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Primer trasplante renal en Colombia en

paciente con infeccion por VIH

First kidney transplant in Colombia in a patient

with HIV infection

PaoLa GaRrcia, MARIO MuNEVAR, CARLOS BENAVIDES, KATEIR CONTRERAS

* BocoTA D.C., CoLomBIA

Resumen

Lainfeccién por el virus de la inmunodeficiencia adquirida (VIH) ha aumentado su prevalencia a
nivel mundial, la tercera parte de los pacientes desarrollan compromiso de la funcién renal y pueden
llegar a requerir terapia de reemplazo renal. La terapia antirretroviral altamente efectiva (HAART)
ha mejorado la supervivencia de los pacientes con dicha infeccién y ha motivado que esta poblacién
sea hoy considerada para ingresar a lista de trasplantes. Presentamos el caso de un paciente con
enfermedad renal crénica secundaria a toxicidad por indinavir, quien permaneci6 durante cuatro afios
en hemodidlisis y recibe injerto renal de donante vivo, ha tenido seguimiento durante siete afios con
evolucién favorable, sin rechazo, infecciones oportunistas ni complicaciones cardiovasculares, en
manejo con terapia HAART logrando éptimo control virolégico e inmunoldgico. La infeccién por
VIH no es una contraindicacién para recibir un trasplante renal y contribuye a mejorar calidad de
vida y morbimortalidad en esta poblacién. (Acta Med Colomb 2015; 40: 162-165).

Palabras claves: trasplante renal, VIH, terapia antirretroviral altamente efectiva, enfermedad
renal cronica.

Abstract

Infection by human immunodeficiency virus (HIV) has increased its prevalence worldwide. One
third of patients develop renal function involvement and might require renal replacement therapy.
The highly active antiretroviral therapy (HAART) has improved survival of patients with this in-
fection and this has motivated that this population be now considered for entering a transplant list.
We report the case of a patient with chronic kidney disease secondary to toxicity by indinavir, who
spent four years in hemodialysis and receives renal graft from living donor, has been followed up
for 7 years with favorable evolution, without rejection, opportunistic infections or cardiovascular
complications, and is being managed with HAART achieving optimal virological and immunological
control. HIV infection is not a contraindication for renal transplantation and contributes to improving
quality of life, morbidity and mortality in this population. (Acta Med Colomb 2015; 40: 162-165).

Keywords: kidney transplantation, HIV, highly active antiretroviral therapy, chronic renal
disease.
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Presentacion del caso

Presentamos el caso de un paciente masculino de 36 afios,
con antecedente de infeccion por virus de inmunodeficien-
cia humana (VIH) e hipertensién arterial, con enfermedad
renal crénica (ERC) secundaria a toxicidad renal por indi-
navir diagnosticada en el afio 2002 que progresa a estado
5, requiriendo hemodidlisis durante cuatro afios, llevado a
trasplante renal con donante vivo en el Hospital Universitario
San Ignacio (HUSI) en junio de 2007.

El diagnostico de infeccion por VIH fue realizado en
1995; sin embargo, sélo desde 2001 inicié tratamiento con
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terapia antirretroviral zidovudina (AZT), lamivudina (3TC),
indinavir y ritonavir que posteriormente le fue cambiado
por el esquema AZT, 3TC y nevirapina, por la toxicidad
presentada con indinavir.

Dentro del estudio pretrasplante se realiz6 carga viral
para VIH, la cual fue indetectable, recuento CD4 de 8§90
células/mm?, anticuerpos IgG contra citomegalovirus po-
sitivo, anticuerpos contra hepatitis C negativos y antigeno
de superficie del virus de hepatitis B negativo. El paciente
fue considerado apto para trasplante renal. Su hermana de
29 afios fue estudiada para donante vivo e igualmente se
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considerd apta. Se trasplanté con Missmatch de 2. Durante
el trasplante recibid induccién con basiliximab 20 mg, dia
0 y 4, metilprednisolona 500 mg dia 0, 250 mg dia
uno y 125 mg dia dos, y posteriormente prednisolona
30 mg/dia, micofenolato mofetilo 1 g/12 horas y ciclosporina
50 mg/12 horas.

Presenté diuresis adecuada desde el intraoperatorio,
que se acompafié de descenso progresivo de las cifras de
azoados, con creatinina inicial de 10.7 mg/dL y al tercer dia
posoperatorio 2 mg/dL.

