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Las infecciones en pacientes cirrdticos representan una complicacion frecuente y grave. La
prevalencia de infecciones en pacientes cirroticos es significativamente mayor en comparacién
con pacientes no cirréticos. La gravedad de las infecciones radica en que el porcentaje de
mortalidad global de los pacientes cirroticos infectados es mayor al de los pacientes hospitalizados
sin cirrosis y de los cirrdticos hospitalizados sin infeccion.

La mayor predisposicion a las infecciones en enfermos con cirrosis es consecuencia de
diversos factores. En primer lugar, sabemos que los pacientes cirrdticos son enfermos
inmunodeprimidos, ya que presentan, entre otros factores, disminucion de la actividad bactericida
de las células fagociticas y menor actividad del complemento. Estas caracteristicas se ven
exacerbadas en aquéllos con ascitis e insuficiencia hepdtica. Otro factor que contribuye a la
inmunodepresion es la malnutricidn, circunstancia prevalente en este grupo de pacientes. Ademas
de tratarse de enfermos inmunodeprimidos, presentan un mayor sobrecrecimiento bacteriano y
un aumento de la permeabilidad intestinal, factores que favorecen la translocacién bacteriana de
gérmenes y/o productos bacterianos (endotoxinas) desde la luz intestinal hacia los ganglios
mesentéricos y eventualmente al torrente sanguineo. Este proceso de translocacidon bacteriana
intestinal es el principal factor patogénico de las infecciones en pacientes cirrdticos. La
hipertensidon portal subyacente, pareceria jugar un importante rol en la génesis de dichos
trastonos intestinales. Los gérmenes que translocan con mds frecuencia son Escherichia coli y
Klebsiella, en un 70%. El sobrecrecimiento bacteriano intestinal es mayor en pacientes con
enfermedad hepatica severa, y se ve incrementado en aquéllos con antecedente de peritonitis
bacteriana espontanea (PBE).

De acuerdo con lo publicado en la literatura, la infeccién mas frecuente en pacientes
cirroticos es la PBE. Con menor frecuencia se reportan infecciones del tracto urinario, neumonia,
empiema bacteriano espontaneo y bacteriemias. Recientemente se ha descripto un aumento de la
incidencia de infecciones de partes blandas, particularmente en cirroticos de origen alcohdlico.

Los pacientes cirréticos que cursan sangrado por varices esofagicas, presentan un riesgo
significativamente aumentado de adquirir una infecciéon. A su vez, los pacientes cirréticos
infectados tienen un riesgo aumentado de desarrollar sangrado variceal y mayor dificultad para
controlar el sangrado, circunstancias asociadas con peor prondstico. Por este motivo, la
administraciéon de antibidticos es parte integral del tratamiento del sangrado variceal en pacientes
cirréticos.

Segun diferentes reportes, existirian al menos dos factores predictores independientes de
infecciones bacterianas en pacientes con cirrosis, que serian la presencia de sangrado variceal y la
severidad de la enfermedad hepatica.



Las infecciones pueden acarrear importantes consecuencias adversas en estos pacientes.
Esto se deberia a la respuesta pro-inflamatoria generada por las citoquinas, que generaria una
exacerbacion de la disfuncién hepatica, encefalopatia y disturbios hemodinamicos, que reflejan un
aumento de la hipertensidon portal y del riesgo de desarrollar un sindrome hepatorrenal.

Otra consecuencia adversa de las infecciones en estos pacientes es el deterioro de la
coagulacién, relacionada, en cierta medida, con el incremento de heparinoides enddgenos y la
inhibicion de la agregacion plaquetaria, debido al aumento de 6xido nitrico.

Dentro de los predictores de mal prondstico se destacan la insuficiencia renal al ingreso y
la adquisicion de la infeccidn intrahospitalaria.

A pesar de la mejoria en el prondstico de estos pacientes en las uUltimas décadas, basada
fundamentalmente en el diagndstico temprano y en la utilizacion de albumina, la mortalidad es
aun elevada (10-30%), debido principalmente al desarrollo de las complicaciones mencionadas
anteriormente.

En el afio 2010 un grupo europeo realizd un metanalisis sobre 11.987 pacientes (Arvaniti
V, et al. Gatroenterology 2010; 139:1246—1256), que incluyd 178 estudios de infecciones en
pacientes cirrdticos. Los objetivos del trabajo fueron determinar la mortalidad al mes, a los 3
meses y al afio; establecer factores predictivos de mortalidad; y comprobar si las infecciones
pueden considerarse un estadio separado en el curso de la cirrosis. La etiologia de la cirrosis mas
frecuente en la mayoria de los reportes fue la alcohdlica, seguida de la secundaria a VHC y VHB.
Las infecciones que mas se documentaron fueron PBE y bacteriemia. PBE se documentd en 7062
pacientes; de los cuales el 38% fallecié en el transcurso del siguiente afio. Se constatd bacteriemias
en 1437 pacientes, con una mortalidad de 42%. También se documentaron infecciones del tracto
respiratorio y meningitis, con menor incidencia. Los gérmenes mas frecuentemente involucrados
en estas infecciones fueron E. coli y cocos Gram positivos, siendo responsables de la mayor
mortalidad en relacién a las infecciones. La mortalidad fue de 38% (2643 pacientes), de los cuales
el 30% fallecia al mes y el 63% a los 12 meses. Las causas de muerte mas frecuentes fueron la falla
hepatica en el 34%, y la sepsis en el 33%. El factor predictivo mas importante de mortalidad fue la
insuficiencia renal. Las conclusiones mas importantes de este metanalisis fueron que la mortalidad
luego de una infeccidn en pacientes cirrdticos continda siendo alta (la infeccidon representd un
riesgo de mortalidad 4 veces mayor), no habiéndose modificado demasiado en las ultimas
décadas; particularmente dentro del afio de documentada la infeccién. A su vez, la ocurrencia de
una infeccidn, aun con recuperacién de la misma, estableceria un estadio clinicamente diferente
en la evolucién de la cirrosis, que podria denominarse paciente cirrético criticamente enfermo.

