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RESUMEN

El concepto de paciente pediatricoinmunodeprimido engloba una gran diversidad de pacien-
tes, con caracteristicas especificas que condicionan un diferente riesgo infeccioso para cada
uno de ellos. Ademas de las infecciones propias de la comunidad, pueden presentar patologia
por microorganismos oportunistas e infecciones asociadas a la asistencia sanitaria cuya pre-
vencion, diagndstico y tratamiento es fundamental conocer.

En los pacientes con inmunodeficiencias primarias, destaca la necesidad de una alta sospecha
ante infecciones poco habituales o de curso especialmente grave. Una vez diagnosticados, se
debe instaurar profilaxis especifica. En caso de trasplante de progenitores hematopoyéticos,
la neutropenia preimplante y la enfermedad injerto contra receptor son los determinantes
infecciosos mas importantes, los cuales determinan el pronéstico del procedimiento. Respecto
al trasplante de érgano sélido, es fundamental un correcto cribado de patologia infecciosa
tanto en el donante como en el receptor, asi como una profilaxis adecuada al riesgo de cada
paciente. Finalmente, es imprescindible conocer el riesgo infeccioso asociado al tratamiento
inmunomodulador, cada vez mas utilizado en Pediatria.

Palabras clave: inmunodeficiencia primaria; trasplante; profilaxis; diagndstico; factores de
riesgo; infecciones oportunistas; citomegalovirus; Pneumocystis jirovecii.
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PRACTICAL APPROACH TO THE MOST FREQUENT INFECTIONS IN PATIENTS WITH
IMMUNODEFICIENCIES

ABSTRACT

The concept of immunocompromised pediatric patients is broad and heterogeneous. Each
patient has specific characteristics resulting in a particular infectious risk. In addition to com-
munity-acquired infections, patients may present with disease due to opportunistic micro-
organisms and healthcare-associated infections. The prevention, diagnosis and treatment of
these complications is key for an appropriate management.

In patients with inborn errors of immunity, awareness of unusual or potential severe infec-
tions is mandatory and early treatment and specific prophylaxis should be considered. In
patients receiving hematopoietic stem cell transplantation, pre-implantation neutropenia
and graft-versus-recipient disease are the most important infectious risk factors, often de-
termining the prognosis. The management of patients receiving solid organ transplantation
includes appropriate infectious disease screening in both the donor and the recipient, as well
as prophylaxis adjusted to the risk of each individual patient. Finally, with the increased use
of immunomodulatory treatment options in pediatrics it is essential to know the infectious
risk associated with some of the most important drugs.

Key words: primary immunodeficiency; transplant; prophylaxis; diagnostic; risk factors; op-

Infectologia Pediatrica

portunistic infections; cytomegalovirus; Pneumocystis jirovecii.

1. INMUNODEFICIENCIAS PRIMARIAS

Las inmunodeficiencias primarias (IDP) son in-
frecuentes en la poblacion general, pero estan
asociadas a morbilidad con secuelas graves y
elevada mortalidad. Por otra parte, las IDP son
probablemente una de las patologias mas in-
fradiagnosticadas, lo que resulta en retrasos
diagndsticos y afecta su pronéstico global.

El primer paso consiste en identificar a aquellos
pacientes que tienen infecciones sugestivas
de una IDP, como infecciones por gérmenes
inusuales (oportunistas), localizaciones poco
tipicas o un curso clinico complicado (recurren-
cia o persistencia a pesar de un tratamiento
adecuado). En un consenso publicado entre

varias sociedades cientificas, se detalla el pro-
ceso diagnostico incluyendo la evaluacion de
un paciente con infecciones recurrentes?.

Una vez establecida la sospecha o el diagnos-
tico de una IDP, se valora la indicacion de pro-
filaxis y de tratamiento precoz, que varia en
funcién del defecto inmunolégico del paciente.
Enla Tabla 1 se resumen los grupos de IDP cl3-
sicos y su susceptibilidad frente a cierto tipo de
infecciones. Es de destacar que el espectro, la
recurrencia y la gravedad varian no solamente
enfuncion del defecto concreto sino en funcién
de otras variables, como pueden ser la vacuna-
cion previa (proteccion o infeccidn iatrogénica),
exposicion (contacto con Herpesviridae, acudir
a guarderia, enfermedades infecciosas endé-
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Tabla 1. Grupos de IDP cldsicos y su susceptibilidad frente a cierto tipo de infecciones

