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Infeccion vascular por Aspergillus en dos
receptores de injertos renal del mismo

donante
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RESUMEN

El caso clinico aqui descrito es el de dos pacientes que recibieron un injerto
renal procedente del mismo donante, una mujer de 39 anos fallecida a conse-
cuencia de un tumor cerebral benigno.

Los dos receptores iniciaron tratamiento inmunosupresor con ciclosporina A, es-
teroides y basiliximab, manteniéndose posteriormente con ciclosporina A y este-
roides.

La paciente A, una mujer de 53 arfios, padecia una insuficiencia renal crénica
terminal (IRCT) secundaria a pielonefritis crénica, llevando en el momento del
trasplante cinco afios en programa de hemodialisis. A los 35 dias post-trasplante
comenzé con clinica de ciatalgia derecha homolateral al injerto, refractaria a tra-
tamiento analgésico. El dia 37, presento deterioro de la funcion renal que fue in-
terpretado como un episodio de rechazo agudo y tratado como tal. Al mismo
tiempo refirié parestesias con frialdad y disminucion del pulso arterial periférico
en la pierna derecha. Se le realiz6 una resonancia magnética donde se aprecio
la existencia de un pseudoaneurisma en la arteria iliaca con una fistula arterio-
venosa a cava inferior, que posteriormente fue confirmado mediante la realiza-
cion de arteriografia.

La paciente B, se trata de una mujer de 56 afios, con IRCT secundaria a pie-
lonefritis cronica en hemodialisis previa durante 2 anos. En el cuarto mes post-
trasplante presenté un deterioro de la funcion renal. Se descarté la existencia de
rechazo agudo mediante la realizacion de biopsia renal, manteniéndose el mismo
tratamiento inmunosupresor. Debido al deterioro de la funcion renal, la paciente
volvié a programa de hemodialisis. Al sexto mes, desarrollé un cuadro de pares-
tesias, frialdad y disminucién del pulso arterial periférico en la pierna derecha ho-
molateral al injerto. Mediante ecografia se aprecié ectasia renal y una masa ad-
yacente. Se realiz6 una tomografia que confirmé la existencia de una masa
sélido-liquida. Mediante arteriografia se identific6 como un pseudoaneurisma.

En los dos casos se realizo nefrectomia del injerto, junto con reseccién del
pseudoaneurisma y ligadura de la arteria iliaca.

El estudio histologico de los pseudoaneurismas revelo la presencia de Aspergi-
llus y se inici6 tratamiento con anfotericina B liposomal.

La evolucion clinica de las dos pacientes fue diferente. La paciente A fallecié
debido a complicaciones secundarias a una segunda intervencion quirtirgica por
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INTRODUCCION

INFECCION VASCULAR POR ASPERGILLUS

recibida del aneurisma. La paciente B presenté una evolucion favorable mante-
niéndose en la actualidad en programa de hemodialisis.

Palabras clave: Aspergillus. Pseudoaneurisma arteria iliaca. Trasplante renal.

VASCULAR ASPERGILLUS INFECTION IN TWO RENAL RECIPIENTS FROM
THE SAME DONOR

SUMMARY

We describe a clinical case of two patients who received a cadaveric renal graft
from the same donor in a multi-organ extraction procedure.

The donor was a 39-years-old woman who died of intracraneal tumour. A be-
nign ganglioma was shown in biopsy.

The two recipients received the same inmunosupressive regimen. Induction com-
prised cyclosporin A, steroids and basiliximab while cyclosporin A and steroids
were used in maintenance immunosupression.

