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La prevalencia de la infeccion por el virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH) en pacientes en terapia
renal sustitutiva (TRS) es muy variable, pero de forma
global se estima que en Europa es del 1% y en Estados
Unidos del 1,5%. La supervivencia de estos pacientes en
TRS también ha mejorado notablemente con la
introduccion de tratamiento antirretroviral de gran
actividad (TARGA). La experiencia acumulada en la era del
TARGA en trasplante renal en pacientes infectados por el
VIH en Estados Unidos indica que la supervivencia a los

3 anos es similar a la de los pacientes sin infeccion por el
VIH, con un buen control virolégico e inmunoladgico de la
infeccion por el VIH bajo TARGA vy sin presentar mayor
namero de infecciones oportunistas y/o tumores. Los
criterios de seleccion de pacientes infectados por el VIH
que han utilizado los diferentes grupos de trasplante han
sido: ausencia de manifestaciones oportunistas previas,
tener una cifra de linfocitos CD4+ superior a 200 cél./pl y
una carga viral del VIH suprimible con TARGA. En Espaiia,
donde la mayoria de pacientes eran antiguos drogadictos,
para el trasplante hepatico se exigiria ademas una
abstinencia de heroina y cocaina de 2 anos de duracién, y
el paciente podia estar en el programa de metadona. Los
principales problemas detectados en el periodo
postrasplante son las interacciones farmacocinéticas y
farmacodinamicas entre los antirretrovirales y los
inmunosupresores, el manejo de la coinfeccion por el virus
de la hepatitis C y la elevada tasa de rechazo. En Espaiia se
han realizado hasta la fecha siete trasplantes renales, con
buena evolucion del paciente y del injerto y sin progresion
de la infeccion por el VIH.
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Renal transplantation in patients with HIV infection

The prevalence of human immunodeficience virus (HIV)
infection among patients under renal replacement therapy
varies, with estimates of 1% for Europe and 1.5% for the
United States. Survival in HIV infected individuals
receiving renal replacement therapy has improved since
the introduction of high activity antiretroviral therapy
(HAART). Current experience in renal transplantation in
HIV-infected patients in the United States indicates that
the three-year survival rate is similar to that of HIV-
negative transplant recipients, with virological and
immunological control of the infection by HAART and

no increase in the number of opportunistic infections

or tumors. The criteria for selecting renal transplantation
candidates in this population are the following: no
aids-defining events, CD4 cells > 200 cells/pl and
undetectable viral load under HAART. In Spain, where
most of these patients are former drug abusers, a
two-year period of abstinence from cocaine and heroine
abuse is also required, although patients can be
participating in the methadone program. The main
problems in the post-transplantation period have been
interactions between HAART and immunosuppressive
drugs, management of hepatitis C virus (HCV) coinfection
and the high rate of acute rejection. To date, seven such
renal transplantations have been performed in Spain,
with favorable patient and graft survival and no
progression to aids.

Key words: Renal transplantation. Dialysis. HIV infection.
HAART. HCV infection.

Introduccion

Hasta hace unos afios la infeccién por el virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH) constituia una con-
traindicaciéon absoluta para la realizacién de cualquier
tipo de trasplante. El temor a que la inmunosupresién
necesaria en el periodo postrasplante para evitar el re-
chazo pudiera acelerar la progresién a sida o incremen-
tar el riesgo de infecciones oportunistas hacia desesti-
mar esta medidal.
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A partir de 1996 y tras la introduccién del tratamiento
antirretroviral de gran actividad (TARGA) el curso clini-
co de la infeccién por el VIH ha cambiado de forma signi-
ficativa, con un descenso de la morbilidad por procesos
oportunistas y de la mortalidad global de los pacientes
con sida2. Esta mejoria en el pronéstico ha hecho que
exista una mayor mortalidad por enfermedad organica
terminal que por infecciones oportunistas o neoplasias
asociadas al sida®*.

A diferencia de la insuficiencia hepética terminal, en
el que la unica alternativa es el trasplante hepatico,
en la enfermedad renal crénica avanzada (ERCA) exis-
te también la posibilidad de terapia renal sustitutiva
(TRS). Probablemente por este y otros motivos existe
maés experiencia en trasplante hepatico que renal en
pacientes infectados por el VIH. La experiencia en tras-
plante hepatico en Espafia ha sido recientemente
comunicada, con unos resultados a corto y medio plazo
favorables®.

Es necesario un nuevo planteamiento en el tratamiento
a largo plazo de los pacientes infectados por el VIH y
ERCA, de tal manera que en la actualidad la infeccién por
el VIH ha dejado de ser una contraindicacién formal para
el trasplante renal®. Los objetivos de este trabajo son los
siguientes: conocer cudl es la situacién de los pacientes
infectados por el VIH que estdn en TRS (causas de ERCA,
prevalencia y supervivencia) y revisar la experiencia que
existe hasta la fecha en trasplante renal en pacientes in-
fectados por el VIH antes y después de la introduccién del
TARGA.

ERCAy TRS en el paciente infectado
por el VIH

Enfermedad renal crénica e infeccion por el VIH

Una tercera parte de los enfermos con sida o portadores
del VIH desarrollan algin tipo de lesion renal, ya sea por
enfermedades no relacionadas con el VIH o por otras di-
rectamente relacionadas con esta infeccién. Pueden de-
sarrollar enfermedad renal por causas diagnosticadas
previamente al VIH como diabetes, nefroangiosclerosis,
poliquistosis renal, 0o mas cominmente relacionada con el
consumo de heroina u otras drogas o con la infeccién por
el virus de la hepatitis B (VHB) o C (VHC). Se han descri-
to tres tipos de nefropatia estrechamente relacionada con
la infeccién por el VIH: la nefropatia asociada al VIH, las
glomerulonefritis mediadas por inmunocomplejos y las mi-
croangiopatias trombéticas®.

La nefropatia asociada al VIH es la causa global mas co-
mun de enfermedad renal crénica en pacientes infectados
por el VIH"®, En Estados Unidos es la tercera causa en pa-
cientes de raza negra de entre 20 y 64 afios®. La prevalen-
cia de nefropatia asociada al VIH en la poblacién infectada
por el VIH oscila entre el 1 y el 10%, segun las caracteris-
ticas de la poblacién estudiada®. En Europa la incidencia
es menor que en Estados Unidos y afecta sobre todo a va-
rones descendientes de raza africana. Aparece como una
complicacién tardia en el curso de la infeccion por el VIH y
su curso clinico suele ser rapido con progresiéon a ERCA en
3-4 meses. Con la introduccién del TARGA el curso clinico
esta mejorando.