Diagndstico o grupo de
enfermedades

Clinica predominante

Etiologia infecciosa

Agammaglobulinemia
Inmunodeficiencia comn variable

Déficit especifico de anticuerpos

Infecciones sinopulmonares, diarrea

Bacterias encapsuladas (Streptococcus
pneumoniae, Haemophilus influenzae),
Mycoplasma pneumoniae, enterovirus (posible
afectacion SNC), Giardia intestinalis

Déficit de los linfocitos T
Inmunodeficiencia combinada

(grave)

Espectro de infecciones muy amplio

Infecciones sinopulmonares, diarrea
prolongada, fallo de medro, CMC, infecciones

CMV, VHS, VEB, WZ

Otros virus: VRS, VPH, Molluscum, influenza,
adenovirus, rotavirus

Autoinmunidad

viricas diseminadas o cronicas

Bacterias encapsuladas e intracelulares
(micobacterias no tuberculosas), Pneumocystis
jirovecii, Candida spp., Aspergillus spp.,
Cryptococcus neoformans, Cryposporidium
parvum

EGC
tratamiento

Infecciones pulmonares recurrentes de dificil

Abscesos superficiales y viscerales (higado)

Clinica digestiva simulando Ell

Bacterias catalasa positiva

Staphylococcus aureus, Serratia marcescens,
Burkholderia cepacia, Nocardia spp.

Hongos catalasa positiva

mC Candida spp.
Aspergillus spp.
Neutropenia congénita Infecciones de la piel y tejidos, lesiones Pseudomonas spp.
Déficit de adhesion de leucocitos mucocutaneas, periodontitis, onfalitis Staphylococcus aureus

IDP: inmunodeficiencias primarias; CMC: candidiasis mucocutdnea crénica; CMV: citomegalovirus; SNC: sistema nervioso
central; Ell: enfermedad inflamatoria intestinal; VHS: virus herpes simple; VEB: virus Epstein-Barr; VPH: virus papiloma
humano; VRS: virus respiratorio sincitial; VVZ: virus varicela zoster; EGC: enfermedad granulomatosa crénica.

micas, uso de mascarillas, medidas de higiene
y acceso al sistema de salud) u otros factores
de riesgo asociados (defectos anatdmicos, ex-
posicion al humo, hipotonia, etc.).

Ante la sospecha de una IDP, es recomendable
contactar con un servicio especializado para
optimizar el proceso diagnostico-terapéutico.
Se deben tener en cuenta una serie de aspectos
para identificar el potencial agente infeccioso
en pacientes con IDP: a) gérmenes atipicos
u oportunistas que deben ser considerados
tanto en relacién al procesamiento/estudio
microbiolégico como al tratamiento empirico;
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b) expresividad clinica alterada (menos reac-
tantes de fase aguda y signos de inflamacion);
c) afectacion de rentabilidad o interpretacion
de pruebas diagndsticas como serologia, test
de Mantoux o Quantiferon® por alteracion de
la respuesta inmune o tratamientos adminis-
trados (por ejemplo, las inmunoglobulinas); y
d) necesidad de obtener muestras en ocasio-
nes invasivas (lavado broncoalveolar, biopsias,
endoscopias).

Para el tratamiento empirico no existen pau-
tas concretas con evidencia suficiente para ser
recomendados de forma general, aunque se
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suelen usar pautas con un espectro mas am-
plio para cubrir etiologias atipicas y duraciones
mas prolongadas. Es recomendable consensuar
el tratamiento empirico y definitivo con los ser-
vicios especializados. Un pilar importante en
el manejo es el seguimiento clinico monitori-
zando posibles complicaciones relacionadas
con la enfermedad de base o secundarias a
los medicamentos prescritos, como niveles de
inmunoglobulinas o farmacos, muestras micro-
bioldgicas (cultivos, cargas virales) y pruebas de
imagen incluso en ausencia de sintomas.

En algunos pacientes se recomienda la sus-
titucion con inmunoglobulinas intravenosas
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o subcutaneas y/o profilaxis antibiética para
prevenir infecciones y sus secuelas relaciona-
das (Tabla 2). Para detalles acerca de las pautas
concretas se recomienda revisar el documento
del consenso®.

