estudio.

El tipo de donante vivo obtuvo una mayor incidencia de infeccién de tracto urinario
post-trasplante con un porcentaje de 74.6% (tabla 11.4) contra 25.4% en donadores
cadavéricos. Hasta diciembre de 2018 el Instituto Guatemalteco de Seguridad Social ha

realizado 665 trasplantes de rifion los cuales 576 han sido de donante vivo y Unicamente
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89 de donante cadavérico.’”® Estos datos representan una tendencia mayor de donantes
vivos. Por lo consiguiente, las tasas de complicaciones seran mayores en este grupo tal
como sucede con los datos previamente presentados. Una cultura de donacién cadavérica
debe ser promovida para gque se evalle realmente la importancia de este factor en el

desarrollo de las infecciones de tracto urinario en los pacientes post-trasplantados.

Las causas mas comunes de enfermedad renal crénica terminal reportadas y
asociadas con las infecciones de tracto urinario en esta poblacién fueron: desconocida
(70.4%) seguida de litiasis renal (7.1%), siendo estas las mas frecuentes. En Centroamérica
actualmente se vive una epidemia de enfermedad renal crdnica de etiologia desconocida
que desde 1997 hasta 2013 ha provocado mas de 60,000 muertes, donde el 41% de estas
son menores de 60 afios 7° tal y como muestra nuestra poblacién de estudio. En cuanto al
tiempo de didlisis se documentd un promedio de 34.2 meses en pacientes con infeccion de
tracto urinario. El género masculino requiri6 mas tiempo de dialisis con una media de 41.4
meses, mientras que el femenino el promedio fue de 27.1 meses. En pacientes con tiempos
prolongados de didlisis corren mas riesgo de presentar bacteriuria asintomatica. 8 Los
pacientes que son sometidos a hemodialisis presentan una tasa de bacteriuria asintomatica
del 28%. & Estos datos concuerdan con los presentados en este estudio ya que la entidad
clinica mas prevalente fue la bacteriuria asintomatica y fueron pocos los pacientes que no

fueron sometidos a tratamiento dialitico.

Diversos estudios afirman que la mayor proporcion de infecciones de tracto urinario
en pacientes post-trasplante de rifién se presentan en los primeros meses de seguimiento,
especificamente en el periodo de 0 a 3 meses. Shams et al reportaron incidencias de 84%
en este tiempo %, mientras que nuestro estudio cursa con 71.7% de ITU en los primeros
tres meses de seguimiento. Escherichia coli beta lactamasa de espectro extendido (BLEE)
es el microorganismo mas frecuentemente aislado en esta investigacién con 26.60% de los
cultivos. Le sigue Klebsiella pneumoniae ssp pneumoniae con 22.01%. En tercer lugar de
frecuencia se observa Klebsiella pneumoniae ssp pneumoniae beta lactamasa de espectro
extendido con un 11.46%. Escherichia coli aparece en cuarto lugar con 11%. Sumando
ambos microorganismos (tanto BLEE como no BLEE) E. coli representa 37.6% seguido
de K. pneumoniae con 33.47% de todos los casos (tabla 11.3). Con estos datos se puede
afirmar que los dos patégenos son agentes etioldgicos de mas del 70% de todos los casos

de infecciones de tracto urinario en pacientes post-trasplante de rifiéon. Shams et al
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reportaron tasas de E. coli de 55.3% y Klebsiella de 12.5% siendo, igualmente, los dos
microorganismos mas frecuentemente aislados. Chuang et al igualmente encontraron E.
coli en el 29% de los casos, sin embargo, en dicho estudio el segundo agente etioldgico es
Enterococcus que en nuestro estudio pasa a tercer lugar. >2En funcién del tiempo, Klebsiella
pneumoniae (BLEE y no BLEE) fue el mas prevalente durante el primer mes con 13 casos
(46.8%), coincidiendo con datos de paises de tercer mundo como se reporta en Iran. 82 Este
microorganismo mantiene esta tendencia hasta el quinto mes de seguimiento como mas
frecuente. Sin embargo, posterior a esto, Escherichia coli se presenta como mas cantidad

de cultivos positivos.