Se observé dificultad en alcanzar los niveles de ciclospo-
rina, probablemente debido a la interaccién con nevirapina,
por lo cual se cambié la inmunosupresién a tacrolimus
3 mg VO/12 h. La creatinina disminuy6 a 1.5 mg/dL al
sexto dia del trasplante (Tabla 1). Adicionalmente continué
con micofenolato mofetilo y con descenso progresivo de la
dosis de prednisolona hasta recibir 5 mg al tercer mes del
trasplante. Recibi6 profilaxis con nistatina 10 mL/8 horas
durante tres meses, valganciclovir 450 mg/dia por tres meses
y trimetoprim sulfametoxazol 160/800 mg interdiario por
seis meses.

Durante su seguimiento en estos siete afos, la fun-
cién renal ha permanecido estable, nunca ha presentado
rechazo agudo celular, ni infecciones oportunistas. La
filtracién glomerular calculada por MDRD al afio de
trasplante fue de 45.3/mL/min/1,73m?SC, al segundo afio
72 mL/min/1.73m?SC y se ha mantenido cercana a este
valor con una creatinina actual de 1.23 mg/dL. La infeccién
por VIH ha estado controlada con carga viral indetecta-
ble y dltimos CD4 en 470 células/mm?®. El perfil lipidico
muestra LDL 88 mg/dL, con HDL 43 mg/dL y triglicéridos
226.6 mg/dL, no ha presentado hiperglicemia y no ha re-
querido hospitalizaciones durante el seguimiento.

Actualmente recibe tratamiento inmunosupresor con
tacrolimus de liberacién prolongada (XL) 5 mg/dia, mi-
cofenolato mofetil 500 mg/12 horas, prednisolona 2.5 mg
interdiarios y HAART con raltegravir 400 mg/24 horas y
abacavir/lamivudina 600/300 mg/12 horas.

Tabla 1. Evolucion de azoados, niveles séricos de tacrolimus, carga viral y CD4 en
postrasplante.

Creatinina Niveles de Carga viral CD4
tacrolimus

Mes 1 1.8 89 Indetectable 818
Mes 6 15 95 Indetectable >500
Mes 12 12 ND ND ND
Mes 24 1.1 83 ND ND
Mes 36 1.1 5.1 Indetectable 560
Mes 48 1.1 4.7 Indetectable 650
Mes 60 1.1 4.7 ND ND
Mes 72 123 50 indetectable 470
ND: No disponible
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Discusion

La prevalencia de infeccion por el VIH en las unidades de
hemodialisis es muy variable a nivel mundial. Las diferentes
encuestas publicadas en los afios ochenta y principios de
los noventa, muestran un rango muy amplio, desde 0% en
unidades de hemodidlisis de paises como Japdn hasta 39%
en algunas unidades de hemodialisis en Brooklyn (Nueva
York, EE.UU.) (1, 2).

Hasta hace unos afios la infeccién por VIH constituia una
contraindicacién absoluta para la realizacién de cualquier
tipo de trasplante ante el temor de incrementar las compli-
caciones derivadas de la terapia inmunosupresora, utilizar
organos escasos con resultados a largo plazo desconocidos
y el riesgo de transmision viral al grupo médico entre otros
(3,4). Desde la primera descripcion de la enfermedad, el
compromiso renal permanece como una importante causa
de morbimortalidad en los pacientes infectados con VIH,
afecta una tercera parte de ellos y muestra un amplio espectro
que abarca lesiones primarias de comportamiento agresivo
como la glomeruloesclerosis focal y segmentaria asociada
al VIH (HIVAN), glomerulonefritis mediadas por comple-
jos inmunes, microangiopatia trombética y nefrotoxicidad
generada por algunos medicamentos antirretrovirales (1,2).

A partir de 1996 y tras la introduccién de la terapia
HAART, el curso clinico de la infeccién por el VIH ha cam-
biado de forma significativa, con descenso de la morbilidad
por procesos oportunistas y de la mortalidad global de los
pacientes con sindrome de inmunodeficiencia adquirida
(SIDA) (5). Esta mejoria en el pronéstico ha hecho que exista
una mayor mortalidad por enfermedad orgénica terminal
que por infecciones oportunistas o neoplasias asociadas al
SIDA (6).