364  Enferm Infecc Microbiol Clin 2005;23(6):363-74

Prevalencia de la infecciéon por el VIH en pacientes
con ERCA y TRS

La seroprevalencia de infeccién por el VIH en las unida-
des de hemodidlisis es muy variable entre los diferentes
paises y también dentro de un mismo pais, dependiendo de
la localizacién geografica de la unidad de hemodidlisis y
de la demografia de los pacientes que se tratan en cada
unidad. Las diferentes encuestas publicadas en los afios
ochenta y principios de los noventa, muestran un rango
muy amplio, desde el 0% en unidades de hemodialisis
de paises como Japén hasta el 39% en algunas unidades
de hemodidlisis en Brooklyn (Nueva York, EE.UU.)!°. En
Europa se estimé en 0-5%'° y los Centers for Diseases Con-
trol and Prevention (CDC) estudiaron en el afio 2000 la
prevalencia en los centros de hemodidlisis de Estados Uni-
dos. Los resultados mostraron un aumento constante del
numero de pacientes infectados por el VIH en hemodialisis,
desde el 0,3% en 1985 hasta el 1,5% en 1992, mantenién-
dose después estable en el 1,4-1,5% hasta el afio 2000. Se
estima que los pacientes infectados por el VIH constituyen
menos del 1% del total de pacientes que estdn en TRS%11,

Supervivencia de los pacientes con infeccion
por el VIH en TRS

El pronéstico de los pacientes infectados por el VIH y
TRS depende mas del estado de la infeccién por el VIH que
de la naturaleza de la lesién renal. El pronéstico ha ido
mejorando de forma progresiva a lo largo de las dos lti-
mas décadas.

En la década de los afios ochenta la mayoria de pacientes
infectados por el VIH en ERCA presentaban un estado
avanzado de la infeccién y una supervivencia media muy
corta, entre un mes y 13,2 meses!?1%, Muchos de estos pa-
cientes presentaban caquexia y malnutricién, y las princi-
pales causas de muerte eran infecciones oportunistas y/o en-
fermedades malignas®®. En esta misma época, el pronéstico
era significativamente mejor en los pacientes con infeccién
por el VIH asintomatica y en programa de hemodiélisis, con
una media de supervivencia aproximada de 16 meses!3-15,

En la década de los afios noventa hubo estudios que pu-
sieron de manifiesto un progresivo aumento de superviven-
cia con medias de supervivencia de 15 meses'’, 22 meses'®
y hasta 57 meses'®. Son varios los factores que contribuye-
ron a mejorar el prondstico de estos pacientes en hemodia-
lisis: mejor soporte nutricional, mejoras en la propia di4li-
sis, correccion de la anemia con eritropoyetina y el inicio del
tratamiento antirretroviral y la profilaxis de las infecciones
oportunistas. A consecuencia de ello, en Estados Unidos,
mientras la incidencia de pacientes infectados por el VIH
en TRS estaba disminuyendo progresivamente, la preva-
lencia de estos siguié aumentando®. A pesar de esta mejo-
ria en la supervivencia a lo largo de 10 afios, al comparar la
supervivencia de los pacientes infectados por el VIH en he-
modidlisis (la mayoria de ellos jévenes) con la de la pobla-
cién general en programa de hemodidlisis (sin infeccién por
el VIH) se vio que seguia siendo significativamente menor
en el grupo de infectados por el VIH, incluso cuando la po-
blacién general era de edad més avanzada y con una eleva-
da prevalencia de diabetes!020:21,

Existen algunos estudios que evidencian una correla-
cion entre la cifra de linfocitos CD4+ y la supervivencia
de los pacientes infectados por el VIH en hemodialisis,
siendo mayor la supervivencia cuanto mayor es la cifra de
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TABLA 1. Trasplante renal en pacientes infectados por el VIH en la era anterior al TARGA

Autor Airo Nimero Donante Seguimiento™® Evolucién
Feduska et al?® 1980 2 Cadéaver 445 2 muertos
Kumar et al® 1982 1 Donante vivo 8 1 muerto
Imbasciati et al®! 1982 1 Cadaver 50 1 muerto
Milgrom et al®2 1982 1 Cadaver 19 1 muerto
Lang et al3? 1983 1 Cadaver 17 1 vivo
Poli et al?* 1984 5 Cadaver 51 4 vivos; 1 muerto
Erice et al3® 1984 2 Cadéaver 74,5 2 vivos
Prompt et al®® 1984 2 Cadaver 26,5 2 muertos
L’age-Stehr et al?” 1984 1 Cadaver 74 1 muerto
Schwarz et al3® 1984 4 Cadaver 69,2 2 vivos; 2 muertos
Margreiter et al® 1984 1 Caddver 69 1 vivo
Briner et al*® 1984 1 Cadaver 48 1 muerto
Simonds et al*! 1985 2 Caddver 23 2 muertos
Bowen et al*? 1986 1 Cadaver 31 1 vivo
Ward et al*? 1986 1 Cadaver 31 1 vivo
Tzakis et al** 1990 5 Cadéaver 33 4 vivos; 1 muerto
Carbone et al 1988 2 1 Donante vivo/1 cadaver 31,5 2 muertos
Kerman et al*6 1987 2 Cadéaver 27,5 1 vivo; 1 muerto
Ahuja et al’ 1997 1 Cadaver 109 1 muerto
Global 1980-1997 36 2 Donantes vivos/34 Caddveres 44 (8-109) 17 vivos/19 muertos

*Media en meses.

VIH: virus de la inmunodeficiencia humana; TARGA: tratamiento antirretroviral de gran actividad.

Modificada de Schwarz et al?8.

linfocitos CD4+72224, Otros estudios han sugerido una ma-
yor supervivencia de los pacientes que estaban bajo TAR-
GA en comparacién con los que no recibian TARGA7-21,23-26,

La mayoria de datos sobre supervivencia de los pa-
cientes infectados por el VIH en ERCA proceden de Es-
tados Unidos (donde las causas de ERCA en estos pa-
cientes son distintas respecto a Europa) y ademas pocos
de ellos son de la era TARGA, existiendo escasa infor-
macién al respecto en nuestro pais.

Experiencia con el trasplante renal
en el paciente infectado por el VIH
antes del TARGA (antes de 1996)

En la era anterior al TARGA se pueden extraer datos
que sugieren que el trasplante renal tuvo un pronéstico
subéptimo, pero no del todo decepcionante??”. En la ta-
bla 1 se describen los casos trasplantados en este perio-
do?847, Casi todos los casos proceden de cadaver y hay muy
pocos casos de donante vivo. Hasta mediados de los afios
noventa, muchos trasplantes en pacientes infectados por el
VIH se realizaron sin conocer bien el estado virolégico e in-
munolégico del paciente. Ademas muchos de los pacientes
se infectaron por el VIH como consecuencia del propio tras-
plante o debido a transfusiones de sangre y/o hemoderiva-
dos en el postrasplante. Los receptores acortaban la pro-
gresion a sida en comparacion con los no trasplantados, y
la supervivencia era menor que en los trasplantados sin in-
feccién por el VIH*8, La mortalidad era directamente atri-
buible al sida y las infecciones oportunistas*.