1.1. Recomendaciones para la vacunacion
en nifios con IDP

En los nifios con IDP se pueden administrar
todas las vacunas inactivadas, aunque la res-
puesta vacunal puede ser limitada y puede
ser necesario determinar titulos de anticuer-
pos tras la administracién de las vacunas, asi
como valorar dosis adicionales. Mientras que |a

Tabla 2. Recomendaciones sobre medidas profilcticas en pacientes con IDP

Tipo de IDP Profilaxis

EGC TMP-SMX?+ itraconazol

Hiper-IgE (deficiencia STAT3)

Valorar inmunoglobulinas®

TMP-SMX? o cloxacilina/cefadroxilo
Si bronquiectasias, considerar azitromicina
Si neumatocele o infeccion flngica previa, itraconazol

Agammaglobulinemia

Sustitucién inmunoglobulinas®

Siinfecciones (respiratorias) recurrentes, considerar profilaxis continua o intermitente con
TMP-SMYX, azitromicina 0 amoxicilina (+/- clavulanico)

Inmunodeficiencia comn variable

Sustitucién con inmunoglobulinas®

Siinfecciones (respiratorias) recurrentes, considerar profilaxis continua o intermitente con
TMP-SMX?, azitromicina 0 amoxicilina (+/- clavulanico)

Otras deficiencias de anticuerpos
continuada

Valorar sustitucion con inmunoglobulinas® y/o profilaxis antibictica intermitente o

Inmunodeficiencia combinada (grave) | TMP-SMX°

Valorar profilaxis antiviral

Sustitucién con inmunoglobulinas®

Valorar profilaxis antiftingica

Defectos congénitos de complemento

Valorar profilaxis con penicilina 0 amoxicilina (+/- clavulanico)

Asplenia congénita

Penicilina/amoxicilina hasta 5 afios de vida

EGC: enfermedad granulomatosa crénica; IDP: inmunodeficiencia primaria; TMP-SMX: trimetoprima-sulfametoxazol. *Co-
trimoxazol: dos dosis diarias (profilaxis antibacteriana). *0,5 g/kg cada tres o cuatro semanas, intravenosas. ‘Cotrimoxazol:
tres dias a la semana (continua o discontinua) (profilaxis Pneumocystis jirovecii pneumonia [PJP]).
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vacunainactivada de la influenza se recomien-
da para todos los pacientes y sus convivientes,
incluso para aquellos bajo tratamiento con in-
munoglobulinas, las vacunas atenuadas estan
contraindicadas en muchos nifos con IDP.

En pacientes con asplenia y defectos de com-
plemento, se debe asegurar una proteccién
vacunal (especialmente, neumococo, Haemo-
philus influenzae B, meningococo).

Para mas detalles acerca de la vacunacién en
nifos con IDP, recomendamos revisar el capi-
tulo correspondiente del Manual de Vacunas
(disponible en: https://vacunasaep.org/docu-
mentos/manual/cap-14#4).

2. TRASPLANTE DE ORGANO SOLIDO

Las complicaciones infecciosas suponen una
causa importante de morbilidad y mortalidad
en el paciente pediatrico sometido a un tras-
plante de 6rgano sélido (TOS) ya que la inmu-
nosupresion (IS) a la que se debe someter al
paciente dificulta su capacidad de respuesta
ante la infeccion. El riesgo de infeccion viene
determinado porel gradode ISy por el grado de
exposicion a potenciales patégenos. Muchos
de estos patdgenos tienen origen exégeno, ya
sea por el propio acto quirtrgico (alta comple-
jidad técnica con tiempos de isquemia prolon-
gados y necesidad de transfusiones y de man-
tener térax o abdomen abiertos, etc.) o bien,
debido a patogenos transmitidos por el drgano
trasplantado. La transmision de infecciones de-
rivadas del donante en los receptores de TOS es
rara (incidencia proxima al 1%), sin embargo,
causa un elevada morbilidad y mortalidad. Es
de suma importancia evaluar rigurosamente
la situacion del donante (D) y del receptor (R)
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de cara a realizar pautas profilacticas que op-
timicen la evolucidn del trasplante.

La literatura, clasicamente, establece una se-
cuencia temporal de las infecciones especificas
tras el TOS:

« Primer mes post-TOS: las infecciones suelen
ser relacionadas con la asistencia sanitaria
(IRAS) (infeccion de herida quirurgica [IHQ],
infeccion de orina relacionada con catéter,
neumonia asociada a ventilacién mecanica
[NAVM] o bacteriemia relacionada con ca-
téter [BRC]).