Lo anterior implica la necesidad de un nuevo plantea-
miento en el tratamiento a largo plazo de los pacientes
infectados por el VIH y ERC, de tal manera que en la
actualidad, la infeccién por el VIH ha dejado de ser una
contraindicacién absoluta para el trasplante renal (5).

En la década de los afios ochenta, la mayoria de pacien-
tes infectados por el VIH con ERC presentaban un estado
avanzado de la infeccion y una supervivencia media muy
corta, entre 1 y 13 meses. Estos pacientes frecuentemente
tenfan caquexia y malnutricién y las principales causas de
muerte eran infecciones oportunistas y/o enfermedades
malignas (2).

En la década de los afios noventa, hubo estudios que pu-
sieron de manifiesto un progresivo aumento de supervivencia
con medias hasta de 57 meses incluso en aquellos pacientes
con edad mds avanzada y con una elevada prevalencia de
diabetes (7).

Se han identificado varios factores que contribuyen a
mejorar el prondstico de estos pacientes en hemodidlisis:
mejor soporte nutricional, mejoras en la terapia de didli-
sis, correccién de la anemia con eritropoyetina, inicio del
tratamiento antirretroviral y la profilaxis de las infecciones
oportunistas (1).
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Existen algunos estudios que evidencian una correlacién
positiva entre la cifra de linfocitos CD4 y la supervivencia
de los pacientes infectados por el VIH en hemodialisis (8).
Otros estudios han sugerido una mayor supervivencia de
los pacientes que estdn bajo tratamiento con HAART en
comparacién con los que no la reciben (1, 9).

Antes del uso de la terapia HAART, la experiencia en
trasplante renal en el paciente infectado por el VIH, mostraba
un prondstico subdptimo y en su gran mayoria provenian de
donante cadavérico (1).

Hasta mediados de los afios noventa, se documentaron
casos de infeccion de novo por VIH en receptores de érga-
nos infectados o por desarrollo de la infeccion después del
trasplante. Esto se debid a que muchos de estos se realizaron
sin conocer el estado viroldgico e inmunoldgico del paciente
(1). Al realizar el seguimiento de esos pacientes, se encon-
tr6 mayor progresiéon a SIDA en comparacién con los no
trasplantados, y la supervivencia postrasplante, era menor
comparado con aquellos sin infeccién por el VIH, debido a
complicaciones derivadas de infecciones oportunistas aso-
ciadas al SIDA. Desde el desarrollo de la terapia HAART, se
han publicado series de casos y estudios retrospectivos con
buenos resultados a corto y mediano plazo y mayor nimero
de trasplantes con donante vivo (6, 9).

Los criterios para seleccionar pacientes para trasplante
renal, son similares en los diferentes grupos de trasplante:
ausencia de manifestaciones oportunistas definitorias de
SIDA, recuento de linfocitos CD4+ > 200 células/mm®y
carga viral plasmadtica del VIH indetectable (1, 10).

La supervivencia encontrada a corto y mediano plazo
de los pacientes infectados por VIH que reciben un injerto
renal, es similar a la de los no infectados. El trasplante
renal no conlleva mayor progresion de la infeccién por el
VIH, aumento en el nimero de infecciones oportunistas o
aumento en la incidencia de neoplasias relacionadas con el
SIDA; adicionalmente es posible mantener un buen control
virolégico e inmunoldgico de la infeccién por el VIH me-
diante la administracion de terapia HAART en el periodo
postrasplante (6).

Sin embargo, se ha documentado mayor incidencia de
rechazo agudo del injerto en los pacientes infectados por
el VIH (52% a un afio y 70% a tres afios), pero sin impacto
sobre la supervivencia del paciente y del injerto, a tres afios
se mantienen en 94 y 83% respectivamente (1). Hay ma-
yor incidencia de disfuncién retardada del injerto y mayor
deterioro de la funcién renal cuando hay coinfeccién con
hepatitis C (5). La etiologia de estos hallazgos es incierta,
se han propuesto la desregulacion del sistema inmune y la
inmunosupresion insuficiente como posibles causas, pero
este sigue siendo un campo abierto a la investigacion (1).

Dada Ia reciente inclusién de los pacientes con infeccion
por VIH a listas de espera de trasplante renal, se han venido
modificando los criterios de ingreso a ésta y la recomenda-
cion es realizar el protocolo usual de pacientes candidatos a
trasplante renal, teniendo en cuenta aspectos psicosociales,
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clinicos, inmunoldgicos y viroldgicos particulares de esta
poblacién de pacientes (1).