El estudio mas representativo de la era anterior a TAR-
GA fue publicado por Swanson et al*8. Se estudié una co-
horte histérica de 63.210 receptores de trasplante renal de
cadaver realizados en Estados Unidos entre 1987 y 1997.
Del total de pacientes, 32 (0,5%) presentaban serologia
para infeccion por el VIH en el momento del trasplante. La
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TABLA 2. Porcentaje de supervivencia a los 3 afios

(del paciente y del injerto) en receptores de trasplante renal
en Estados Unidos en pacientes infectados por el VIH

(antes y después del TARGA)

1987-1997* 1996-2001%*
Supervivencia USRDS VIH+ USRDS VIH+
a los 3 aios (n=63.210) | (n=32) | (n=27.851) (n=47)
Del paciente 88 83 87,2 95,7
Del injerto 73 53 93,2 97,9

*Modificada de Swanson et al*s.

*Modificada de Abbott et al®8.

TARGA: tratamiento antirretroviral de gran actividad; VIH: virus de la
inmunodeficiencia humana; USRDS: United States Renal Data System.

supervivencia a 3 anos de los pacientes y del injerto era
significativamente menor en los pacientes infectados por
el VIH (injerto, 53%; paciente, 83%) en comparacién con la
poblacién sin infeccién por el VIH (injerto, 73%; paciente,
88%). En el analisis multivariante ser portador de la in-
feccion por el VIH se asoci6 de forma independiente a la
mortalidad del paciente y a una menor supervivencia del
injerto (tabla 2). Es importante subrayar que la mayoria
de estos pacientes no recibian TARGA y en muchos casos
no existia informacién inmunoldgica ni virolégica®%51,

Experiencia con el trasplante renal
en el paciente infectado por el VIH
en la era del TARGA (1996-2004)

Se han publicado casos aislados, pequeiias series de ca-
sos y estudios retrospectivos con buenos resultados a corto
y medio plazo (tablas 3 y 4). En esta época hay mads casos
de trasplante renal de donante vivo que en la era pre-
TARGA. Los criterios de seleccion de pacientes utilizados
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TABLA 3. Trasplante renal en pacientes infectados por el VIH después del TARGA

Autor | Aiio | Numero Donante Seguimiento* Evolucién
Kuo y Stock? 1999 2 ND 6-36 2 vivos
Stock et al® 2000 6 2 donante vivo/4 cadaver 1-17 6 vivos
Roland et al?"% 2002 26 ND 10 24 vivos; 2 muertos
Toso el at® 2003 ek Cad4ver 24 1 vivo
Kumar et al®? 2002 12 ND 12 12 vivos
Stock et al®* 2003 10 4 donante vivo/6 caddver 12 10 vivos
Mazuecos et al (comunicacién personal) 2005 3 Cadaver 2-38 3 vivos
Burgos (comunicacién personal) 2005 3 ND 3-45 3 vivos
Oppenheimer (comunicacién personal) 2005 1 Cadaver 2 1 vivo

*Media o rango en meses.
**Reno-pancreatico.

VIH: virus de la inmunodeficiencia humana; TARGA: tratamiento antirretroviral de gran actividad; ND: no disponible.

TABLA 4. Trasplante renal en 26 pacientes infectados
por el VIH

Evolucién del trasplante renal en 26 pacientes
infectados por el VIH

Media de seguimiento 314 dias (rango: 3-1.696)

Muertes 2 pacientes
Infecciones oportunistas 1 caso (esofagitis por Candida)
Recuento CD4+ (media) Basal: 441/pl

Postrasplante: 436/p.1
(rango: 3-975/pl)
ARN del VIH en plasma (media) Basal: < 50 copias/ml
Postrasplante: < 50 copias/ml
(rango: 50-533)

Retrasplante Ninguno
Pérdida del injerto 3 casos

(2 rechazos; 1 trombosis)
Total rechazos 38%

Supervivencia al aiio del injerto y del paciente

en comparacion con la base de datos de UNOS

Supervivencia al afio UNOS-infectados por el VIH
(n=14)

94,8%/97,6%-91%

89,4%/94,5%-71%

Del paciente
Del injerto

VIH: virus de la inmunodeficiencia humana; UNOS: United Network of
Organ Sharing Database (Caddver/Donante vivo).
Modificada de Roland?.

por los diferentes grupos de trasplante fueron similares;
ausencia de manifestaciones oportunistas definitorias de
sida, recuento de linfocitos CD4+ > 200 cél./pl y carga viral
plasmatica del VIH indetectable.

Kuo y Stock? refieren que entre 1994-1999 se realiza-
ron dos trasplantes en pacientes infectados por el VIH.
La media de seguimiento varié entre 6 meses y 3 afios, con
una supervivencia del 100%.

Kumar et al®? presentan los resultados preliminares de
un estudio prospectivo incluyendo 75 pacientes infectados
por el VIH en ERCA. Se presentan las experiencias de
12 pacientes trasplantados, con una supervivencia del pa-
ciente y del injerto del 100% a los 6 y 12 meses de segui-
miento postrasplante. Un 33% presentaron rechazo agu-
do con tratamiento satisfactorio en todos los casos. Los
autores concluyen que la evolucion al afio es comparable
a la de los pacientes sin infeccién por el VIH53,

Stock et al® presentan 6 casos de trasplante renal en
pacientes infectados por el VIH y tras un periodo de segui-
miento entre 4 y 70 semanas todos estaban vivos, con in-
jerto renal funcionante, mantenian una carga viral inde-
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tectable, presentaban una cifra de linfocitos CD4+ entre
214 y 444, y sin evidencia de progresién clinica de la en-
fermedad. Los tnicos datos desfavorables fueron la alta
tasa de rechazo del injerto (4 de los 6). La misma serie de
casos ampliada posteriormente a 10 pacientes®, con una
media de seguimiento de 380 dias, mostr6 una supervi-
vencia de paciente e injerto del 100% y una tasa de recha-
zo del 50% (5/10). Los pacientes seguian con TARGA des-
pués del trasplante, con una carga viral indetectable y una
cifra de linfocitos CD4+ estable.

Roland et al'%% en la Conferencia Mundial de Sida cele-
brada en Barcelona en el aiio 2002 presentaron la evolu-
cién de 26 trasplantes renales en pacientes infectados por
el VIH. Se trata de la serie con mds pacientes publicada
hasta el momento (incluye algunos de los pacientes de la
series anteriores de Kumar y Stock et al) y forma parte de
un estudio multicéntrico que se estd llevando a cabo para
evaluar la seguridad y la eficacia de los trasplantes rena-
les y hepatico en pacientes infectados por el VIH?¢ (ta-
bla 4). La media de seguimiento fue de 314 dias. Hubo dos
muertes no relacionadas con la infeccién por el VIH. La
cifra de linfocitos CD4+ en sangre se mantuvo estable du-
rante el seguimiento (con una media de 436 cél./ul) y la
carga viral del VIH indetectable en la mayoria de pacien-
tes. Tres pacientes perdieron el injerto por rechazo o trom-
bosis. La tasa de rechazo fue relativamente elevada (38%),
y un seguimiento adicional de la misma cohorte mostro ta-
sas de rechazo incluso superiores (aproximadamente el
70%). La explicacién para justificar esta tasa elevada de
rechazo es todavia incierta®57,

