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RESUMEN

El objetivo de este documento es actualizar las recomendacio-
nes sobre la evaluacién y el manejo de la afectacion renal en
pacientes con infeccion por el VIH del afio 2010. La funcién
renal debe monitorizarse en todos los pacientes e incluir la me-
dida de la concentracion sérica de creatinina, la estimacion del
filtrado glomerular (ecuacién CKD-EPI), la medida del cociente
proteina/creatinina en orina y un sedimento urinario. El estudio
basico de la funcién tubular ha de incluir la concentracion séri-

Correspondencia: Félix Gutiérrez

Hospital General Universitario de Elche. Universidad Miguel Hernandez,
Cami de la Almazara, 11. 03203 Alicante.

gutierrezfel@gmail.com

gutierrez_fel@gva.es

768

ca de fosfato y la tira reactiva de orina (glucosuria). En ausencia
de alteraciones, el cribado serd anual. En pacientes tratados
con tenofovir o con factores de riesgo para el desarrollo de
enfermedad renal créonica (ERC), se recomienda una evaluacion
mas frecuente. Se debe evitar el uso de antirretrovirales poten-
cialmente nefrotdxicos en pacientes con ERC o factores de ries-
go para evitar su progresion. También se revisan las indicacio-
nes de la biopsia renal, cudndo enviar el paciente al nefrélogo
y las indicaciones, evaluacion y manejo del paciente en didlisis
o del trasplante renal.

Palabras clave: Sida. VIH. Enfermedad renal crénica. Insuficiencia
renal. Tenofovir. Toxicidad renal. Terapia antirretroviral.
Trasplante renal.
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Executive summary of the consensus document on the
management of renal disease in HIV-infected patients

ABSTRACT

The aim of this article is to update the 2010 recommendations on
the evaluation and management of renal disease in HIV-infected
patients. Renal function should be monitored in all HIV-infected
patients. The basic renal work-up should include measurements of
serum creatinine, estimated glomerular filtration rate by CKD-EPI,
urine protein-to-creatinine ratio, and urinary sediment. Tubular
function tests should include determination of serum phosphate
levels and urine dipstick for glucosuria. In the absence of abnormal
values, renal screening should be performed annually. In patients
treated with tenofovir or with risk factors for chronic kidney
disease (CKD), more frequent renal screening is recommended.
In order to prevent disease progression, potentially nephrotoxic
antiretroviral drugs are not recommended in patients with CKD
or risk factors for CKD. The document provides indications for
renal biopsy and advises on the optimal time for referral of a
patient to the nephrologist. The indications for and evaluation
and management of dialysis and renal transplantation are also
addressed.

Keywords: AIDS. HIV. Chronic kidney disease. Renal failure.
Tenofovir. Renal toxicity. Antiretroviral therapy. Renal transplant.

1. INTRODUCCION

Con la modificacién progresiva de la historia natural de la in-
feccion por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH), el
descenso mantenido en la incidencia del sindrome de inmuno-
deficiencia adquirida (sida) y en la mortalidad relacionada con
él, en la actualidad la mayoria de los pacientes con infeccion por
el VIH tienen una esperanza de vida similar a la de la poblacién
general. Con este aumento de longevidad se ha incrementado
la comorbilidad relacionada con enfermedades crénicas y se ha
puesto de relieve la importancia de las enfermedades renales
como causa de morbilidad y mortalidad en los pacientes con in-
feccién por el VIH. Muchas de las causas de enfermedad renal
aguda y crénica en los pacientes con infeccion por el VIH son
similares a las de la poblacion general, si bien algunas de ellas
son especificas y/o pueden ocurrir con mds frecuencia en estos
pacientes, como la nefropatia asociada al VIH, las glomerulone-
fritis por inmunocomplejos, las microangiopatias trombdticas y
la toxicidad por fdrmacos antirretrovirales y no antirretrovirales.

El objetivo de este documento es resumir las recomendaciones,
basadas en la evidencia cientifica (sistema GRADE [Grading
of Recommendations of Assessment Development and Evalua-
tions]"?), sobre la prevencidn, el diagndstico y el manejo de la
patologia renal en los pacientes con infeccién por el VIH que
ha realizado un Panel de Expertos del Grupo de Estudio de Sida
(GESIDA) de la Sociedad Espafola de Enfermedades Infeccio-
sas y Microbiologia Clinica (SEIMC), la Sociedad Espafiola de
Nefrologia (S.E.N.) y la Sociedad Esparfiola de Bioquimica Cli-
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nica y Patologia Molecular (SEQC), que se ha publicado en su
version completa como suplemento monografico' (http://www.
revistanefrologia.com/modules.phpname=articulos&idarticulo=
12674&idlangart=ES). Este manuscrito actualiza un documento
de consenso previo publicado en el afio 2010 por el GESIDA y la
Secretarfa del Plan Nacional sobre el Sida®.