La tasa de mortalidad fue 1.4 muertes por cada 100 episodios de infeccion de tracto
urinario. Dicho caso fue secundario a sepsis de origen urinario, con Klebsiella BLEE como
agente etioldgico. Esto concuerda con los estudios sobre factores de riesgo donde se
expone que las infecciones de tracto urinario en estos pacientes son factores

independientes de mortalidad a mediano y largo plazo. ®

La recurrencia de las infecciones de tracto urinario en pacientes post-trasplante de
rifidn se expresa con una tasa de 57 casos por cada 100 episodios de ITU. 30 pacientes
cursaron con un Unico episodio de infeccién de tracto urinario (42.25%), 12 pacientes
cursaron con 2 episodios (16.9%), 8 pacientes con 3 episodios (11.26%) y, entre otros, 3
pacientes cursaron hasta con 10 episodios de ITU (4.2%). La recurrencia de las infecciones
de tracto urinario es frecuente. Bodro et al reportan que E. coli BLEE, Klebsiella pneumoniae
y E. coli fueron las causantes mas frecuentes de la recurrencia, tal como sucede en este
estudio. Los factores de riesgo para presentar ITU recurrente son microorganismo BLEE en

el primer o segundo episodio. ©°

La resistencia antibiética presenta mas casos sensibles en los primeros episodios
de infeccién de tracto urinario. Conforme se avanza en la cantidad de episodios, la
resistencia aumenta en proporcién 2:1. Los microorganismos resistentes (multirresistentes)
representan el 83.5% de los episodios de infeccién de tracto urinario. Esto obedece a que
la terapéutica antimicrobiana (tanto profilactica como dirigida) falla y predispone a la
proliferacion de cepas resistentes. Esto conlleva a la pregunta: ¢ en relacion costo-beneficio

debe ser implementada la profilaxis antibiética a costa de aumentar la resistencia de las
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distintas cepas? Mas estudios en esta temética deben llevarse a cabo para responder esta

cuestion.

A patrtir de estos resultados, se obtiene una nueva visién, a nivel Guatemala, de la
epidemiologia de las infecciones de tracto urinario; creando un precedente que permita
analizar con mas profundidad factores de riesgo, abordaje clinico, diagnéstico, terapéutica
Yy, sobre todo, prevencién para evitar la presentacion de dicha patologia. La concordancia,
en su mayoria, de los resultados presentados en esta investigacion con otros reportados
en otras regiones geograficas, permiten establecer una justificacién cientifica en la cual se
base la premisa de intentar validar localmente las intervenciones (tales como protocolos,
guias de practica clinica, medidas de prevencion, etc.) realizadas frente a esta problemética
en paises como Estados Unidos, Alemania, Italia o China que son ampliamente conocidos
por su pionerismo en estos temas. Este trabajo debe ser visto con entusiasmo por parte de
otras instituciones que realicen trasplantes de rifiébn tanto en Guatemala como en
Centroamérica para que puedan crear su propia base de datos sobre estas infecciones de

tracto urinario y guiar de esta forma los cambios necesarios para mejorar la atencion.
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7.1.

7.2.

7.3.

7.4.

7. CONCLUSIONES

En esta investigacion, sobre la poblacién con infeccidn de tracto urinario post-trasplante
de rifion en el Hospital General de Enfermedades del Instituto Guatemalteco de
Seguridad Social, se evidencié que dentro de las caracteristicas epidemioldgicas el
sexo femenino fue el que tuvo mayor predominio, el rango de edad de 20 a 30 afios fue
la més afectada y el departamento de Guatemala tuvo la mayor cantidad de casos.

