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;ES EFICAZ LA INDyCCION CON SIROLIMUS EN PACIENTES CON
RIESGO DE FUNCION RETRASADA DEL INJERTO (RECEPTOR > 55

Y DONANTE > 50 ANOS) TRAS EL TRASPLANTE RENAL?

S. Armas, M. Rufino, S. Estupindn, R. Gallego, D. Marrero, E. Sdnchez, L.
Hortal, M. A. Pérez, ). Gonzdlez Posada, R. Miquel, G. Pérez, D. Luis, J.
Garcia, A. Morales, B. Martin, M. Checa, A. Rodriguez, L. Pérez, A. To-
rres, D. Herndndez.

Servicios de Nefrologia de los Hospitales Universitario de Canarias, Dr Ne-
grin, Insular de Las Palmas, Ntra. Sra. Candelaria e Insular de Lanzarote.

La inmunosupresién de induccién (IS) en receptores de trasplante renal
(TX) con riesgo de funcion del injerto retrasada (FIR) (receptor > 55 y do-
nante > 50 afos) no estd aln establecida. Mediante un analisis secuen-
cial, comparamos nuestra experiencia de sustituir dosis bajas de antical-
cineurinicos (AC) por sirolimus (SRL) en 132 TX con riesgo de FIR que re-
cibieron 2 regimenes de IS con la siguiente cronologia: Grupo I)
enero/00enero/02: pred + CsA (4 mg/kg/d)/Tac (O.Img/kg/d)+MMF (N = 89;
5849 a.); Grupo Il) enero/03 enero/05: Pred + SRL (8 12 ng/mh)+MMF (n
= 43; 59 + 12 a.). Los pacientes con SRL recibieron mds thymoglobulina
(48 vs 65%, P = 0,07) que aquellos con AC, mientras que los del grupo
1 recibieron mas antiCD25 (50 vs 28%, P = 0,014). El uso de injertos con
criterios de donante expandido fue similar en ambos grupos (91 vs 86%),
asi como el score de riesgo del donante (Nyberg, Am | Transplant 2001)
(14 + 4 vs 13.7 £ 4) y la presencia de lesiones vasculares y/o glomerula-
res del injerto (32 vs 38%). Con todo, los pacientes con SRL presentaron
significativamente mayor proporcién de FIR (40 vs 62%, P = 0,018), re-
chazos agudos (4 vs 19%, P = 0,005) y peor funcién renal (1.4 + 0.4 vs
1.8 £ 0.6, P = 0,005) y proteinuria (0.2 = 0.5 vs 0,5 + 0,6, P = 0,035)
que los del Grupo 1 a los 12 meses posTx. Los enfermos con SRL pre-
sentaron un mayor ndmero de linfoceles (0 vs 10%, P = 0,003). El por-
centaje de hiperlipemias (82 vs 93%) y las cifras de tensién arterial fue-
ron similares en ambos grupos, pero los enfermos con SRL necesitaron
mads EPO durante el primer afio posTx (8 vs 50%, P < 0,0001). La super-
vivencia del injerto (24 meses) fue superior en los enfermos que recibie-
ron un AC (sin diferencias entre CsA y Tac) frente a SRL (86% vs 63%; P
= 0,009). Finalmente, el andlisis multivariante de Cox evidencié que SRL
se asocié de forma independiente a la pérdida de injerto (HR: 3.2, 1C95%
1.2 8.2; P = 0,016) ajustando para otros factores de riesgo (score de ries-
go del donante, histologia del injerto, rechazo y FIR). En conclusién, la IS
con anticuerpos antilinfocitarios y dosis bajas de AC pudiera ser mas efi-
caz y segura que SRL en pacientes con riesgo de FIR.