2.EVALUACION RENAL DEL PACIENTE CON INFECCION
POR EL VIH Y PERIODICIDAD DE LOS CONTROLES

La evaluacion periddica de los factores de riesgo de enfer-
medad renal crénica (ERC), de la funcién renal y de los
marcadores de lesion renal tiene como finalidad la deteccion
precoz de enfermedad renal, su diagndstico etiolégico y se-
guimiento, y el ajuste de dosis de farmacos nefrotéxicos o de
eliminacidn renal. Se recomienda un estudio renal basico o
de cribado en todos los pacientes con infeccién por el VIH
y un estudio renal ampliado solo en pacientes seleccionados
que presentan alteraciones en el estudio renal bdsico (tabla 1).

Tabla 1. Estudios renales basico y ampliado que se han de
realizar en pacientes infectados por el VIH

Estudio renal basico

- Concentracion sérica de creatinina

- Estimacion del filtrado glomerular (CKD-EPI o MDRD)

- Concentracion sérica de fosfato

- Proteinuria (mediante el cociente proteina/creatinina en
orina)

- En caso de diabetes mellitus o hipertension arterial, realizar
también cociente albUmina/creatinina (en muestra aislada de
orina)

- Glucosuria (tira reactiva)

- Sedimento urinario

Estudio renal ampliado (realizar en pacientes que
presentan anomalias en el estudio renal basico)
- Sospecha de tubulopatia/sindrome de Fanconi (especialmente
en pacientes tratados con tenofovir)
Los mismos que para el estudio basico, a los que se anadiria:
- Concentracién sérica y urinaria de fosfato (con
fraccion excrecional de fosfato y urato)
- Estudio de equilibrio acido-bésico en sangre
- Medida de concentraciéon de potasio sérico y
urinario
- Sospecha de glomerulopatia por inmunocomplejos
- Crioglobulinemia, complementemia, ANA
- Proteinograma y cuantificacién de inmunoglobuli-
nas en el plasma
- Anti-VHC y HBsAg (si no se habian determinado
previamente)

ANA: anticuerpos antinucleares; CKD-EPI: Chronic Kidney
Disease Epidemiological Collaboration; HBsAg: antigeno de
superficie de la hepatitis B; MDRD: version simplificada de la
férmula Modification of Diet in Renal Disease; VHC: virus de la
hepatitis C; VIH: virus de la inmunodeficiencia humana.
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Recomendaciones sobre la evaluacién renal

La evaluacion de la afectacion renal en individuos con infec-
cién por el VIH incluird:

La medida de la concentracion sérica de creatinina y la
estimacion del filtrado glomerular (FGe) preferentemente
mediante la ecuacion CKD-EPI (Chronic Kidney Disease
Epidemiology Collaboration) o en su defecto la ecuacién
MDRD (Modification of Diet in Renal Disease). Calidad
de la evidencia: Alta. Grado de la recomendacidén: Fuerte.

La medida del cociente protefna/creatinina en orina
(CPCo), preferentemente de la primera miccidn; en su
defecto, una orina aleatoria es aceptable. En pacientes
con diabetes mellitus y/o hipertension arterial (HTA), se
realizard también el cociente albimina/creatinina. Reco-
mendacidn basada en el consenso.

Valoracidn bdsica de la funcion tubular mediante las de-
terminaciones anteriores (puntos 1y 2), la concentracién
sérica de fosfato y la deteccién de glucosuria mediante
tira reactiva de orina, preferentemente en la primera ori-
na de la mafiana. Recomendacion basada en el consenso.

Ante la presencia de alteraciones confirmadas en cualquie-
ra de las pruebas anteriores (estudio bdsico), se aconseja la
realizacién de estudios mds especificos. En caso de sospe-
cha de toxicidad tubular por antirretrovirales, debe medirse
la concentracion sérica y urinaria de fosfato y urato, acom-
pafada del cdlculo de las respectivas excreciones fraccio-
nadas, el estudio del equilibrio dcido-bdsico en sangre y

la concentracion de potasio sérico y urinario. En caso
de sospecha de enfermedad glomerular, se realizardn es-
tudios especificos seguin se sospeche una glomerulopatia
primaria o secundaria. Igualmente, se considerard la rea-
lizacion de pruebas de imagen o consulta a Nefrologia
segun los criterios de derivacion que se describen en este
documento. Recomendacién basada en el consenso.

La tira reactiva de orina puede ser util para detectar la
presencia de infeccion urinaria (esterasa y nitritos), de
alteracion tubular (glucosuria no hiperglucémica) o de al-
teraciones en el sedimento urinario (hematuria) y no debe
ser utilizada para la valoracion de la proteinuria. Reco-
mendacidn basada en el consenso.