Teniendo en cuenta la prevalencia de estas infecciones, como asi también las importantes
consecuencias que traen aparejadas, se realizd en el Hospital Provincial Centenario, Rosario,
Argentina, un trabajo, de disefio prospectivo y descriptivo, que incluyd 33 pacientes cirréticos de
diversa etiologia, con evidencias de infeccién al momento de la admision al hospital (Ferretti M,
Parodi R, et al. Revista Médica de Rosario 2009;75: 38-46). El objetivo del trabajo consistio en



determinar la etiologia y los gérmenes mas frecuentemente involucrados en las infecciones.
Analizando los 33 pacientes, se constataron 42 episodios de infecciones. La edad media fue de 53
afios, y el 76% de los casos constatados fue en varones. La etiologia de la cirrosis mas frecuente
fue la alcohdlica. La infeccion documentada con mayor frecuencia fue la PBE (38%), seguida de las
infecciones del tracto urinario (29%), y luego las infecciones de partes blandas (14%). Los
gérmenes mas frecuentemente involucrados fueron los bacilos Gram negativos, y dentro de ellos
Escherichia coli. Se constaté una mortalidad del 24% (8 pacientes), afectando mayoritariamente a
pacientes con score de Child Pugh C. Seis de los pacientes fallecidos presentaban consumo activo
de alcohol al momento del ingreso al hospital y tres de los pacientes fallecidos presentaron al
ingreso insuficiencia renal. En concordancia con lo argumentado anteriormente, en el estudio
realizado en nuestro Hospital, la mayoria de los pacientes infectados correspondian a la categoria
Child C, representando la poblacién de enfermos con hepatopatia severa. A su vez, los pacientes
que fallecieron correspondian a esta categoria.

Otro aspecto de trascendencia en el ambito de las infecciones en la cirrosis lo constituye el
cambio epidemiolégico que se esta experimentando en los Ultimos afios. En este sentido, a partir
de fines de la década del noventa, se ha reportado un aumento creciente de infecciones causadas
por gérmenes Gram positivos. Sin embargo, dichas infecciones parecerian no tener un impacto
prondstico significativo. Por el contrario y mas recientemente, se ha demostrado un aumento en
la prevalencia de infecciones por gérmenes multiresistentes, la mayor parte de ellos,
enterobacterias productoras de B-lactamasa. Este tipo de infecciones se asocian a falla en la
eficacia de la terapia empirica habitual utilizada en pacientes cirroticos. La falla en la terapia
empirica se ha relacionado a su vez con un aumento en la morbimortalidad. Este cambio
epidemioldgico responderia a varios factores, entre otros pueden mencionarse por su significacion
los siguientes: a) amplio uso de antibioticoterapia en forma profilactica (principalmente
qguinolonas); b) hospitalizacién frecuente de los pacientes cirréticos, en ocasiones en unidades de
cuidados intensivos, donde suelen ser sometidos a procedimientos invasivos para tratar sus
complicaciones, facilitindose de esta manera, la adquisicién de infecciones por gérmenes
nosocomiales.

Un estudio reciente demostré una elevada prevalencia de infecciones causadas por
gérmenes multirresistentes en pacientes cirrdticos, especialmente entre aquellas infecciones
adquiridas en el hospital (infecciones nosocomiales). Ademads, estas infecciones estuvieron
asociadas con una mayor tasa de falla al tratamiento.

En otro estudio realizado en nuestro hospital, sobre un andlisis de 120 episodios de PBE
durante un periodo de 10 afos, encontramos resultados similares (Ferretti S et al. Hepatology
2009, 50, Suppl 4, 347A). Los pacientes con PBE nosocomial tuvieron una falla al tratamiento
empirico con ceftriaxona superior, casi del doble, a aquellos pacientes con PBE adquirida en la
comunidad. El hallazgo mas trascendente del estudio fue que la falla al tratamiento empirico en
pacientes con PBE nosocomial tuvo gran impacto prondstico, ya que el porcentaje de mortalidad
de estos pacientes fue significativamente superior al de los pacientes con falla al tratamiento con
PBE adquirida en la comunidad. En el analisis multivariado, la falla al tratamiento empirico, el



sangrado variceal durante la internacién, la adquisicion nosocomial de la PBE y el MELD score,
estuvieron asociados en forma significativa con mortalidad.

En base a los resultados de estos estudios, es probable que el enfoque terapéutico de las
infecciones en pacientes cirréticos deba contemplar diferentes escenarios, considerando como
dato de relevancia, el uso previo de antibioticoterapia profilactica, y especialmente, la adquisicion
de la infeccién dentro del hospital.

Consideramos que las infecciones en pacientes cirrdticos contindan siendo una
complicacién frecuente y de elevada mortalidad; constituyendo un desafio para la constante
investigacion y actualizacidén epidemioldgica.
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