Abbott et al®® publicaron recientemente un estudio de co-
hortes retrospectivo incluyendo receptores de trasplante
renal de caddver en Estados Unidos en el periodo 1996-
2001. Del total de pacientes analizados (27.851 pacientes
con serologia valida para el VIH) el 0,2% presentaban se-
rologia al VIH positiva (47 pacientes). La supervivencia a
los 3 afios de los pacientes y del injerto en los infectados por
el VIH era incluso mejor a la de los no infectados por el VIH
(95,7y 87,2%, respectivamente), no siendo estadisticamen-
te significativa esta diferencia. En esta publicacion existe
un sesgo en el grupo de pacientes infectados por el VIH re-
ceptores de trasplante renal, ya que la mayoria de ellos era
de raza blanca y en ningin caso la nefropatia asociada al
VIH era la causa de ERCA. Por este motivo el grupo infec-
tado por el VIH receptor de trasplante renal era menos re-
presentativo de la poblacién general infectada por el VIH
de Estados Unidos (tabla 2).

50



Trullds JC, et al. Trasplante renal en pacientes infectados por el VIH

Las conclusiones que se pueden extraer del periodo
TARGA son que con unos criterios de selecciéon adecua-
dos y previamente consensuados, la supervivencia a cor-
to y medio plazo es similar en los pacientes infectados por
el VIH que en los pacientes sin infeccién por el VIH, sin
que el trasplante renal suponga una mayor progresion de
la infeccién por el VIH (no ha existido mayor niimero de in-
fecciones oportunistas ni neoplasias relacionadas con el
sida). Es posible mantener un buen control virolégico e in-
munolégico de la infeccién por el VIH mediante la adminis-
tracién de TARGA en el periodo postrasplante. Se ha obser-
vado una mayor tasa de rechazo del injerto en los pacientes
infectados por el VIH.

Experiencia en Espaia

En el ano 2004 en Espafia la Sociedad Espanola de Ne-
frologia (SEN) ha realizado una encuesta para conocer la
prevalencia de la infeccién por el VIH en pacientes bajo
TRS; de un total de 4.962 pacientes en TRS, 57 presenta-
ban infeccién por el VIH (prevalencia del 1,15%). En 40 de
ellos se obtuvo un cuestionario clinico completo para poder
valorar los criterios de trasplante renal y encuentran que
9 (22,5%) cumplirian los criterios espaiioles para ser in-
cluidos en lista de espera para trasplante renal®.

Hasta la actualidad sélo se ha publicado un caso de tras-
plante renal en un paciente infectado por el VIH en Espania
realizado en el Hospital Puerta del Mar (C4diz)%°. El mismo
grupo de trasplante ha realizado otros dos trasplantes re-
nales més (Mazuecos A, comunicacién personal). Los tres
trasplantes se realizaron en noviembre de 2001, marzo de
2004 y diciembre de 2004, en pacientes con infeccién por el
VIH bien controlada bajo una pauta de TARGA que incluia
inhibidores de la proteasa (IP). Los pacientes estdn vivos y
con un injerto funcionante a los 36, 11 y 2 meses de segui-
miento, respectivamente. Ningtun paciente ha presentado
infecciones oportunistas y todos tienen una carga viral in-
detectable y una cifra de linfocitos CD4 > 300 cél./pl. El tra-
tamiento inmunosupresor utilizado incluia glucocorticoi-
des, micofenolato mofetil y tacrolimus, y para reducir las
interacciones con los IP, estos se cambiaron por inhibidores
de la transcriptasa inversa no andlogos de nucleésidos
(ITINN) (nevirapina o efavirenz). Dos de los 3 pacientes
presentaron un rechazo agudo.

También se han realizado tres trasplantes renales en
el Hospital Ramoén y Cajal de Madrid, que alos 3, 11y
45 meses de seguimiento, muestran una evolucién satis-
factoria del injerto en 2 casos y del paciente en todos ellos
(Burgos FdJ, comunicacién personal) y un trasplante renal
en el Hospital Clinic de Barcelona (F. Oppenheimer, co-
municacién personal) con buena evolucion del injerto y del
paciente a los 2 meses de seguimiento.

Criterios para la inclusion en lista
de trasplante renal de pacientes infectados
por el VIH

Hasta hace poco no existian unos criterios de inclusién
unificados y cada grupo de trasplante utilizaba los suyos
propios. En mayo de 2001 aparecié publicado un primer
documento de consenso del Comité de Practica Clinica
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TABLA5. Criterios de trasplante renal dependientes
de la infeccién por el VIH*

A. Pacientes infectados por el VIH sin criterios de TARGA
— Cifra de linfocitos CD4 > 350 cél./l

B. Pacientes infectados por el VIH con criterios de TARGA
— No haber tenido sida (salvo tuberculosis, candidiasis
0 Pneumocystis jirovect)
— Cifra de linfocitos CD4 > 200 cél./pl
— Carga viral plasmaética en el momento del trasplante
< 200 copias/ml o tener opciones validas de TARGA
en el periodo postrasplante

C. Criterios generales y en relacion con la conducta de riesgo

— Abstinencia de drogas (heroina y cocaina) durante al menos
2 afios

— No consumo de alcohol al menos 6 meses

— Evaluacién psiquidtrica/psicolégica favorable

— Comprender la técnica y las obligaciones que el trasplante
comporta

— Tener apoyo familiar y social

— En mujeres que no estan embarazadas

*Si un paciente incluido en la lista deja de cumplir los criterios citados, se
excluird temporalmente de ella y se incluira de nuevo cuando los cumpla.
VIH: virus de la inmunodeficiencia humana; TARGA: tratamiento
antirretroviral de gran actividad.

de la Sociedad Americana de Trasplante en el que se re-
cogen los criterios de deben cumplir estos pacientes para
acceder al trasplante renal®! (tabla 5). En Espaiia, la Or-
ganizaciéon Nacional de Trasplantes (ONT) en colabora-
cién con los Grupos de Estudio de Sida (GESIDA) y del
Trasplante (GESITRA) de la Sociedad Espaiiola de En-
fermedades Infecciosas y Microbiologia Clinica (SEIMC),
la OCATT y la Secretaria del Plan Nacional del Sida han
consensuado unos criterios que se publican en este mis-
mo nimero de ENFERMEDADES INFECCIOSAS Y MICROBIOLO-
cia CLINICA®2.

Relacionados con la enfermedad renal
que motiva el trasplante

Se seguiran los mismos criterios empleados en pacientes
sin infeccion por el VIH.

