
Prevención y tratamiento de la Infección
en el paciente inmunodeprimido
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Infección en el paciente HO 

• Estudios necrópsicos: infecciones  > causa de 
mortalidad en leucemia ag y   50% en linfomas 

• Inmunosupresión: elevada susceptibilidad a 
microorganismos patógenos y oportunistas.

• Tipo/grado/duración del déficit inmunológico  
condicionan  riesgo y  etiología de la infección.



Fiebre en el paciente neutropénico

• Fiebre: única manifestación de infección

• Signos/síntomas de inflamación  atenuados

Tratamiento: Emergencia médica

• 1 sola determinación T oral = > 38,3ºC

• T oral >= 38ºC durante al menos 1 h
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Tratamiento 
de la neutropenia febril



Clasificación de los pts según “riesgo”

• Riesgo elevado:
neutropenia <100 cel/mm3,  > 7 dias y/o  
comorbilidad importante (hipotensión, neumonia, 
cambios neurológicos, nueva abdominalgia).
MASC < 21 

• Bajo riesgo:
neutropenia <= 7 dias con poca comorbilidad.
MASC >=21  



Neutropenia febril: conducta inicial

aminoglicósidos

vanco

FQ

+



Indicaciones  trat empírico inicial 
frente a grampositivos ( Vancomicina)

• STOP a las 48h si no evidencia de infección



Neutropenia febril: conducta al 3er dia



Neutropenia febril: conducta al 5º dia



Antibioticoterapia empírica: Duración

• Infección documentada: hasta curación y
recuperación neutrófilos. Cuando afebril, ajustar 
espectro i pasar a via oral (FQ) (B-III)

• Fiebre persistente inexplicada en pte riesgo
elevado: AB hasta recuperación neutrófilos. (B-
II). P. Imagen, T. Antifúngico.

• Fiebre y clínica resueltas: a los 4 dias afebril, 
profilaxis con FQ hasta recuperación neutrófilos
(C-III)



Profilaxis AB (FQ): Indicaciones

• En niños indicada en neutropenia de riesgo 
elevado:
- alo TPH
- Trat inducción en leucemia ag

• Disminuye la mortalidad
• Ausencia de efectos adversos en series 

publicadas. Noel GJ, Ped Infect Dis J 2007; 26:879-91

• Posible inducción de R



Bacteriemia asociada a infecc de cateter 
en el paciente neutropénico: Tratamiento 

• ECN: puede mantenerse el cateter con AB sistémicos,  
con o sin antibiotic lock ( BIII).

• SA, P. aeruginosa, hongos, micobacterias: retirada de 
cateter y tratamiento sistémico 14 días.

• Presencia de complicaciones (endocarditis, trombosis 
séptica, bacteriemia/fungemia persistente>72h a pesar 
trat correcto, infección tisular profunda): retirada de 
cateter y tratamiento sistémico 4-6 semanas



Infecciones en el TPH

• 1- 3 sem:
- Neutropenia grave  7–21 d: gram-positivos (cateter) y 
gram-negativos, VHS, VRS, y hongos.
- Fiebre no filiada en 60–70%  pts. 

• 3 sem- 3 meses:
- CMV, adenovirus, Aspergillus, Candida .
- Posibilidad neumonia por P jiroveci ( > riesgo si EICH)

> 3m : 

- VVZ, Aspergillus,  CMV . ( >riesgo si EICH crónico).



Infecciones en el paciente sometido a TPH



�!"�����!����!����#����!��������������&��



1. Reactivación VHB
en la infección aparente y oculta

• HBsAg+ y cv < 104c : LMV 6 sem-6m
• HBsAg + y cv > 104c : LMV hasta fin trat

• HBsAg – y HBcAc +  y cv < 102-3: MTZ cv

Inmunosupresores con > riesgo de causar reactivación:
•Rituximab
•Anti TNF



2. Infecciones por virus respiratorios







• 2002-07: 34 pts, 
• Mortalidad 18%, relacionada con:

- infecc vias inferiores
- preengraftment
- ID grave: <6m TPH; depleción To B <3m; EICH>2;
leucopenia; linfopenia; hipogamma







Tratamiento infección por VRS:
Objetivos

• Inhibir la replicación viral
• Disminuir la inflamación pulmonar
• Tratar la disfunción respiratoria
• Tratar las coinfecciones / sobreinfecciones

Fármacos disponibles

• Ribavirina: VO, IV, AER
• PVZ
• IGIV



Palivizumab en niños 
previamente sanos con infecc por 
VRS:
•Seguridad
•Eficacia en prevención infecc 
grave por VRS
•Disminución carga viral traqueal 
de VRS
•No eficacia en la enfermedad 
respiratoria baja establecida



Figure 1. Summary of outcome data by type of regimen received. For 
progression to LRI: AR alone versus AR plus immunomodulators or IR or OR 
with or without immunomodulators. P = .13. AR indicates aerosolized ribavarin; 
IR, intravenous ribavarin; and OR, oral ribavarin.