Esté contraindicado el uso de injertos de pacientes in-
fectados por VIH por la variedad de cepas y el riesgo de
transmitirlos, a excepcién de Sudéfrica, donde la disponi-
bilidad de didlisis es limitada y hay reportes que sugieren
resultados exitosos con donantes VIH positivos en receptores
VIH positivos (11).

Con respecto a la terapia inmunosupresora, muchos
agentes utilizados tienen propiedades antirretrovirales.
Micofenolato mofetilo tiene accién virostdtica resultado
de la disminucién de los nucléosidos de guanosina que son
necesarios para el ciclo de vida del virus. Ciclosporina y
tacrolimus inhiben selectivamente el crecimiento de células
infectadas e interfieren con la funcién de las proteinas pato-
génicas del VIH que resulta en la reduccién de la formacién
del virus. El sirolimus permanece como una alternativa,
suprime la activacion de células T, la funcién de las células
presentadoras de antigeno e interviene en la disrupcién de
la replicacion del virién (10).

En cuanto a la induccidn, se ha utilizado basiliximab, sin
embargo, dada la alta incidencia de rechazo agudo, algunos
prefieren utilizar agentes depletores de linfocitos como
timoglobulina (1), en nuestro caso se utilizé basiliximab
obteniendo un resultado adecuado.

El esquema HAART debe reiniciarse en el posoperatorio
tan pronto como sea posible. Se deben procurar los esquemas
con menores interacciones farmacoldgicas con los inmu-
nosupresores y, de ser posible, que no incluyan farmacos
potencialmente nefrotéxicos y que sean de ficil cumpli-
miento (1, 10). Debe realizarse monitorizacion estrecha de
las concentraciones plasmadticas de inmunosupresores (2,
6). Algunos reportes han sugerido que raltegravir, medica-
mento que recibe actualmente nuestro paciente, tiene menor
probabilidad de interacciones farmacoldgicas.

Igualmente es fundamental la adherencia al tratamiento,
uno de los objetivos principales de la evaluacién psicoso-
cial pretrasplante es establecer el grado de adherencia del
paciente a tratamientos previos, ya que el no cumplimiento
de los estrictos controles luego del trasplante puede desen-
cadenar toxicidad grave, complicaciones infecciosas o ain
la pérdida del injerto (6). Luego del trasplante renal los
pacientes deben recibir una gran cantidad de medicamentos
que pueden comprometer la adherencia (1).

La terapia HAART al igual que la terapia inmunosu-
presora puede inducir resistencia a la insulina, diabetes
mellitus, hipertension y dislipidemia, conocidos factores de
riesgo cardiovascular por lo que debe hacerse seguimiento
y manejo oportuno (2).

Algunos antirretrovirales tienen riesgo de generar
nefrotoxicidad, indinavir se asocia a un mayor riesgo de
nefrolitiasis y tenofovir con deterioro de la funcion renal y
tubulopatias, principalmente sindrome Fanconi-like (1, 6).

Estos pacientes deben recibir los mismos regimenes de
profilaxis que los pacientes VIH negativos. Se recomienda
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retomarla en los periodos de mayor inmunosupresion: primer
mes postrasplante, posterior al tratamiento de rechazo y cada
vez que descienda el recuento de CD4 por debajo del limite
considerado de riesgo para cada infeccion. Debe realizarse
vigilancia clinica y virolégica adecuada para diagnosticar y
tratar precozmente las posibles infecciones (10).

Este caso corresponde al primer paciente con infeccion
por VIH que se trasplant6 en Colombia, recibi6 terapia de
induccidn con basiliximab y terapia de mantenimiento con
tacrolimus, micofenolato mofetilo y prednisolona, asociado
a terapia antirretroviral, similar a lo descrito en la literatura.
No ha presentado episodios de rechazo durante su segui-
miento a siete afios, ha conservado adecuada funcion del
injerto, no ha presentado complicaciones cardiovasculares
y permanece con adecuado control de su enfermedad de
base, sin procesos infecciosos oportunistas ni tumorales.
Concluimos que el trasplante renal es una alternativa de
tratamiento para pacientes con VIH y ERC en nuestro pais,
que mejora su calidad de vida y supervivencia, similar a la
poblacioén sin infeccién por VIH.
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