1-6 meses post-TOS: es un periodo que se ca-
racteriza por infecciones oportunistas, ya que
se trata del periodo de mayor IS. La infeccidn
por citomegalovirus (CMV) es la infeccidn
viral mas frecuentemente asociada a TOS.
El riesgo de presentarla viene determinado
por diferentes factores: el estado serologico
pretrasplante del Dy del R (el de mayor riesgo
es el binomio D+/R-), el tipo de TOS realizado
y la IS iniciada. En funcién de estos factores,
la estrategia profilactica variara, siendo profi-
laxis universal o bien tratamiento anticipado.
Otras infecciones virales son la infeccién por
virus BK, tipicamente en pacientes some-
tidos a trasplante renal, o la infeccion por
virus de Epstein-Barr (VEB). La infeccién por
Pneumocystis jirovecci (P jirovecci) es la infec-
cion fungica de mayor incidencia. Todos los
pacientes sometidos a TOS deben recibir pro-
filaxis con cotrimoxazol (trimetoprima [TMP]
y sulfametoxazol [SMX]) al menos hasta seis
meses postrasplante. El riesgo de infeccion
por Aspergillus spp. es variable en funcion del
érganotrasplantado, de la técnica quirdrgica
ydelalS prescrita, por lo que la indicacion de
profilaxis no es universal y se realiza de ma-
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nera mas individualizada segun los distintos
programas de TOS.

« > 6 meses post-TOS: las infecciones mas
habituales son las adquiridas en la comu-
nidad, aunque pueden presentar una evo-
lucién mas térpida. Siempre hay que tener
presentes posibles situaciones de rechazo
delinjerto que obliguen aintensificarla ISy,
por lotanto, aumenten de nuevo el riesgo de
presentar infecciones oportunistas.

En la Tabla 3 se recogen las infecciones mas
frecuentes que padecen los pacientes de TOS
divididas temporalmente.

En caso de sospecha de infeccion en estos
pacientes, es fundamental intensificar el pro-
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ceso diagndstico para llegar a un diagnostico
etiologico. Siempre que sea posible, sobre todo
ante sospecha de infeccién viral, se recomien-
daintentardisminuirla IS e iniciar tratamiento
antimicrobiano empirico de amplio espectro,
principalmente, en pacientes sometidos al TOS
durante los seis meses previos.

3. TRASPLANTE DE PROGENITORES
HEMATOPOYETICOS

Lainfeccién, juntoalaenfermedad injerto contra
receptor (EICR), constituye una de las principales
causas de morbimortalidad durante el trasplan-
te de progenitores hematopoyéticos (TPH). Por
estarazon, es fundamental realizar una adecua-
da estrategia de prevencion, en la que destacan

Tabla 3. Principales infecciones en el paciente sometido a TOS

Infeccion Momento | Profilaxis Tratamiento Observaciones
infeccion
Infeccion nosocomial 0 IRAS | 0-1 mes Control de la infeccion
(ITU, IRV, BRC, IHQ) PAQ
[@\% 1-6meses | Ganciclovir/valganciclovir | Disminuir IS Més frecuente TOS pulmonar
Profilaxis universal Tratamiento antiviral ointestinal
Tratamiento anticipado Riesgo:
Duracién 3-6 meses Estado seroldgico pre-TOS y/o
tratamiento induccion
Virus BK 1-6meses | Noindicada especifica Disminuir IS Mayor incidencia en Tx renal
Tratamiento antiviral Mayor incidencia en lactantes
VEB, adenovirus, VHS 1-6meses | Noindicada especifica Disminuir IS
Pneumocystis jirovecii 1-6meses | Cotrimoxazol (3 veces/sem) | Tratamiento antibiético | Valoraren > 6 meses si
Duracion 3-12 meses Valorar corticoides intensificacion de IS
Aspergillus spp. 1-6meses | Amfotericina B Tratamiento antiftingico | Mayor riesgo trasplante
(nebulizada/IV) pulmonar

TOS: trasplante de 6rgano sélido; BRC: bacteriemia relacionada con catéter; CMV: citomegalovirus; IHQ: infeccion herida
quirdrgica; IRAS: infeccién relacionada con la asistencia sanitaria; IS: inmunosupresién; ITU: infeccién tracto urinario;
IRV: infeccidn relacionada con ventilacién mecdnica; PAQ: profilaxis antibidtica quirdrgica; TOS: trasplante érgano sélido;

Tx: trasplante; VEB: virus Epstein-Barr; VHS: virus herpes simple.
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una cuidadosa seleccion de donantes, la higiene
de manos, el control ambiental y la profilaxis far-
macoldgica. Ademas, se debe hacer un cribado
exhaustivo de patologia importada en pacientes
y donantes que provengan de zonas endémicas.
De forma general, el trasplante autélogo tiene
menor riesgo infeccioso que el alogénico, por
presentar el primero menor tiempo de neutro-
penia y ausencia de EICR.