The A patient was a 53-years-old woman with chronic renal failure due to
chronic pyelonephritis. She had been undergoing periodic haemodialysis for five
years. She was hospitalised by sciatic pain refractive to rest and analgesics 35
days after transplantation. Two days later, her graft function deteriorated. Ultraso-
nography ruled out a urinary tract obstruction. Cyclosporine levels was normal.
Was interpreted as an acute rejection episode and was treated with boluses of
methylprednisolone (500 mg for 3 days). At the same time, her right leg began to
show paraesthesia, coldness and a decreased of arterial pulse. A spinal magnetic
nuclear resonance was performed. It showed an aneurysm of right common iliac
artery (fig. 1). An arteriography confirmed the existence of a pseudoaneurysm and
an arteriovenous fistula to inferior vena cava (fig. 2).

The B recipient was a 56-years-old woman with chronic renal failure due to
chronic pyelonephritis. She required haemodialysis for two years. In the 4" month
after transplantation her graft function deteriorated. Graft biopsy did not show
acute cellular rejection. So she was kept on immunosupressive treatment. A se-
cond graft biopsy was taken and no changes with the previous one was obser-
ved. Renal function deteriorated and haemodialysis was required. During the 6"
month she began to show paraesthesia, coldness and decreased of arterial pulse
in her right leg. Ultrasonography showed pyelocaliectasis with an adjacent solid-
liquid mass, abdominal CT scan confirmed. Arteriography proved the presence of
a pseudoaneurysm of the right common iliac artery (fig. 3).

Transplantectomy and pseudoaneurysm resection was taken in the two cases.
Culture analysis revealed fungi identified as Aspergillus in both pseudoaneurysm.
Medical treatment was started immediately with liposomal amphotericin B.

The clinical evolution of the two recipients were different. While recipient A
died, B patient recovered requiring haemodialysis.

Key words: Aspergillus. Renal transplantation. Iliac artery aneurysm.

vencion, diagndstico y tratamiento precoces'. Den-
tro de las infecciones oportunistas hay que destacar

Las enfermedades infecciosas son una de las prin-
cipales causas de muerte en pacientes inmunode-
primidos, como son los pacientes trasplantados,
aunque su incidencia ha disminuido debido a la pre-

las producidas por hongos como Aspergillus por su
gran agresividad, la dificultad de su diagnéstico y
posterior tratamiento. Nosotros describimos la evo-
lucion de dos pacientes receptores de injerto renal
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procedente del mismo donante y que presentaron in-
feccion vascular por Aspergillus.

EXPOSICION DEL CASO

Donante: mujer de 39 afos fallecida a conse-
cuencia de un tumor cerebral, diagnosticado me-
diante biopsia como ganglioma benigno. Habia es-
tado en la Unidad de Cuidados Intensivos durante
7 dias, donde habia recibido tratamiento con van-
comicina y cefotaxima. Se realizé una extraccion
multiorganica y las pruebas microbiolégicas y sero-
|6gicas habituales resultaron negativas.

Paciente A: mujer de 53 afios con insuficiencia
renal crénica terminal (IRCT) secundaria a pielone-
fritis cronica en programa de hemodiélisis desde
hacia 5 afios. Compartia con la donante dos anti-
genos HLA-DR y un HLA-A. Se inici6 tratamiento
inmunosupresor con ciclosporina A (dosis inicial de
10 mg/kg/dia, con posterior ajuste de dosis en fun-
cién de niveles sanguineos en torno a 200-300
ng/mL), esteroides (500 mg de 6-metilprednisolona
intravenosa el primer dia, 125 mg el segundo y des-
censo posterior con prednisona oral hasta alcanzar
una dosis de mantenimiento de 10 mg/dia) y basili-
ximab 20 mg pretrasplante y al cuarto dia postras-
plante. La terapia de mantenimiento se realiz6 con
ciclosporina y esteroides. Present6 un episodio de
deterioro de la funcion renal, que ante la imposibi-
lidad para realizar biopsia renal debido a la inter-
posicion de asas intestinales fue catalogado como
rechazo agudo. Recibi6 tres bolos de 500 mg de 6-
metilprednisolona. Alcanzando un nivel de creatini-
na minimo de 2,2 mg/dL.