Relacionados con la infeccién por el VIH

Criterios clinicos

No haber padecido previamente enfermedades definito-
rias de sida por mayor riesgo de que estas se reactivasen.
Se consideran excepciones a este criterio el antecedente de
candidiasis esofdgica, de tuberculosis y la neumonia por
Pneumocystis jiroveci ya que son infecciones oportunistas
que se pueden tratar y prevenir?7-63,

Criterios inmunolégicos

Se ha acordado que la cifra de linfocitos CD4+ de-
be ser superior a 200 cél./pl (la mayoria de infeccio-
nes oportunistas aparecen cuando la cifra de linfocitos
CD4+ < 200 cél./pl)84,

Criterios virologicos

En los pacientes en ERCA en espera de trasplante renal
la carga viral del VIH debe ser indetectable. A diferencia
de los pacientes con insuficiencia hepatica terminal en es-
pera de trasplante hepéatico, que con frecuencia tienen
intolerancia o toxicidad relacionada con TARGA, los pa-
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TABLA 6. Ajuste de dosis de los antirretrovirales en insuficiencia renal, hemodialisis y didlisis peritoneal

Antirretrovirales Insuficiencia renal HD/DP
ITIAN
Abacavir No requiere ajuste de dosis Evitar en ERCA por falta de experiencia
Evitar en ERCA por falta de experiencia
Didanosina =60 kg HD/DP: los dias de la HD, administrar

Formulacién clasica
en comprimidos
tamponados*

Didanosina en capsulas
entéricas

Emtricitabina

Estavudina

Lamivudina

Nota: ajustes de dosis
para la indicacion de
infeccion por el VIH

Zalcitabina

Zidovudina

ITIANT

Tenofovir disoproxil
fumarato

ITINN
Efavirenz

Cl = 60: 200 mg b.i.d. 0 400 mg q.d.
C1 30-59: 100 mg b.i.d. 0 200 mg q.d.
C1 10-29: 150 mg q.d.

Cl < 10: 100 mg q.d.

<60 kg

Cl = 60: 125 mg b.i.d. 0 250 mg q.d.
C130-59: 75 mg b.i.d. o 150 mg q.d.
C110-29: 100 mg q.d.

Cl<10: 75 mg q.d.

=60 kg

Cl = 60: 400 mg q.d.
C1 30-59: 200 mg q.d.
Cl1 10-29: 125 mg q.d.
Cl < 10: 125 mg q.d.

<60 kg

Cl = 60: 250 mg q.d.

C1 30-59: 125 mg q.d.
C110-29: 125 mg q.d.

Cl1 < 10: no se recomienda

Cl = 50: 200 mg cada 24 h

C1 30-49: 200 mg cada 48 h

Cl 15-29: 200 mg cada 72 h

Cl < 15: 200 mg cada 96 h

Truvada®: no administrar a pacientes
con Cl < 30 ml/min

=60 kg

Cl = 50: 40 mg b.i.d.
Cl 26-49: 20 mg b.i.d.
CI1 10-25: 20 mg q.d.
Cl<10: 20 mg q.d.

<60 kg

Cl = 50: 30 mg b.i.d.
C126-49: 15 mg b.i.d.
CI1 10-25: 15 mg q.d.
Cl<10: 15 mg q.d.

Cl = 50: 150 mg b.i.d. 0 300 mg q.d.

C1 30-49: 150 mg q.d.

C1 15-29: 100 mg q.d. (primera dosis 150 mg)
Cl 5-14: 50 mg q.d. (primera dosis 150 mg)
Cl < 5: 25 mg q.d. (primera dosis 50 mg)

Cl = 40: 0,75 mg t.i.d.
C1 10-40: 0,75 mg b.i.d.
Cl<10: 0,75 mg q.d.

Puede acumularse el metabolito glucurénido (GAZT)

C110-50: 250-300 mg cada 12 h

Cl < 10: 250-300 mg cada 24 h

No administrar Combivir® y Trizivir®
en pacientes con Cl < 50 ml/min

Cl = 50: no requiere ajuste de dosis

CI1 30-49: 300 mg cada 48 h

C110-29: 300 mg cada 72296 h

No hay recomendaciones disponibles
para pacientes con Cl < 10 sin HD

No hay estudios especificos
Probablemente no requiera ajuste de dosis

post-HD/DP (no requiere suplemento)

HD/DP: los dias de la HD, administrar
post-HD/DP (no requiere suplemento)

HD/DP: los dias de la HD, administrar
post-HD/DP (no requiere suplemento)

HD/DP: no se recomienda

HD: 200 mg cada 96 h (los dias de la HD,
administrar post-HD)
Truvada®: no administrar a pacientes en HD

HD: 20 mg q.d. (los dias de la HD,
administrar post-HD)

HD: 15 mg q.d. (los dias de la HD,
administrar post-HD)

HD: 25 mg q.d. (primera dosis 50 mg)
(los dias de la HD, administrar post-HD)

HD: 0,75 mg q.d. (los dias de la HD,
administrar post-HD)

HD/DP: no afecta la eliminacién de
zidovudina y aumenta la eliminacion
de GAZT

HD: habitualmente 300 mg una vez
por semana, después de una de las sesiones
(asumiendo 3 sesiones de dialisis
semanales de 4 h)

HD: datos escasos. De 2 pacientes en HD,
en uno la farmacocinética de efavirenz
no se alter6, mientras que en el otro la vida
media fue 4 veces menor. Se recomienda
controlar los niveles plasmaéticos

DP: un estudio farmacocinético preliminar
indica que no se requiere ajuste de dosis
(datos de un solo paciente)
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TABLA 6. Ajuste de dosis de los antirretrovirales en insuficiencia renal, hemodialisis y dialisis peritoneal®™® (Continuacion)

Antirretrovirales Insuficiencia renal HD/DP
Nevirapina No requiere ajuste de dosis en pacientes HD: se recomienda administrar una dosis
con Cl = 20 ml/min adicional de 200 mg después de cada sesion
de HD (en 6 pacientes en HD se redujo
el ABC de un 41%)
P
Amprenavir No requiere ajuste de dosis
La solucién oral de Agenerase® debe evitarse
en pacientes con alteracién renal, por riesgo
de acumulacién de su excipiente polietilenglicol
Atazanavir No requiere ajuste de dosis
Fosamprenavir No requiere ajuste de dosis
Indinavir No hay datos especificos HD: probablemente no requiera ajuste
Probablemente no requiera ajuste de dosis de dosis si funcién hepética conservada
(datos de un solo paciente)
Lopinavir No requiere ajuste de dosis HD/DP: debido a la elevada unién
a proteinas plasmaticas de lopinavir
y ritonavir, no es de esperar que se
eliminen en las sesiones de HD/DP
Nelfinavir No hay datos especificos HD: no es probable que se elimine
Probablemente no requiera ajuste de dosis significativamente a través de la HD. Datos
en insuficiencia renal leve-moderada de un paciente con insuficiencia hepatica
mostraron la ausencia de eliminacién
durante una sesién de HD de 4 h
DP: no es probable que se elimine
significativamente a través de la DP. En
un paciente tratado con 1.250 mg cada 12 h,
las concentraciones en el liquido de didlisis
fueron inferiores al limite de deteccién
. . . . . HD/DP: debido a su elevada unién
Ritonavir No requiere ajuste de dosis a proteinas plasmaéticas, no es de esperar

Saquinavir (Invirase®
y Fortovase®) no requiere ajuste de dosis

Insuficiencia renal grave:

precaucion por falta de experiencia

Atazanavir No requiere ajuste de dosis

Tipranavir No hay datos especificos
Inhibidores de la fusién

Enfuvirtide (T-20)

Insuficiencia renal leve-moderada:

que se elimine en las sesiones de HD/DP

Cl > 35 ml/min: no requiere ajuste de dosis

No hay datos para establecer una recomendacién

de dosis con Cl = 35 ml/min

*Con la formulacién de didanosina en comprimidos tamponados es importante que el paciente ingiera dos comprimidos de didanosina en cada toma
para asegurar un aporte suficiente de antidcido que impida la degradacién del farmaco en el estémago.