Se distinguen cuatro fases durante el TPH:
acondicionamiento, preimplante, postimplan-
te inmediato y postrasplante tardio. Durante
cada unadeellas, predominan unos factores de
riesgo que condicionan una mayor incidencia
de determinadas infecciones.

Durante el acondicionamiento, el riesgo infeccio-
so depende fundamentalmente de la enferme-
dad de base del paciente y de los tratamientos
e infecciones previos. Los pacientes presentan
principalmente infecciones bacterianas.

En la fase de preimplantacion (0-30 dias), la
neutropenia, la mucositis y el uso intensivo
de dispositivos (sobre todo, catéteres venosos
centrales) condicionan un predominio de las
infecciones bacterianas, asi como por herpes
simple y hongos (especialmente Candida spp.).

En la fase postimplante inmediato (30-100
dias) suele resolverse la neutropenia y las in-
fecciones se relacionan con la alteracién de la
inmunidad celular, por lo que predomina la
patologia virica (CMV, adenovirus, virus res-
piratorios) y la causada por microorganismos
oportunistas como P, jirovecii, Aspergillus spp.,
Candida spp. y Toxoplasma gondii.

Finalmente, durante el postimplante tardio (a
partir de los 100 dias), la presencia y el grado

>
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de EICR son el mayor determinante infeccioso.
Los pacientes sin EICR o con formas leves pre-
sentan infecciones propias de la comunidad,
mientras que los pacientes con formas graves
o persistentes de EICR siguen presentando in-
fecciones graves por virus y hongos y, ademas,
por bacterias encapsuladas debido a la asple-
nia funcional que conlleva.

EnlaTabla 4 se describen las principales infec-
ciones en el paciente sometido a TPH.

4. TRATAMIENTOS INMUNOSUPRESORES

La inmunosupresion o inmunomodulacion
con terapias bioldgicas y otros farmacos son
indispensables herramientas en el manejo de
las enfermedades autoinmunes e inflamato-
rias con un uso cada vez mas extendido en
Pediatria. Ademas, estos agentes se utilizan
frecuentemente en diferentes combinaciones
ajustandose a la necesidad clinica de cada pa-
ciente. Sin embargo, esto también implica un
riesgo aumentado de infecciones oportunistas
asociadas a la administracién de tratamientos
inmunomoduladores en pacientes con altera-
ciones inmunoldgicas de base. Dependiendo
del medicamento, el efecto inmunosupresor
puede persistir dias o semanas después de la
Gltima administracién del farmaco.

En caso de sospecha de una infeccion, se debe
obtener una descripcion precisa del cuadro cli-
nico actual del paciente, estado vacunal, in-
fecciones previas, control de su enfermedad
de base, medicamentos administrados (con
dosis, intervalo y fecha de ultima administra-
cién) y potenciales riesgos en cuanto a expo-
sicion. La exploracion fisica debe ser completa,
recordando que signos inflamatorios sistémi-
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Microorganismo

Presentacion clinica habitual

Factores de riesgo

Profilaxis farmacoldgica

Bacilos gramnegativos Bacteriemia Neutropenia No
Sepsis origen abdominal Mucositis
Cocos grampositivos BRC Mucositis No
Bacteriemia Uso de CVC
Bacterias encapsuladas Bacteriemia EICR Si EICR 0 asplenia
Neumonia Asplenia
Candida spp. Candidemia Neutropenia Si
Infeccion CVC Usode CVC
Candidiasis hepatoesplénica NP
Aspergillus spp. Infeccién pulmonar Neutropenia Si
Infeccion cutanea/cerebral/diseminada Infeccion CMV
EICR
Corticoides
Pneumocystis jirovecii Neumonia Neutropenia Si

Corticoides

Toxoplasma gondii

Infeccion cerebral

Infeccién previa

Si seropositivo

Neumonitis EICR
Miocarditis

Citomegalovirus Viremia EICR Si
Colitis Corticoides
Neumonitis Infeccién previa

Adenovirus Viremia EICR No
Colitis Corticoides
Hepatitis

Virus herpes simple Gingivoestomatitis Infeccién previa Si
Encefalitis

Virus Epstein-Barr Sindrome linfoproliferativo EICR No

Infeccién previa
Deplecion linfocitos T

TPH: trasplante de progenitores hematopoyéticos; BRC: bacteriemia relacionada con catéter; CMV: citomegalovirus; CVC:

catéter venoso central; EICR: enfermedad injerto contra receptor; NP: nutricién parenteral.

cos o locales pueden estar reducidos o incluso

ausentes.