Para valorar la proteinuria, el espécimen de eleccion es
una orina aleatoria, de preferencia la primera de la mafa-
na, ya que ha mostrado una buena correlacién y concor-
dancia con los valores obtenidos en orina de 24 horas, a
excepcion de la proteinuria de rango nefrético (> 3 g/dia),
donde el espécimen recomendado es la orina de 24 horas.
Recomendacién basada en el consenso.

Recomendaciones sobre la periodicidad de los
controles (tabla 2 y figura 1)

En todos los pacientes con infeccion por el VIH debe
realizarse un estudio renal bdsico para la deteccion de
enfermedad renal en el momento del diagndstico de la
infeccion por el VIH y de forma sistematica en su segui-
miento posterior. Calidad de la evidencia: Alta. Grado de
la recomendacion: Fuerte.

Tabla 2. Periodicidad de realizacién de la evaluacién renal en pacientes infectados por el VIH

Se realizara el estudio basico:

- En la primera visita tras el diagnostico de infeccion por el VIH

- Antes de iniciar el TAR
- Durante el seguimiento posterior

Periodicidad de evaluacion renal en el seguimiento de pacientes con infeccion por el VIH
- En pacientes sin factores de riesgo para el desarrollo de nefropatia:

- Estudio renal béasico una vez al afo

- En pacientes con factores de riesgo para el desarrollo de nefropatia:

- Estudio renal béasico semestral
- En pacientes que reciben TDF:

- Estudio renal bésico al mes del inicio del tratamiento con TDF (algunos expertos sugieren realizar este control a los

2-3 meses)

- Posteriormente, semestral (anadiendo fosfato sérico y glucosuria con tira reactiva)
- En pacientes que inician tratamiento con la coformulacién de TDF/FTC/COBI/EVG®:
- Estudio renal basico mensual durante el primer afno y posteriormente cada 3 meses

COBI: cobicistat; EVG: elvitegravir; FTC: emtricitabina; TAR: tratamiento antirretroviral; TDF: tenofovir; VIH: virus de la
inmunodeficiencia humana.
2 Stribild®.
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Primera visita
de paciente con
infeccion por VIH

Analisis de factores de riesgo de enfermedad renal:
Raza negra

Carga viral (> 4000 copias ARN/ml)

Recuento de CD4 (< 200 cél/mm?3)

Coinfeccién por VHC y/o VHB
HTA-grado de control

DM-grado de control

Farmacos nefréticos (TDF, ATV, IDV)
Antecendentes familiares de nefropatia
Edad > 60 anos

v

LN UTAWN =

Evaluacioén inicial
- Funcién renal-creatinina y FGe (CKD-EPI)

- Proteinuria-CPCo (afadir albuminuria-CACo, si hay DM o HTA)

\:

- Tira reactiva (glucosuria)/sedimento urinario-deteccién de hematuria Figura 3
Alterado Normal
VN
FG < 60 ml/min/1,73 m? <
/
yo o Control evolutivo anual de:
! FG>25% s .,
v/o B - Funcion renal-creatinina y FGe (CKD-EPI)
FG > 5 ml/min/1,73 m¥afio, mantenido - Plrotemurl.a-CPC(.) o
v/o - Tira lreactwa/_sedlmento urinario
CPCo > 0,3 g/g - Presion arterial
y/o . .
: . - Si hay factores de riesgo: semestral
Sed t 5 hematies/
edimento > iesicampo ~ Sihay DM o HTA: semestral

Figuras 2-3

! _

+ Albuminuria (CACo)

Con TDF: a los 1-3 meses y semestral

+ Concentracién sérica de fosfato

+ Glucosuria con tira reactiva (con control de glicemia)

Figura 1. Algoritmo para la evaluacion renal inicial del paciente con infeccion por VIH.

ARN: acido ribonucleico; ATV: atazanavir, CACo: cociente albUmina/creatinina en orina; CKD-EPI: Chronic Kidney Disease
Epidemiology Collaboration; CPCo: cociente proteina/creatinina en orina; DM: diabetes mellitus; FG: filtrado glomerular; FGe:
filtrado glomerular estimado; HTA: hipertension arterial; IDV: indinavir; TDF: tenofovir; VHB: virus de la hepatitis B; VHC: virus de la
hepatitis C; VIH: virus de la inmunodeficiencia humana.

2.

En los pacientes que no reciben tratamiento antirretro-
viral (TARV), este estudio debe efectuarse: 1) cuando
se diagnostica la infeccion por el VIH; 2) una vez al
afio si no presentan factores de riesgo para el desarro-
llo de nefropatia; 3) cada seis meses cuando uno o mds
de dichos factores estdn presentes, y 4) antes de iniciar
el TARV. Calidad de la evidencia: Baja. Recomenda-
cion basada en el consenso.