ITIAN: anélogos de nucleésidos; ITIANT: andlogos de nucleétidos; ERCA: enfermedad renal crénica avanzada; DP: dialisis peritoneal; GAZT: glucorénido
de zidovudina; b.i.d.: dos veces al dia; CH: cirrosis hepatica; Cl: aclaramiento de creatinina en ml/min; HD: hemodidlisis; IP: inhibidores de la proteasa;
ITINN: inhibidores de la transcriptasa inversa no analogos de nucleésidos; ABC: drea bajo la curva; q.d.: una vez al dia; t.i.d.: tres veces al dia.

cientes en ICRT suelen tolerar bien las pautas de TARGA
(debidamente ajustadas a la funcién renal), lo cual permi-
te un buen control de la infeccién por el VIH en el periodo
pretrasplante.

Criterios psiquidatricos

Todos los pacientes deben tener una valoracién psiquia-
trica favorable. Esta valoracién es atin més pertinente
cuanto tengan el antecedente de consumo de drogas. El
antecedente de una enfermedad psiquidtrica actualmente
compensada no debe contraindicar el trasplante de forma
absoluta. Se excluiran a todos los pacientes con consumo
activo de drogas. Se recomienda un periodo libre de con-
sumo de 2 afos para heroina y cocaina y de 6 meses de
adiccion para otros fairmacos (cannabis, benzodiazepinas,
drogas de disefio y alcohol). Los pacientes incluidos en pro-
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gramas de metadona de forma estable no deben ser ex-
cluidos.

Criterios sociales
Los pacientes deben tener un grado adecuado de estabi-
lidad social.

Consideraciones especiales del trasplante
renal en el paciente infectado por el VIH

La complejidad de tratamiento de los pacientes infec-
tados por el VIH sometidos a un trasplante renal y la va-
riedad de dificultades que pueden surgir obliga a que se
realice un trabajo multidisciplinario, en el que deben cola-
borar los especialistas del equipo de trasplante y los espe-
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cialistas en enfermedades infecciosas en pacientes tras-
plantados y en VIH/sida. También es muy importante la
colaboracién de los psicélogos, psiquiatras, expertos en al-
coholismo y dependencia de sustancias y del trabajador
social.

Consideraciones en el periodo pretrasplante

TARGA

El paciente que estd en una situacién de ERCA y que
precisa ser trasplantado puede tener algunas dificultades
para llevar correctamente la terapia antirretroviral, ya
sea por la necesidad de ajustar a la funcién renal la dosis
de los farmacos eliminados por via renal o bien por la ne-
frotoxicidad propia de algunos antirretrovirales. En la ta-
bla 6 se muestran las recomendaciones para el ajuste de
dosis de los antirretrovirales en las diferentes modalida-
des de TRS%5-%8. En pacientes en los que no se consigue
una carga viral del VIH indetectable a pesar del TARGA
es aconsejable realizar pruebas de resistencia a los anti-
rretrovirales para asegurarnos que existen opciones vali-
das en el periodo postrasplante.

Aspectos éticos

Spital®® realizé un cuestionario dirigido a los directores
de unidades de trasplante renal en Estados Unidos. Del to-
tal de 248 unidades respondieron 148 (60%). En estos cen-
tros se realizaron un total de 7.391 trasplantes a lo largo
del afio previo a la encuesta (el 65% del total en Estados
Unidos en 1996) y ninguno de ellos fue a un paciente in-
fectado por el VIH. La gran mayoria de los centros (88%)
contestaron no estar dispuestos a realizar un trasplante
renal a un paciente con infeccién por el VIH asintomatica.
Las razones fueron las siguientes: a) el trasplante y la in-
munosupresion podrian acelerar el desarrollo de sida
(86%), y b) 1a terapia inmunosupresora podria incrementar
el riesgo de infecciones oportunistas y tumores a un nivel
inaceptable (83%). La SEN realiz6 una encuesta a los cen-
tros de didlisis en Espafia en el aio 2004, donde se pre-
guntaba si los pacientes infectados por el VIH (con buen
control clinico, virolégico e inmunolégico) y en programa de
TRS debian ser incluidos en lista de espera para trasplan-
te renal. El 75% de los 50 centros encuestados contesté a la
pregunta, y el 88% de ellos contest6 estar dispuesto a in-
cluir a estos pacientes en lista de espera para trasplante
renal®.

Para realizar trasplante renal en pacientes infectados
por el VIH se habia sugerido usar como donantes a otros
pacientes infectados por el VIH o bien donantes con érga-
nos “marginales” (afiosos, infectados por el VHC o el
VHB, diabéticos, hipertensos, etc.). Es evidente que no
existe ninguna justificacién para ello%®. La mayoria de
programas de trasplante renal ofrecen 6rganos a pobla-
cion infectada por el VHC, diabetes, edad avanzada, raza
negra, a pesar de que existe evidencia de que la supervi-
vencia postrasplante es menor en estos grupos. Por tan-
to, no existe justificacién para proveer érganos a estos
grupos de pacientes pero no a pacientes infectados por el
VIH®. Ademas, los datos preliminares del trasplante re-
nal en la era TARGA sugieren que los pacientes infecta-
dos por el VIH adecuadamente seleccionados tienen una
supervivencia similar a la de los pacientes sin infecciéon
por el VIH?,
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Tipo de injerto

En la era anterior al TARGA casi todos los trasplantes
renales se realizaron de donante cadaver y la experien-
cia con donante vivo fue muy escasa (tabla 1). En la era
TARGA existe algo mas de experiencia con el donante
vivo (tabla 2), pero el nimero global de casos es tal vez de-
masiado pequeno y el tiempo de evolucién demasiado cor-
to como para extraer conclusiones y poder comparar la
evolucion de los trasplantes renales en pacientes infecta-
dos por el VIH en funcién de tipo de donante y, por otra
parte, con la poblacién no infectada por el VIH que ha re-
cibido un trasplante renal de donante vivo, por lo que no
existe en estos momentos suficiente evidencia para poder
dar una recomendacién sobre este tema.