La presentacion clinica mas frecuente fue la bacteriuria asintomética. El tipo de donante
mas comun fue el donador vivo. El tiempo promedio de didlisis fue de 2 afios y medio
previo a la realizacion del trasplante de rindn. En su mayoria las infecciones de tracto
urinario se presentaron durante el primer trimestre, especificamente durante el primer
mes. El promedio de infecciones de tracto urinario fueron 3 episodios durante este
estudio. Escherichia coli BLEE y Klebsiella pneumoniae BLEE fueron los
microorganismos mas frecuentemente aislados. La resistencia a antibiéticos en estos

pacientes se present6 en 8 de cada 10 infecciones de tracto urinario.

La mortalidad presentada fue Unicamente de un caso lo que resulta en una tasa de 1.4
muertes por cada 100 episodios de infeccion de tracto urinario; situacion que
demuestra la escasa mortalidad, pero alta morbilidad asociada a esta entidad

patoldgica.
La recurrencia de infecciones de tracto urinario representa mas de la mitad de los casos

analizados en este estudio, asociados a alta resistencia de la misma, lo que cataloga a

esta patologia como generadora de altos costos en la atencion de estos pacientes.
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8.1

8.2

8.3.

8.4.

8. RECOMENDACIONES

. AlaUnidad de Trasplante del Hospital General de Enfermedades del Instituto

Guatemalteco de Seguridad Social:

Valorar iniciar terapia antimicrobiana al tener sospecha de infeccion de tracto

urinario basados en la microbiologia presentada en este estudio.

. Al Departamento de Laboratorio Clinico del Hospital General de

Enfermedades del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social:

Verificar la actualizacion de los datos en el Sistema de Laboratorio en Linea, previos
al afio 2012.

Al gremio médico:

Describir de manera clara la presentacion clinica (bacteriuria asintomatica, cistitis,
pielonefritis, urosepsis), con signos y sintomas especificos de pacientes en los que
se sospecha infeccion de tracto urinario para que en futuras investigaciones la

recoleccién de datos sea mas uniforme.

A futuros investigadores del tema:

Realizar un estudio que permita identificar los factores de riesgo propios de la
poblacion atendida por el Instituto Guatemalteco de Seguridad Social y con esto,

brindar més informacion para la prevencion de las infecciones de tracto urinario en

estos pacientes.
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9. APORTES

9.1. Se entregd a la jefatura de la Unidad de Trasplantes del Hospital General de
Enfermedades del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social una copia fisicay un
disco compacto con los resultados del presente estudio.

9.2. Se presentaron los resultados de esta investigacion al Servicio de Nefrologia con

el fin de dar a conocer la epidemiologia de las infecciones del tracto urinario en
pacientes post-trasplante de rifion.
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11. ANEXOS

11.1. Anexo 1: Boleta de recoleccion de datos
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11.2. Anexo 2: Tablas.

Tabla 11.1. Distribucion por rangos de edad de pacientes con infeccion del tracto
urinario en su primer aflo de seguimiento durante enero 2007 a diciembre 2017

Tabla 11.2. Distribucion por afio de pacientes con infeccién del tracto urinario en

Caracterizacion Clinica
Edad Masculino Femenino % Total
20-30 15 11 36.62 26
30-40 11 14 35.21 25
40-50 8 23.94 17
50-60 1 2.82 2
60-70 - 141 1
% 49.30 50.70 100.00 100
Total 35 36 100 71

su primer afo de seguimiento durante enero 2007 a diciembre 2017

Caracterizacioén Clinica

ITU

Afio f %
2007 - -
2008 - -
2009 - -
2010 - -
2011 - -
2012 5 2.29%
2013 20 9.17%
2014 57 26.14%
2015 64 29.35%
2016 32 14.67%
2017 30 13.76%
2018 10 4.58%
Total 218 100%
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Tabla 11.3. Distribucion por agente etiolégico segun mes de aparicion de ITU en
pacientes con infeccion del tracto urinario en su primer afio de seguimiento

durante enero 2007 a diciembre 2017.