El dia 35 postrasplante fue admitida por un cua-
dro de cialtalgia derecha, homolateral al injerto, re-
fractario a tratamiento analgésico. En la exploracién
fisica presentaba un dudoso signo de Lasegue y en
la radiografia lumbar se apreciaban signos degene-
rativos de la columna dorsolumbar e hiperlordosis.
A los dos dias, aparecié un deterioro de la funcién
del injerto. Se descart6 uropatia obstructiva mediante
la realizacién de ecograffa renal y la presencia de
niveles toxicos de ciclosporina. Una gammagrafia
renal revel6 descenso del flujo renal. El cuadro se
interpreté como un nuevo episodio de rechazo
agudo y fue tratado con tres ciclos de 6-metilpred-
nisolona. Al mismo tiempo la paciente comenzé con
parestesias, frialdad y disminucion del pulso arterial
en la pierna derecha. Se realizé un resonancia mag-
nética que descart6 patologia neurolégica a ese nivel
pero mostré la existencia de un aneurisma de la ar-
teria ilfaca primitiva (fig. 1). Este hallazgo fue con-
firmado mediante arteriografia que revel6 la exis-
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Fig. 1.—RM lumbar del paciente A. Se observa una masa a nivel
iliaco que provoca compresion neurolégica.

tencia del pseudoaneurisma y de una fistula arterio-
venosa a vena cava inferior, comprometiendo la via-
bilidad de dicha extremidad (fig. 2). Se realiz
reseccion del pseudoaneurisma y de la fistula arte-
riovenosa con colocacién de by-pass aortoilfaco con
protesis de PTFE y trasplantectomia.

El estudio histolégico demostré la presencia de As-
pergillus en el pseudoaneurisma, estando libre de
contaminacioén el injerto. Se inici6 tratamiento con
anfotericina B liposomal. La evolucién de la paciente
fue favorable pero los sintomas reaparecieron tres
semanas mas tardes. La realizaciéon de un TAC ab-
dominal mostré una imagen compatible con un he-
matoma que no captaba contraste y que desplaza-
ba la protesis de PTFE, que permanecia permeable
seglin un estudio Doppler. El hematoma fue confir-
mado mediante puncién-aspiracién con aguja fina y
no se evidenci6é Aspergillus. Se realizé una arterio-
grafia en la que se apreciaba un nuevo pseudoa-
neurisma que desplazaba y obstruia la prétesis de
PTFE. La paciente fue intervenida de forma urgente
y fallecié en el post-operatorio inmediato debido a
shock hemorragico.

Paciente B: mujer de 56 afios con IRCT secunda-
ria a pielonefritis cronica. Llevaba en programa de



Fig. 2.—Arteriografia del paciente A. Pseudoaneurisma de arteria
iliaca primitiva con fistula a vena cava inferior.

hemodialisis 2 afos. Compartia con la donante un
haplotipo. Recibié el mismo protocolo inmunosu-
presor que la paciente A y no present6 episodios de
rechazo agudo. Fue dada de alta el dia 12 postras-
plante, alcanzando niveles minimos de creatinina de
1,5 mg/dL el dia 19.