TRATAMIENTO DE LA NEFRITIS LUPICA CON MOFETIL MICOFENOLATO
S.Suria*, M. D.Checa*, A. Ramirez, R. Guerra

Servicio de Nefrologia, Hospital Universitario Insular de Gran Canaria.
*Coordinadores del Grupo de Trabajo de LES y MMF

Objetivo: La Nefritis Ldpica(NL) es una de las complicaciones mas seve-
ras del Lupus Eritematoso Sistémico(LES), con una alta tasa de mortalidad.
A lo largo de los afios se han propuesto diferentes pautas terapéuticas,
siendo la mds aceptada la asociacién de Esteroides orales (EST) y Ciclo-
fosfamida intravenosa (CFIV). Los efectos secundarios, la falta de respues-
ta y las recidivas han hecho que se busquen alternativas terapéuticas. El
Micofenolato Mofetil (MMF) se ha mostrado eficaz en estos casos.
Material y método: Hemos estudiado, a lo largo de 12 meses la evolu-
cién, de 28 pacientes, 232 y 52 con edad de 38,1 + 11,4 (22 63) afios,
afectos de Nefritis Ldpica clase Ill, IV y V segin la clasificacion de la
O.M.S., que habiendo sido tratados inicialmente con EST y CFIV, presen-
taron falta de respuesta (21), recidivas frecuentes (6), o efectos secunda-
rios severos (1). Todos ellos han sido tratados con MMF a dosis de 1000
a 2000 mg/dia asociado a EST o Ciclosporina (CsA) durante un ano. Cua-
tro pacientes abandonaron el tratamiento antes de finalizar el periodo.
Resultados: Ningun paciente de los que completaron el estudio presentd
variaciones en los pardmetros hematoldgicos. La creatinina y el aclara-
miento de creatinina permanecieron estables. La albdmina sérica se elevd
de3t0,8a3,9=0,5 p<0,01. Las fracciones del complemento se in-
crementaron, los Anticuerpos antinucleares 1075,9 t 1034,1 vs 342,8 +
362,1 p < 0,05 y los anticuerpos antiDNA 464,1 t 678,2 vs 147,8 f 141,7
p < 0,01 descendieron de forma significativa,. La proteinuria experimento
un significativo descenso: 4,2 + 2,6 vs 1,8 t 2,2 p < 0,05. Microhematu-
ria tenfan Al inicio tenfan microhematuria el 53,6% y al final del estudio
el 20,8%. Se produjo remisién completa de la NL en 6 pacientes (22%),
parcial en 18 (67%), y fracaso terapéutico en 3 (11 %). Se logro una re-
duccion de los EST de 18,3 + 10,5 a 10,1 + 4,1 mg/24h (p < 0,01). Se
observaron 3 acontecimientos adversos leves relacionados con el MMF y
solo 1 caso preciso suspensién del tratamiento.

Conclusiones: El Micofenolato Mofetil es un farmaco dtil en el tratamien-
to y control de la Nefritis Lipica y del LES, permitiendo ademas una re-
duccién significativa de la dosis de esteroides, con minimos efectos se-
cundarios.
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EFECTO DE LAS TIAZIDAS SOBRE LA DENSIDAD MINERAL OSEA
EN NINOS CON HIPERCALCIURIA

S. Armas Sudrez, V. Garcia Nieto, M. Gonzalez Garcia, F. Henriquez
Palop, A. Ibdfiez Alonso.

Servicio de Nefrologia HUC, Unidad de Nefrologia Pediatrica
HUNSC, Servicio de Nefrologia HUNSC. Tenerife.

Introduccién: Las tiazidas se han usado en pacientes diagnosticados
de hipercalciuria por su efecto reductor de la excrecién de calcio en
la orina por aumento de la reabsorcién y consecuentemente su in-
cremento sobre la densidad mineral 6sea (DMO).

Objetivos: Evaluar el efecto sobre la DMO en nifios con hipercal-
ciuria idiomatica (HI) tratados con tiazidas en una poblacién infan-
til en la consulta de nefrologia pedidtrica del HUNSC.

Material y métodos: Fue evaluada la DMO en 23 nifos (13 nifios y
10 nifias) con HI y en tratamiento con tiazidas seguidos en consultas
externas usando densitonetro Hologic QDR 4500 SL. Los resultados
fueron expresados con valores de Z score de DMO vy Z score de in-
dice de masa corporal (IMC) al inicio y al final del estudio Con una
edad media al inicio. 11,13 = 2,39 afnos (rango: 6,6 14,4) y una edad
media al final del estudio 13,75 + 2,69 afos (rango 7,5 19,2 afnos).
Analisis estadisticos: Las diferencias entre los valores iniciales y fi-
nales de las variables cuantitativas se analizaron con Tstudent para
datos emparejados o el test de Wilconson segin procediera. La co-
rrelacién entre las distintas variables fue realizada mediante la co-
rrelacion lineal r Pearson.