El conjunto de datos clinicos, hallazgos de ex-
ploracion fisica y datos analiticos determina-

ra la necesidad de pruebas complementarias

invasivas, la indicacion de ingreso y el inicio
precoz de tratamientos empiricos ajustados
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al riesgo infeccioso asociado al tratamiento
inmunosupresor y/o la enfermedad de base.
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EnlaTabla 5 se resumen los principales farma-
cos inmunosupresores utilizados en Pediatria.
De forma global, se recomienda no administrar
estos medicamentos en pacientes con fiebre
no filiada hasta que lleven 72 horas afebriles.

La profilaxis frente al P, jirovecii se recomien-
da en aquellos pacientes con: a) > 3 farmacos
inmunosupresores (entre ellos, ciclosporina o
inhibidores del factor de necrosis tumoral alfa

>
0s * Abordaje practico de las infecciones mas frecuentes en pacientes con inmunodeficiencias l‘\'.':l)

[anti-TNF-alfa]); b) dosis altas de corticoides
(=2mg/kg/dia o> 20 mg/dia, > 2 semanas); c)
malnutriciény con > 2 farmacos inmunosupre-
sores; d) sospecha de IDP; y e) lupus eritemato-
so sistémico con corticoides y ciclofosfamida.

Parecido a las IDP, es importante optimizar la
cobertura vacunal tanto de los nifios como de
sus convivientes idealmente antes de comenzar
lainmunosupresion. Para obtener detalles acer-

Tabla 5. Efectos de los principales inmunosupresores utilizados en Pediatria sobre el sistema inmune

Farmaco Efecto en el sistema inmune Susceptibilidad | Susceptibilidad patogeno | Observaciones
infeccion

Corticoides Linfopenia global Dependientede | Espectromuyamplioque | Dosis

Disminucion sintesis inmunoglobulinas | dosisyduracion  incluye oportunistas altas =2 mg/kg/dia o

Disminucion citoquinas proinflamatorias > 20 mg/dia durante >

14 dias

FAME® Linfopenia Riesgolevesino | No gérmenes especificos

Neutropenia se combinan
Anti-TNF: Disminucion: Leve Bacterias, Mycobacterium | Despistaje TBC
infliximab, | « respuesta adaptativa tuberculosis, previo
adalimumab, | « formacion de granulomas L’S'te”'“ monogytogenes, tratamiento

Ny 2 Histoplasma spp. y
etanercept + activacién de macréfagos P e
neumocystis jirovecii

* inmunidad viral
Anti-IL1b: Neutropenia Moderado Celulitis, neumontia, Despistaje TBC previo
anakinra, Inhibicién de produccion de citoguinas micobacterias tratamiento
canakinumab | Proinflamatorias
Anti-IL-6: Inhibe la secrecion de inmunoglobulinas | Moderado Similar anti- TNF, Despistaje TBC previo
tocilizumab, | yactivacion linfocito T Staphylococcus aureus, tratamiento
ooty Neutropenia Candida spp.
Anti-CD20: Eliminacion de células B Moderado Pneumocystis jirovecii Riesgo de
rituximab Posible neutropenia, Neumococo encefalopatia

hipogammaglobulinemia Enterovirus multifocal progresiva
Anti-mTOR: | Inhibe la activacién de las células T Moderado-grave | Herpes zéster, Monitorizar
sirolimus Pneumocystis concentraciones

jirovecii plasmaticas evitar
toxicidad

TBC: tuberculosis; anti-TNF: inhibidores del factor de necrosis tumoral; anti-IL1b: inhibidores de la interleuquina 6; anti-
IL-6: inhibidores de la interleuquina 6. *Azatioprina, ciclosporina, metotrexato.
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ca de las pautas e indicaciones especificas, se
recomienda revisar el capitulo correspondien-
te del Manual de Vacunas (https://vacunasaep.
org/printpdf/documentos/manual/cap-14).
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