Consideraciones en el periodo postrasplante

Problemas de adherencia al tratamiento médico

Tras el trasplante renal los pacientes deben recibir una
gran cantidad de medicaciones que pueden comprometer
la adherencia: TARGA, inmunosupresores y profilaxis de
infecciones oportunistas. E1 TARGA debe volverse a admi-
nistrar tan pronto como se inicie la alimentacién oral del
paciente. La pauta utilizada sera individualizada, pero en
general esta sujeta a las recomendaciones generales de
tratamiento antirretroviral del adulto®. Se debe elegir
las pautas con menos interacciones farmacolégicas con los
inmunosupresores y, a ser posible, que no incluyan farma-
cos potencialmente nefrotéxicos y que sean de facil cum-
plimiento. Los enfermos en programas de metadona debe-
ran seguir con ella.

Interacciones farmacolégicas entre el tratamiento
antirretroviral y los farmacos inmunosupresores

En la tabla 7 se enumeran los principales inmunosupre-
sores utilizados en el trasplante renal. Como no existen
pautas especificas para los pacientes infectados por el VIH,
en la mayoria de los centros se han empleado las mismas
pautas que para pacientes sin infeccién por el VIH.

Muchos farmacos inmunosupresores y antirretrovirales
tienen interacciones farmacolégicas que en ocasiones pue-
den ser muy relevantes desde el punto de vista clini-
c0%6566 Cuando los antirretrovirales actiian como inhibi-
dores de los sistemas enzimaticos hepaticos, aumentan las
concentraciones de los inmunosupresores y pueden condi-
cionar toxicidad (la inhibicién es rapida, produciéndose
en horas y causando efectos inmediatos); en cambio, cuan-
do actdan como inductores disminuyen los valores de in-
munosupresores y pueden provocar rechazo (la induccién
es lenta, requiere dias o semanas). Por ello es muy impor-
tante monitorizar estrechamente las concentraciones plas-
maticas de inmunosupresores.

Los IP actian fundamentalmente como inhibidores de
la CYP3A (componente del citocromo P-450), incremen-
tando los valores en sangre de ciclosporina A, tacrolimus y
sirolimus. El ritonavir es el de mayor potencia inhibido-
ra%8. Por tanto, cuando se usen IP habra que reducir las
dosis de ciclosporina A, tacrolimus y sirolimus, y contro-
lar cuidadosamente sus concentraciones. Los ITINN (ne-
virapina y efavirenz) son inductores del citocromo CYP3A
y esto condiciona una disminucién de los valores de ciclos-
porina A, tacrolimus y sirolimus®4¢6.7°, En los estudios
farmacocinéticos existentes, las concentraciones de nevi-
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rapina apenas se modifican en presencia de estos inmu-
nosupresores®3, Por ultimo, los inhibidores de la transcrip-
tasa inversa andlogos de nucleésidos y de los nucleétidos
tienen pocas interacciones farmacolégicas®71.72,

No sélo se deben tener en cuenta las interacciones far-
macocinéticas. Es bien conocido el riesgo de toxicidad re-
nal de algunos inmunosupresores usados habitualmente
en el trasplante renal. Por ello debera tenerse precaucién
con el uso de algunos antirretrovirales con potencial toxi-
cidad renal®%%7. Es bien conocido que el indinavir se asocia
a un mayor riesgo de nefrolitiasis. Se han comunicado ca-
sos de insuficiencia renal en relacién con tenofovir (sin-
drome Fanconi-like), asi como una mayor susceptibilidad
renal a otros farmacos nefrotéxicos en los pacientes que
estan bajo tratamiento con este farmaco 7.

Efecto del trasplante y de la inmunosupresion
asociada a este sobre la infeccion por el VIH
o el injerto

Uno de los temores clésicos al plantearse el trasplante de
organos en el paciente infectado por el VIH era que los in-
munosupresores pudieran favorecer la progresion a sida y
a muerte relacionada. Sin embargo, la experiencia acumu-
lada hasta la actualidad sugiere que el uso de la pauta de
inmunosupresién estandar utilizada en el trasplante de 6r-
gano s6lido no aumenta la susceptibilidad de padecer in-
fecciones oportunistas o neoplasias en el paciente infectado
por el VIH, e incluso existen evidencias de lo contrario. Al-
gunos inmunosupresores como ciclosporina A, tacrolimus y
micofenolato mofetil (MMF), incluso pueden mejorar el
control de la replicacién del VIH2547275-77,

De la experiencia que existe hasta la fecha en trasplante
renal, llama la atencién la elevada tasa de rechazo agudo
del injerto renal que existe en los pacientes infectado por el
VIH. No se conoce bien cudl es la causa. Como posibles hi-
potesis, podria tratarse en primer lugar de que fuera un
problema farmacodindmico secundario a la interaccién en-
tre los inmunosupresores y los antirretrovirales; y en se-
gundo lugar, de que se tratara de un sindrome de reconsti-
tucién inmunolégica frente al 6rgano trasplantado. Esta
cuestion debe ser contestada en futuras investigaciones.

Infecciones oportunistas y tumores

No existen evidencias de que el paciente infectado por
el VIH tenga un mayor riesgo de padecer infecciones opor-
tunistas o tumores tras el trasplante renal, por lo tanto se
deben seguir las mismas pautas de profilaxis utilizadas en
el paciente sin infeccién por el VIH?778,

Infeccion por el VHC

La presencia de infeccién por el VHC es comun en pa-
cientes con ERCA y puede comportar morbilidad y morta-
lidad significativas™®°, El trasplante renal supone el prin-
cipal factor de riesgo de progresién de la hepatopatia por
el VHC en pacientes en hemodiélisis, siendo la insuficien-
cia hepatica relacionada con la hepatitis crénica por el
VHC una de las principales causas de muerte a largo pla-
zo en pacientes receptores de trasplante renal®. El trata-
miento inmunosupresor en el postrasplante modifica la
historia natural de la hepatopatia, activa la replicacién vi-
ral y acelera el desarrollo de la hepatopatia crénica. Ade-
mas, la infeccién por el VHC participa en el desarrollo de
diversas glomerulonefritis en el receptor de trasplante,
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TABLA 7. Inmunosupresores utilizados en el trasplante renal

Glucocorticoides

Agentes antilinfoproliferativos
Azatioprina
Micofenolato mofetil

Inhibidores de la calcineurina
Ciclosporina A
Tacrolimus

Otros
Anticuerpos antilinfocitarios policlonales
Anticuerpos antilinfocitarios monoclonales (OKT 3)
Anticuerpos monoclonales antirreceptor de IL-2
Sirolimus

IL-2: interleucina 2.

que podran influir de manera negativa en la supervivencia
del injerto. Por otro lado, el tratamiento con interferén
estd contraindicado en el paciente trasplantado renal, por
el riesgo de desencadenar un rechazo agudo y/o una ne-
fropatia intersticial aguda. Por estos motivos, la correcta
valoracion y el posible tratamiento antiviral del paciente
infectado por el VHC debe prescribirse en la etapa de
ERCA y hemodiédlisis. Estudios postrasplante demuestran
que la negativizacién del ARN VHC pretrasplante no sola-
mente se acompana de un mejor curso de la hepatopatia,
sino también de una menor incidencia de enfermedades
glomerulares postrasplante®2.