En el cuarto mes postrasplante presenté deterioro
del estado general y de la funcién renal, sin signos
de uropatia obstructiva ni niveles téxicos de ciclos-
porina. Se realiz6 biopsia renal que descarté recha-
zo agudo. La gammagrafia renal mostr6 buena per-
fusion del injerto. Tres semanas mas tarde se realizé
una nueva biopsia del injerto sin observarse cam-
bios respecto a la previa. Se mantuvo el tratamien-
to inmunosupresor pero debido al progresivo de-
terioro de la funcién renal precis6 hemodialisis. Du-
rante el quinto mes, fue ingresada por un cuadro de
infeccion respiratoria. Fue tratada de forma empiri-
ca con ceftazidima, claritromicina, cotrimoxazol y
anfotericina B. El cultivo del lavado bronquioalveo-
lar fue positivo para Acinetobacter baumanii y Mi-
cobacterium tuberculosis. Se comenzé entonces con
tratamiento especifico y la paciente mejoré. Pero du-
rante la quinta semana de ingreso empez6 con un
cuadro de parestesias, frialdad y disminucion del
pulso arterial en la extremidad inferior derecha, ho-
molateral al injerto. La ecografia del injerto reveld
dilatacion de la via urinaria con una masa adyacente
de caracteristicas sélido-liquidas. Mediante TAC ab-
dominal se confirmé dicha masa y ante la sospecha
de que fuera un aneurisma se realiz6 arteriografia
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que demostré dicha posibilidad, tanto el injerto
como la extremidad inferior derecha se irrigaban me-
diante circulaciéon colateral (fig. 3). El pseudoaneu-
risma fue resecado junto con el injerto y se realizé
ligadura de la arteria iliaca. Posteriormente se aisl6
de la arteria renal Aspergillus, estando el injerto
libre. Se administré tratamiento con anfotericina B
liposomal durante 4 semanas, seguido después con
itraconazol, siendo la evolucién favorable.

DISCUSION

La aspergilosis invasiva es una infeccién grave que
suele ocurrir en pacientes con cierto grado de in-
munodepresién previa como sucede en nuestros
dos casos' 2. Su mortalidad es muy alta, cercana al
100%?*. Las infecciones postrasplante renal se han
descrito en tres periodos: precoz (durante el primer
mes); intermedio (del primer al sexto mes); y tardio
(més alla de los 6 meses)®. La incidencia de asper-
gilosis esta aumentada durante el primer ano, sien-
do rara durante el primer mes'.

En el trasplante renal suele afectar al pulmoén, sis-
tema nervioso central, senos paranasales, piel y oca-
sionalmente otros 6rganos®*. En nuestros casos, la via
de infeccién es inusual, puesto que no se identificd
ningln foco primario, salvo el vascular®’. En nues-

Fig. 3.—Arteriografia del paciente B. Oclusién de arteria iliaca
primitiva con importante circulacién colateral que irriga injerto
renal y extremidad inferior derecha a través de la arteria femoral
coman.
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tra opinién el origen de la infeccién debié de estar
en el momento de la preservaciéon o del posterior
transporte, donde dependiendo de las series se pro-
ducen entre un 5 y un 23% de las infecciones en
trasplantados®. A favor de esta idea est4 el hecho de
que fuera una extraccion mdltiple, en la cual los ri-
fiones son los Gltimos 6rganos en ser extraidos, pero
hubo ausencia de infeccién en los otros 6rganos tras-
plantados, y que la infecciéon se localizara a nivel
vascular, y ambos injertos renales fueron implanta-
dos por equipos distintos y en distintos quiréfanos.

La distinta evolucién entre nuestros pacientes
puede ser explicada en principio porque en el caso
A, el diagnéstico y posterior tratamiento fue tardio
y recibi6 ciclos de esteroides como tratamiento del
rechazo agudo; mientras que en el caso B, el diag-
nostico y su tratamiento fue mucho mas precoz ante
la sospecha suscitada por el caso anterior y que no
habia recibido bolos de esteroides. El tratamiento de
eleccion en todos los casos de aspergilosis invasiva
es la anfotericina B liposomal, mas eficaz y menos
nefrotéxica que la clasica®'°.

En conclusion, los pacientes trasplantados renales
estan expuestos a enfermedades infecciosas. Dentro
de ellas, aunque con una incidencia baja, hay que
tener en cuenta las causadas por hongos como As-
pergillus, debido al dificil diagnéstico, su extremada
agresividad y su mal pronéstico. En nuestros casos
una vez descartadas las causas mas frecuentes de
deterioro de la funcion renal (rechazo agudo, obs-
truccion de la via urinaria y toxicidad por drogas)
hay que valorar otras causas como la afectaciéon vas-
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cular, de distinto origen, que debutan de manera in-
sidiosa y requieren un grado importante de sospe-
cha.
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