Resultados: Al final del tratamiento los pacientes que presentaban
mayor IMC,presentaban mayor DMO respecto a su basaj aunque este
incremento no era significativo al expresarlo con z score (respecto
ninos misma edad.sexo, etc) Observamos reduccién,de forma signi-
ficativa en todos los nifos, de la calciuria y citraturia tras el uso de
tiazidas 1 1 de 23 nifos (47,8%) presentaron mejoria en el z score
de DMO, con incremento de su IMC. Mientras que 12 de 23 (...)
presenta empeoramiento en DMO con menor incremento de IMC.

Conclusién: En nuestro estudio observamos que los nifios diagnosti-
cados de HI experimentaron una mejoria en la DMO pero no era
debida al uso de tiazidas sino al incremento del IMC.

SINDROME METABOLICO Y RIESGO VASCULAR EN UNA UNIDAD
DE HTA HOSPITALARIA

D. Luis Rodriguez, D. Hernandez Marrero, L. Pérez Tamajon,

M. Losada Cabrera, B. Maceira Cruz

La Hipertension arterial esencial (HTA) se asocia de forma muy fre-
cuente al Sindrome Metabélico (SM) (25 65%), y esta asociacién po-
dria magnificar las lesiones arteriales hipertensivas.

Con el objetivo de evaluar la prevalencia del Sindrome Metabdlico
en nuestro medio y su contribucién al dano vascular, se estudiaron
209 pacientes con HTA esencial de los cuales el 70,3% cumplian
criterios para SM segln la clasificacion ATPIIl. Este grupo se carac-
terizé por presentar mayor edad (52,37 + 17,56 / 57,03 + 12,78; p
= 0,034), ser mas obesos (IMC; 29 + 4,35 /32,36 + 5,81 y perime-
tro abdominal; 99,42 + 34,21 / 108,55 + 12,10), tener peor tension
arterial sist6lica (143,23 + 22,39 /151,97 + 21,89; p = 0,010), tomar
mayor ndmero de farmacos ( 2,43 = 1,13 /3,12 = 1,10; p < 0,001),
y de forma llamativa, tener una mayor presién de pulso ( 58,33 =
19,51 / 65,87 + 21,20; p = 0,017). En el grupo con mayores signos
de rigidez arterial, evidenciado de forma indirecta a través de la pre-
sién de pulso, predominaron las mujeres (26,7% / 48,5%; p < 0,001)
y los sujetos anosos (51,4% / 61,8%; p < 0,001), presentaron peor
control tensional (TAM 111,6 / 103,2; p < 0,001) y mayor porcenta-
je de SM ( 79,7% / 64,6%; p = 0,020).

En un analisis de regresion logistica, las variables independientes que
se asociaron a mayor dano vascular son la edad (1,064 (1,035 1,093);
p < 0,001), el sexo varén (2,31 (1,19 4,47); p = 0,012), la TAM (
1,053 (1,198 4,471); p < 0,001) y s6lo la presencia de mas de 3 cri-
terios de SM ( 2,45 (1,06 5,69); p = 0,036).

En conclusién, la unién Sindrome Metabdlico e Hipertensién arterial
esencial es muy frecuente. Dicha unién puede potenciar las lesiones
arteriales hipertensivas, especialmente si coexisten mds de tres crite-
rios para SM.
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NIVELES SERICOS DE INTERLEUKINA 6 Y POLIMORFISMOS

GENETICOS EN PACIENTES EN HEMODIALISIS

F. Gonzélez Cabrera, F. Henriquez, A. Jarque, P. Garcia, M. Macia, E. Gallego,
J. Chahin, M. L. Méndez, A. Rivero, N. del Castillo, J. Garcia, J. Navarro
Servicio de Nefrologia, Hospital Universitario Nuestra Sefiora de Candelaria.
Santa Cruz de Tenerife.