Caracterizacion Epidemioldgica

Mes de Aparicién

Agente etioldgico 112 (3 (4 |5 |6 |7 |8/9 |10]|11|12|Total %
Escherichia coli BLEE + 12/10|5 |8 |5 |7 |1 |1]|2 |2 |4 58 |26.60
Klebsiella pneumoniae ssp pneumoniae 7 1317 |8 |2 |3 2|2 |1 |3 |2 |48 22.01
Klebsiella pneumoniae ssp pneumoniae BLEE+|5 |5 (4 |5 |2 |- |1 [-|2 |1 |- |- |25 11.46
Escherichia coli - |5 {1 (3 |3 (1 |3 (3|2 |1 |1 |1 |24 11.00
Enterococcus faecalis 5 (3 |- |4 1]2 (1|2 |-]1 |1 |- |1 |20 9.17
Pseudomona aeruginosa 1|5 1|5 |1 (1 |- |- |1({2 |2 |- |- |16 7.33
Enterobacter cloacae ssp cloacae 1 (1 |- |2 (1 |- |- |-]|- |- |- |1 |6 2.75
Enterococcus faecium 11 (12 |- |1 |- |- |-]-1|- |- |- |4 1.83
Acinetobacter baumannii - -2 011 |- |- |-]- |- |2 |- |5 2.29
Klebsiella oxytoca BLEE + - |- - 1 - - - - -] 2 0.9
Proteus mirabilis S I C CE T S S R IR R ) 0.9
Enterococcus faecalis BLEE + N i I T i R D I 0.45
Enterococcus faecium BLEE + N T S e ) O S A N | 0.45
Enterococcus gallinarum e I I T i e S O e | 0.45
Morganella morganii ssp morganii S N I R I A S S S R I 0.45
Staphylococcus epidermidis I T I e e e e e e e ! 0.45
Staphylococcus hominis ssp hominis BLEE+ |- |- |- |- |- |1 |- |-|- |- |- |- |1 0.45
Stenotrophomonas maltophilia A e e U T o P o 0.45
Candida tropicalis S O e e e e | 0.45
TOTAL 34139(21|31(26|12|14(8|10(8 |9 |6 |218 100
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Tabla 11.4. Distribucion por procedencia de pacientes con infeccion del tracto
urinario en su primer aflo de seguimiento durante enero 2007 a diciembre 2017

Caracteristicas Epidemioldgicas

Procedencia f %
Chimaltenango 1 1.408
Chiquimula 1 1.408
Escuintla 2 2.817
Guatemala 47 66.197
Huehuetenango 2 2.817
Jalapa 1 1.408
Jutiapa 5 7.042
Petén 1 1.408
Quetzaltenango 6 8.451
Sacatepéquez 2 2.817
San Marcos 1 1.408
Santa Rosa 2 2.817
Total 71 100.000

Tabla 11.5. Distribucion por tipo de donante de pacientes con infeccion del tracto
urinario en su primer afio de seguimiento durante enero 2007 a diciembre 2017.

Caracteristicas Clinicas

Tipo de donante | f %
Cadavérico 18 25.352
Vivo 53 74.648
Total 71 100.000

Tabla 11.6. Distribucion por tiempo de aparicion por numero de mes de pacientes
con infeccion del tracto urinario en su primer afio de seguimiento durante enero 2007
a diciembre 2017

Caracteristicas Clinicas

NUmero de mes de f %

Aparicion de ITU
1 26 36.620
2 18 25.352
3 7 9.859
4 6 8.451
5 3 4,225
6 1 1.408
7 4 5.634
8 3 4,225
10 2 2.817
12 1 1.408

Total 71 100.000
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Tabla 11.7. Distribucion por antecedente médico de pacientes con infeccion del
tracto urinario en su primer afio de seguimiento durante enero 2007 a diciembre
2017