Por tanto, la infeccién por el VHC se asocia con un in-
cremento del riesgo de muerte en pacientes en ERCA, tan-
to si permanecen en programa de hemodidlisis como si son
sometidos a trasplante renal. De todos modos, este mejo-
ra la supervivencia a largo plazo de dichos pacientes y por
tanto es mas beneficioso que perjudicial. Por todo ello, ser
portador del VHC no es por si mismo una contraindicaciéon
para trasplante renal®. Existen estudios (en pacientes sin
infeccion por el VIH) que confirman una mejor supervi-
vencia de pacientes receptores de trasplante renal infecta-
dos por el VHC respecto a los pacientes infectados por el
VHC (de caracteristicas similares) en espera de trasplante
renal®.

La decisién de si un paciente infectado por el VHC pue-
de ser candidato a trasplante renal debe ser inicialmente
clinica®. El tiempo de evolucién de la infeccién por el VHC
y el tiempo de evolucién en ERCA son variables que no se
han correlacionado con los hallazgos histolégicos en la
biopsia hepatica®. Si existen evidencias de cirrosis en
la biopsia hepética, el trasplante no debe ser recomenda-
do. Cualquier paciente con serologia positiva para el VHC
y con determinacién de carga viral confirmada por PCR
deberia ser sometido a una biopsia hepatica como parte
de la valoracién para el trasplante renal®l. En ausencia de
cirrosis, el trasplante renal no deberia comportar un ma-
yor riesgo de progresion de la enfermedad hepatica en pa-
cientes infectados por el VHC, si se compara con pacien-
tes en ERCA infectados por el VHC y que permanecen en
hemodidlisis®!.

Todas estas consideraciones son aplicables a la pobla-
cién infectada por el VIH ya que la coinfeccion por el VHC
es frecuente en estos pacientes. Se desconoce si la evolu-
cién de los pacientes con trasplante renal y con coinfeccién
por el VHC/VIH va a ser peor que en el paciente sin infec-
cién por el VIH. Tampoco existe experiencia suficiente
del tratamiento con interferén y ribavirina en estos pa-
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cientes como para conocer su eficacia o su toxicidad. Ade-
mas se deben tener en cuenta las posibles interacciones
entre los farmacos antirretrovirales y el interferén y la ri-
bavirina.

Infeccion por el VHB

La situacién actual del VHB en hemodialisis y lista de
espera se ha modificado de manera notable en los dltimos
anos con un descenso significativo en el nimero de pacien-
tes con antigeno de superficie de la hepatitis B (HBsAg)
positivo, gracias a la vacunacién frente al VHB y al aisla-
miento de los pacientes en unidades independientes de
hemodidlisis. Adema4s, la introduccion en los ultimos afios
del tratamiento antiviral con lamivudina ha cambiado
considerablemente la evolucién de la hepatopatia crénica
por el VHB®2,

En caso de coinfeccién del VIH y del VHB es necesario
abordar la estrategia de tratamiento de ambos virus de
forma conjunta, utilizando esquemas de TARGA que in-
cluyan antivirales con actividad frente a ambos®’.

La lamivudina es un inhibidor de la transcriptasa in-
versa andlogo de nucleésido (ITIAN) con actividad frente a
los dos virus, pero en los pacientes coinfectados por el VIH
es mucho mas frecuente la aparicién de mutantes de re-
sistencia en el VHB a lamivudina. El tenofovir disoproxil
fumarato (TDF) es un analogo de los nucleétidos (ITIANT)
con actividad tanto anti-VIH como anti-VHB. El TDF in-
hibe la replicaciéon del VHB también en presencia de mu-
taciones de resistencia a lamivudina y hasta el momento
los resultados con este farmaco han sido favorables. El
adefovir, que a dosis de 10 mg/dia empleadas en el trata-
miento del VHB no es activo frente al VIH, podria suponer
un riesgo para la seleccién de mutaciones de resistencia en
el VIH. La emtricitabina tiene actividad también frente al
VIH y se tolera muy bien, pero su administracién no esta
indicada tras la aparicién de fracaso virolégico con lami-
vudina ya que presentan resistencias cruzadas. Aunque a
ritmo de desarrollo més lento comparado con la lamivudi-
na, la seleccién de mutaciones supone una limitacién de
la eficacia de este farmaco en el tratamiento de la infec-
cién por el VHB®,

Por tanto, en pacientes con coinfeccién por el VIH y el
VHB el régimen de TARGA deberia incluir alguno de estos
farmacos: lamivudina, emtricitabina y/o TDF, teniendo
en cuenta que el TDF es mas potente que la lamivudina y
la emtricitabina. Es preciso realizar monitorizacion de la
fosfatemia y de la funcién renal, ya que como ya se ha co-
mentado recientemente se han comunicado casos aislados
de sindrome de Fanconi asociado al uso de TDF#7.

Conclusiones

La prevalencia de la infeccién por el VIH en pacientes
bajo TRS en Esparia ha sido recientemente estudiada por
la SEN, siendo alrededor del 1%%°. Existe poca informa-
cién sobre la supervivencia de estos pacientes en la era del
TARGA y muy poca experiencia en Espafia en trasplante
renal en pacientes infectados por el VIH.

El trasplante renal es una alternativa terapéutica en los
pacientes infectados por el VIH y ERCA. La experiencia
acumulada en el trasplante hepatico en Espafia® y en el
renal en Estados Unidos demuestra que la supervivencia
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a corto y medio plazo es similar a la de los pacientes sin in-
feccién por el VIH.

En estos pacientes no existe un mayor riesgo de infec-
ciones oportunistas ni de tumores, por lo que deben se-
guirse los mismos protocolos de profilaxis que en la po-
blacién general. Ademadas es posible realizar un buen
control clinico, virolégico e inmunolégico de la infeccién
por el VIH tras el trasplante renal con tratamiento anti-
rretroviral.

Los principales problemas hasta el momento han sido:

1. Las interacciones entre los inmunosupresores y los
antirretrovirales (especialmente IP y en menor medida los
ITINN) que exigen el control estrecho de los valores plas-
maticos de inmunosupresores.

2. La elevada tasa de rechazo agudo del injerto.

3. El manejo de la coinfeccién por el VHC en el periodo
postrasplante.

Adenda

Recientemente se ha publicado la experiencia de 40 trasplantes
renales (36 donante caddver y 4 donante vivo) en pacientes con infec-
cion por el VIH en un hospital universitario de Filadelfia, siendo la
mayor serie publicada hasta la fecha. La mayoria de pacientes eran
afroamericanos y las causas més frecuentes de ERCA fueron la hi-
pertension arterial y la NAVIH. Al afio y a los 2 afos de seguimiento,
la supervivencia de los pacientes fue del 85 y 82%, respectivamente; y
la supervivencia del injerto fue del 75 y 71%, respectivamente. La car-
ga viral del VIH permaneci6 indetectable, el recuento de linfocitos
CD4 por encima de 400 céls./ul, y no hubo evidencia de progresién a
sida a los 2 afios de seguimiento. La tasa de rechazo agudo fue del
22% (9 casos)ss.
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