Objetivos: La enfermedad cardiovascular (CV) es responsable del exceso d < mor-
bimortalidad observada en los pacientes con insuficiencia renal crénica termina
(IRCT) en programas de tratamiento renal sustitutivo. Este hecho no explicado por
lo: factores cldsicos de riesgo CV. Algunas citoquinas con actividad proinflama-
toria se encuentran elevadas en estos pacientes, y entre ellas, la interleulcina 6
(IL 6) h, demostrado ser un potente predictor de mortalidad total y CV en pa-
cientes e hemodidlisis, incluso superior a la proteina C reactiva. Nuestro objeti-
vo ha side determinar si los polimorfismos G/C y G/A en la posicién 174 y 597
respectivamente de la region promotora del gen de la IL 6 son un determinante
de sus nivele plasmaticos en pacientes con IRCT en hemodialisis.

Material y método: Estudiamos 91 pacientes (56 varones y 35 mujeres), col edad
media de 56 + 14 afios y tiempo medio en hemodidlisis de 26 + 23 meses, y
u grupo control de 125 individuos. El estudio genético se realizé a partir de
DNA genémico mediante secuenciacién automatica. Se midieron los niveles de
Proteina reactiva ultrasensible (PCR) mediante inmunoturbidimetria y los niveles
de ILmediante quimioluminiscencia.

Resultados: La distribucion de frecuencias de los distintos polimorfismos fue | si-
guiente: i) Polimorfismo 174 G/C: GG, 47 pacientes (51,6%); GC, 39 paciente
(42,8%); CC, 5 pacientes (5.4%); ii) Polimorfismo 597 G/C: GG, 41 pacientes
(45%) GA, 45 pacientes (49.4%); AA, 5 pacientes (5,5%). Ninguna de estas dis-
tribuciones mostré diferencias significativas respecto a las observadas en el grupo
control.

Los pacientes portadores del alelo C del polimorfismo 174 G/C presentaban a
su vez e alelo A del polimorfismo 597 G/A, mostrando unos niveles mas eleva-
dos de PCR que los no portadores: 8.98 (0.43 226) vs 4.7 (0.33 55.4) pg/mL, p
< 0,01; asi como una; mayores concentraciones séricas de IL 6: 5 (2 439) vs 3.5
(2 63.1) pg/mL, p < 0,05.

Conclusiones: Los niveles de IL 6 en pacientes con IRTC estdn genéticamente
determinados, asocidndose la presencia de los polimorfismos G/C y G/A en la
posiciér 174 y 597 respectivamente con mayores concentraciones séricas de pa-
rametro inflamatorios (PCR e IL 6). Esto indica que el elevado riesgo CV que
presentan esto pacientes, relacionado con elevados niveles de IL 6, esta, en parte,
genéticamente condicionado. La caracterizacion de estos polimorfismos desfa-
vorables permitiria k identificacion de pacientes con un mayor riesgo CV.

LOS NIVELES URINARIOS DE TNFa SE ASOCIAN DE FORMA INDEPEN-
DIENTE CON EL DANO RENAL EN LOS PACIENTES CON DIABETES TIPO
2

A. Jarque, F. Gonzélez Cabrera, M. Macia, E. Gallego, J. Chahin,

M. L. Méndez, A. Rivero, N. del Castillo, J. Garcia, ). Navarro

Servicio de Nefrologia, Hospital Universitario Nuestra Sefiora de
Candelaria. Santa Cruz de Tenerife.