Intravenous Palivizumab and Ribavirin Combination for Respiratory 
Syncytial Virus Disease in High-Risk Pediatric Patients

Chávez-Bueno, Susana MD*; Mejías, Asunción MD*; Merryman, Ruth A. 
PharmD†; Ahmad, Naveed MD†; Jafri, Hasan S. MD*; Ramilo, Octavio MD*

Pediatr In Dis J 2007; 26: 1089-93

• 20 male /11 female, median age 23.4 m (October 2001 - July 2005)
• Treated with iv palivizumab: mean dose 14.93 (SD = 0.68) mg/kg. 
• 25 pts (80%) also received ribavirin, 22 of whom by aerosolization.
• Baseline: malignancy (n = 15), congenital heart disease (n = 5), and 

prematurity (n = 5). Included above are 1 cardiac and 6 HSCT
• 18(58%) pts had lower respiratory tract infection, 17 were hypoxemic, 10 

required ICU)  and 5 were intubated. 
• 29 (93.6%) pts survived and 2 died. No adverse events attributed to

palivizumab or ribavirin were observed.

• Conclusions: Treatment of RSV-infected high-risk children with intravenous
palivizumab alone or in combination with ribavirin was well tolerated and 
associated with decreased mortality compared with previous reports.



Tratamiento  infección por VRS

• Controvertido
• Pocos estudios y escaso nº pts
• Estudios en su mayoría retrospectivos
• Ausencia estudios randomizados

Fármacos en desarrollo

• Motavizumab: > afinidad y > actividad
• R1-001: IG-VRS IV
• Inhibidores de fusión: de las membr lipídicas
• ALN-RSV01: interrumpe síntesis proteica
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Adenovirus: 
monitorización de la infección



Infección por Adenovirus:
Tratamiento con Cidofovir



Infección por Adv en TPH

• Serotipos mas frecuentes:
- C (Ad1, A2, Ad5)  y  B (Ad 11 y 35)

• Necesidad  buena respuesta inmunológica 
celular para la resolución infección.

• Elevada mortalidad a pesar de  Cidofovir y 
Ribavirina

• Tratamiento: inmunoterapia adoptiva: CTLs



JID 2005:191 (15 February)• Seguimiento de 48 pts
• 21/48 (44%) infectados 
• 6/18: 33% viremia
• 2/6 fallecidos

• Rto linfocitario bajo= predictor de viremia
• Recuperación linfos 1as sem  infecc = supervivencia

• Tratamiento:
Inmunoterapia adoptiva  con CTLs



Journal of General Virology (2009), 90, 84–94

La administración de  CTLs de donantes dirigida 
a proteinas no estructurales del Adv, 
sintetizadas en la fase precoz de la infección, 
previa a la replicación viral, va a  reducir la 
producción de Adv.



CTLs en infecciones virales post TPH
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5. Infección por VEB

• Fuente: donante de cel linfoides
• Síndromes clínicos:

- Relacionados con la primoinfección
(S. Mononucleosis-like)

- Relacionados con  la infección latente + falta 
de control inmunológico T

(S. Linfoproliferativos)



VEB: Antivirales activos in vitro

• Sólo inhiben  la replicación lineal del DNA viral. 
• No actividad en formas latentes episomales virales de 

las cel infectadas que replican usando enzimas celulares
• Eficacia demostrada en  la  leucoplaquia oral vellosa .
- Aciclovir: inhibidor competitivo de la DNA-polimerasa 

viral. Requiere timidín kinasa para que aciclovir
monofosfato pase a trifosfato.

- Foscarnet: inhibidor no competitivo de la DNA 
polimerasa viral. No requiere activación intracelular

- Ganciclovir



Síndromes linfoproliferativos 
asociados a VEB

• Linfoma Burkitt
• Linfoma Hodgkin
• VIH � LNH

� tumor músculo liso (leiomiomas, leiomiosarcoma)
� leucoplaquia oral vellosa

• Sd. linfoproliferativo postrasplante
• Granulomatosis linfomatoide
• Linfohistiocitosis hemofagocítica
• Carcinoma nasofaríngeo
• Linfoma células T
• Linfoma angiocéntrico nasal



Sindrome linfoproliferativo
post-trasplante

• Proliferación linfoide descontrolada de cel B infectadas 
por VEB y posterior desarrollo de anomalías citogenéticas

• Fc de riesgo: 
- Primoinfección
- carga viral elevada
- depleción cel T

• Tratamiento:
- Reducción inmunosupresión
- Rituximab (anticipado/dirigido)
- Q local
- Inmunoterapia adoptiva: Infusión cel T donante
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• Zygomicosis: ABL (7-10 mg/kg/d) + Posa

• Fusariosis: ABL + Vcz

• S. prolificans: Vcz + Terbinafina
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Profilaxis anti IFI

• Frente a Candida:
- 1-100 d aloTPH
- Inducción intensiva LAM

• Frente a Aspergillus:
- TPH si AI previa
- previsión neutropenia >2sem
- neutropenia prolongada previa TPH

• Frente Aspergilus con Posaconazol:
- >= 13ªen QT intensiva en LAM y SMD



Antifúngicos: Dosificación en Pediatría