Caracteristicas Clinicas

Antecedente medico f %

HTA 50 70.4
Hipotiroidismo 3 4.2
Diabetes mellitus 5 7.0
Lupus 4 5.6
Hiperuricemia 8 11.3
Enfermedad Poliquistica 5 7.0
Litiasis renal - -
Tumor/fibroma/quiste benigno 2 2.8
Desconocido 50 70.4
N= 71 100.0

Tabla 11.8. Distribucion por antecedente médico de pacientes con infeccion del
tracto urinario en su primer afio de seguimiento durante enero 2007 a diciembre
2017

Caracterizacion Clinica

Nefropatia de Base f %
Desconocida 50 70.42
Nefropatia Diabética 1 1.41
Litiasis Renal 5 7.04
Nefropatia Hipertensiva 2 2.82
Glomeruloesclerosis Focal 1 1.41
Glomerulopatia MP 1 1.41
Aplasia Renal 2 2.82
Nefropatia Lupica 4 5.63
Otra 3 4.23
N= 71 100
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Tabla 11.9. Distribucion por antecedente médico de pacientes con infeccion del
tracto urinario en su primer afio de seguimiento durante enero 2007 a diciembre

2017
Caracterizacion Clinica
Total de Episodios de ITU f %
1 30 42.254
2 12 16.901
3 8 11.268
4 4 5.634
5 5 7.042
6 1 1.408
7 3 4.225
8 2 2.817
9 3 4.225
10 3 4.225
Total 71 100.000

Tabla 11.10. Distribucion por presentacion de ITU de pacientes con infeccion del
tracto urinario en su primer afio de seguimiento durante enero 2007 a diciembre

2017
Caracterizacién Clinica
Numero de episodio de ITU

Presentacion Clinica 11213 ]4]5 6 7 | 89110 |[TOTAL %
Bacteriuria asintomética 55|22 17 |13 112 | 8 | 8 | 8 |5 | - 148 67.88
Cistitis 6 | 3 12| -]-] - o3| 1055
Pielonefritis 9 |16 2 1 - - 1 41 18.80
Urosepsis 111 1 - - - - 6 2.75

218 100

Tabla 11.11. Distribucién por esquema inmunosupresor utilizado con los pacientes
con infeccidn del tracto urinario en su primer afio de seguimiento durante enero 2007
a diciembre 2017

Caracterizacion Clinica

Esquema Inmunosupresor f %
M. TORR-Azatioprina-Prednisona 1 1.408
MMF-Prednisona 2 2.817
Sin Esquema 4 5.634
Tacrolimus-Azatioprina-Prednisona 1 1.408
Tacrolimus-MMF 2 2.817
Tacrolimus-MMF-Prednisona 61 85.915
Total 71 100.00
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Tabla 11.12. Distribucion por tiempo de didlisis en meses segun sexo en los
pacientes con infeccion del tracto urinario en su primer afio de seguimiento
durante enero 2007 a diciembre 2017

Caracterizacion Clinica N=71
Tiempo de Dialisis
Femenino Masculino
f 36 35
Media 27.083 41.457
DE 33.729 34.294
Minimo 0.000 0.000
Maximo 168.000 144.000

Tabla 11.13. Distribucion por resistencia antimicrobiana en los pacientes con
infeccion del tracto urinario en su primer afio de seguimiento durante enero 2007 a
diciembre 2017

Caracterizacién Clinica
Resistencia Antimicrobiana
f %
Sensible 25 11.47
intermedio 11 5.05
Resistente 182 83.49
Total 218 100.00

Tabla 11.14. Mortalidad en pacientes con infeccion del tracto urinario en su primer

afio de seguimiento durante enero 2007 a diciembre 2017.

Mortalidad
Condicion f %
Vivo 70 98.6%
Fallecido 01 1.4%
Total 71 100.000
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