Hoy en dia es reconocida la participacién de los fenémenos inflamatorios
en el desarrollo y progresién de la nefropatia diabética (ND). El objetivo
del presente estudio ha sido analizar en pacientes afectos de diabetes me-
Ilitus la relacion entre el factor de necrosis tumoral a (TNFa), una de las
citoquinas con mayor actividad pro inflamatoria, y marcadores clinicos de
dafio renal, tanto glomerular [excrecién urinaria de albdmina (EUA)] como
tdbulo intersticial [excrecién urinaria de N acetil (3 glucosaminidasa
(EUNAG)]. Se incluyeron en el estudio 32 controles sanos y 149 pacien-
tes con diabetes mellitus con variable grado de lesién renal (todos los pa-
cientes diabéticos recibfan tratamiento con IECAs o ARA 11). La concen-
traciones séricas de proteina C reactiva de alta sensibilidad (PCR) y de
TNFa eran significativamente mayores en los pacientes diabéticos, al igual
que la EUA y la EUNAG. Los niveles urinarios de TNFa también eran su-
periores en los pacientes diabéticos que en los controles [15 (2 29) vs 4
(0.8 12), respectivamente, p < 0,001]. Dentro del grupo de pacientes dia-
béticos, aquéllos con micro o macroalbuminuria mostraban, respecto a los
pacientes con una EUA normal, mayores niveles séricos de PCR y TNFa,
asi como una mayor excrecion urinaria de esta citoquina [12 (5 25) y 18
(929) vs 7 (2 18) pg/mg, p < 0,05 y p < 0,001, respectivamente]. El ana-
lisis de regresion mdltiple mostr6 que los niveles urinarios de TNFa (p <
0,001), la concentracion sérica de glucosa (p < 0,01), la duracién de la
diabetes (p < 0,05) y los niveles de PCR (p < 0,05) eran las variables que
se asociaban de forma independiente con la EUA, mientras que la dura-
cion de la diabetes (p < 0,001), los niveles urinarios de TNFa (p < 0,01)
y la concentracién de HbAlc (p < 0,05) eran los factores independiente-
mente asociados a la EUNAG. Estos resultados demuestran que la excre-
cién urinaria de TNFa estd elevada en pacientes diabéticos y que se co-
rrelaciona de forma independiente con la severidad del dano renal, tanto
en términos de lesién glomerular como tdbulo intersticial. Ello apunta al
significativo papel que esta citoquina puede jugar en la patogénesis y pro-
gresion del dano renal en el paciente diabético.

SIGNIFICADO CLINICO DEL REFLUJO VESICO URETERAL (RVU) PRIMARIO
Y DEL USO DE PROFILAXIS EN PACIENTES CON PIELONEFRITIS AGUDA
(PNA).

E. Garin E', F. Z. Olavaria, V. J. Garcia Nieto, B. Valenciano Fuente®.
"University of South Florida, Tampa Florida. 2Universidad Austral, Valdivia
Chile. *H. N* S$* de Candelaria, Tenerife. *H. U. Materno Infantil, G Canaria.

Objetivo: Definir el significado clinico del RVU primario y del uso de profi-
laxis en estos: pacientes, realizando un estudio prospectivo, randomizado, y
multicéntrico.

Pacientes y métodos: Entraron en el estudio 236 pacientes de 3 meses a 18
afos de edad con un episodio de pielonefritis aguda documentado mediante
gammagrafia renal conj acido dimercaptosuccinico marcado con Tc 99 1
(DMSA) en fase aguda. Criterios de exclusién: RVU = IV, anomalias anatémi-
cas y/o funcionales del tracto urinario IRC y embarazo. Criterios de salida: 2
episodios de PNA en un afo, incumplimiento de las indicaciones o si se per-
dian en el seguimiento. Los pacientes fueron randomizados en cuatro grupos
de acuerdo a la presencia: o no de RVU y al uso o no de profilaxis (asigna-
da en una relacién 1 /1). A los 6 meses se repitié; el DMSA y al afio la CUMS.
Los datos fueron analizados usando los test de CMH, de Fisher y de regre-
sion logistica.

Resultados: Completaron un ano de seguimiento 218 pacientes, 113 con RVU
(55 con profilaxis) y 105 sin RVU (45 con profilaxis). La tasa de resolucion
del RVU al afio de! evolucién fue de 37,5% en el grado 1, 12,5% en el grado
11y 10,3% en el grado Ill y fue similarj en los pacientes con y sin profila-
xis. La incidencia total de recurrencia de infeccién urinaria’ (1U) fue del 20,1%,
sin diferencias significativas entre los distintos grupos. La recurrencia de! PNA
fue del 5,5% (12/218); en 9 pacientes recibiendo profilaxis, sin que el uso de
profilaxis mostrara ventajas en la prevencién de PNA, y en 8 pacientes con
RVU, sin evidencia significativa de que el RVU aumentase el riesgo de PNA
(p = 0,1217, test de Fischer p 0,1228). Desarrollaron cicatrices renales el 5,9%
(13/218); el 6,2% (7/113) de los pacientes con: RVU vy el 5,7% (8/105) de los
pacientes sin RVU, con una tasa similar en relacion al uso o no de profilaxis
y sin evidencia significativa de que el RVU incrementase el riesgo de cicatri-
ces renales (p = 0.5310).

Conclusiones: Este estudio sugiere que, el RVU primario de grado = Ill, no in-
crementa; la incidencia de U, PNA y de cicatrices renales después de un epi-
sodio de PNA; y no respaldé el papel del uso de profilaxis para prevenir la
recurrencia de 1U y el desarrollo de cicatrices renales.

TRAS 25 ANOS DE TRASPLANTE RENAL EN LA COMUNIDAD CANARIA;
ANALISIS DE LA EVOLUCION DE LOS PACIENTES EN SEGUIMIENTO EN
NUESTRO CENTRO

R. Guerra, C. Garcia, A Ramirez, C. Glucksmann, S. Suria, A Toledo, P. Rossi-
que, N. Esparza, M. Lago, M. A. Pérez, M. D. Checa

A pesar de la mejor supervivencia a corto y medio plazo del injerto renal en
los dltimos afios, un ndmero significativo de injertos renales fracasan por nefro-
patia crénica del injerto o por muerte cardiovascular del paciente. Nuestro ob-
jetivo ha sido evaluar la supervivencia del injerto y del paciente asi como al-
unos de los factores condicionantes de ésta. Se ha analizado la evolucién de
os pacientes trasplantados durante el periodo 1984 2004, que estan en segui-
miento en nuestro servicio, considerdndose la fecha fin del estudio diciembre de
2005. Se incluyeron un total de 264 pacientes (65% varones, 34.5% mujeres),
con una edad media de 45 afos y un tiempo medio en didlisis de 23 meses.
De los 264 pacientes el 30 % eran diabéticos pretrasplante, 89.5 % hipertensos
y 23% habian presentado un evento cardiovascular. En un 9% de los casos, la
supervivencia del injerto renal fue inferior a 3 meses, siendo la primera causa
la trombosis del injerto (70%). El 64% de los pacientes permanecen con injerto
renal funcionante al final del estudio siend < la media de CCr de 71 ml/min al
ano y de 68.5%a a diciembre de 2005. La supervivencia global del injerto fue ;
97%, 60 % y de 30°a al afio, 10 anos y 15 afios respectivamente. En el andli-
sis univariante de la supervivencia del injerto se relacionan de forma estadisti-
camente significativa la diabetes pretrasplante (p < 0,005), la edad del receptor
(p < 0,005), el CCr al afio (p < 0,005), y las complicaciones quirtrgicas pos-
trasplante (p < 0,005). En analisis multivariante de supervivencia del injerto son
estadisticamente significativos la edad del receptor, la diabetes pretrasplante y la
enfermedad cardiovascular previa. La primera causa de pérdida del injerto ha
sido el exitus del paciente (43.6%), seguida de la nefropatia crénica del injerto
( 26.6 °/a). La supervivencia del paciente fue de 98%, 77% y 55% al afio, 10
anos y 15 afios, respectivamente, siendo la primera causa de muerte la enfer-
medad cardiovascular, seguida de la neoplasia. En andlisis univariante de super-
vivencia del paciente resu%taron significativos la diabetes petrasplante (p < 0,005),
la edad (p < 0,005), y la enfermedad cardiovascular (p < 0,005). En el andlisis
multivariante de la supervivencia del paciente resultaron significativos la edad
del receptor, la diabetes y la enfermedad cardiovascular previa, las complica-
ciones q[uirt]rgicas y la funcién renal inmediata. El trasplante renal representa
una poblacién de elevado riesgo cardiovascular, siendo las complicaciones car-
diovasculares postrasplante la principal causa de morbi mortalidad del paciente
a medio largo plazo. En nuestra serie el exitus del paciente es la primera causa
de pérdida del injerto seguida de la nefropatia cronica del injerto. Algunos de
los factores condicionantes de la supervivencia del injerto son la edad del re-
ceptor, la diabetes mellitus pretrasplante y las complicaciones quirurgicas. La in-
cidencia global de procesos neoplasicos es elevada en la poblacién trasplanta-
da y supone una importante causa de exitus a largo plazo.
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