. En los pacientes tratados con tenofovir disoproxil fu-

marato (TDF), se debe aumentar la frecuencia de los
controles. En pacientes sin factores de riesgo para ERC,
se recomienda efectuar los controles coincidiendo con
los realizados para valorar la eficacia y seguridad del
TARV (entre 1-3 meses tras el inicio del tratamiento
y posteriormente cada 6 meses). En los pacientes con
ERC o factores de riesgo, se aconseja realizar siem-

Nefrologia 2014;34(6):768-88

pre un control al mes del inicio del firmaco. En cada
control se incluird la determinacion del fosfato y la
glucosa séricos, y la tira reactiva de orina, preferente-
mente en la orina de la primera miccién (glucosuria no
hiperglucémica). Calidad de la evidencia: Baja. Reco-
mendacion basada en el consenso.

4. En los pacientes tratados con la coformulacion de te-
nofovir, emtricitabina, cobicistat y elvitegravir (TDF/
FTC/COBI/EVG, Stribild®), la ficha técnica de la
Agencia Europea del Medicamento recomienda con-
troles mensuales durante el primer afio y posteriormen-
te cada 3 meses. Calidad de la evidencia: Alta. Grado
de la recomendacién: Fuerte.

5. En ausencia de alteraciones en el estudio renal bdsico,
se recomienda un seguimiento anual que incluya: la
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medida de la concentracion sérica de creatinina, la es-
timacion del filtrado glomerular (FG), preferiblemente
mediante la ecuaciéon CKD-EPI, la determinacion del
CPCo de la primera miccién y el estudio del sedimento
urinario. Calidad de la evidencia: Baja. Recomenda-
cién basada en el consenso.

3. CUANDO DEBE REMITIRSE UN PACIENTE AL
SERVICIO DE NEFROLOGIA E INDICACIONES DE
BIOPSIA RENAL

La remision a Nefrologfa debe considerarse como una co-
laboracién para la adecuada interpretacion y abordaje de
los problemas renales, especialmente cuando son comple-
jos o requieren actitudes diagndsticas o terapéuticas. Por
otro lado, las indicaciones de biopsia renal son las mismas
que para los pacientes sin infeccién por el VIH y no existe
ninguna evidencia de que los pacientes con infeccion por
el VIH presenten mds complicaciones relacionadas con la
biopsia renal que los no infectados.

B Recomendaciones para remitir el paciente a
Nefrologia

Se recomienda remitir a Nefrologia a aquellos pacientes con

alguna de las siguientes alteraciones:

- CPCo > 0,5 g/g (> 50 mg/mmol), cociente albimina/
creatinina en orina (CACo) > 300 mg/g (0,3 g/g o 30
mg/mmol) de etiologia no aclarada.

- FG <45 ml/min/1,73 m%

- Hematuria (> 25-30 hematies por campo) no uroldgica de
etiologfa no aclarada.

- Deterioro agudo de la funcién renal o deterioro progresivo
de etiologia no aclarada.

- ERC y HTA refractaria al tratamiento.

- Alteraciones en la cifra de potasio (> 5,5 mEq/l o
< 3,5 mEq/l) de etiologia no aclarada.

- Anemia de origen renal.

Calidad de la evidencia: Baja. Recomendacién basada en
el consenso.

B Recomendaciones para la realizacion de una
biopsia renal

1. La indicacién de biopsia renal debe de ser individua-
lizada, sopesando los riesgos y los beneficios. Calidad
de la evidencia: Baja. Recomendacién basada en el
consenso.

2. Las indicaciones de biopsia renal en pacientes con
infeccion por el VIH son las mismas que para los pa-
cientes no infectados. Calidad de la evidencia: Baja.
Recomendacidén basada en el consenso.
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3. Las indicaciones de biopsia renal son las siguientes:

- Sindrome nefrético (CPCo > 3 g/g).

- Sindrome nefritico.

- Alteraciones urinarias persistentes (CPCo > 1 g/g que
no responde a tratamiento con bloqueantes del sistema
renina-angiotensina o si hay microhematuria persis-
tente > 25-50 hematies/campo o brotes de hematuria).

- Insuficiencia renal aguda con sospecha de origen
glomerular, inmunoalérgico o desconocido.

- Microangiopatia trombdética y HTA maligna.

4. ACTITUD DIAGNOSTICA ANTE EL DETERIORO DE
LA FUNCION RENAL

El deterioro de la funcién renal puede presentarse de forma
aguda (insuficiencia renal aguda) o gradual, en cuyo caso ha-
blaremos de progresion. Para evaluar la progresion deben con-
siderarse tanto los valores de FG como de proteinuria (o al-
buminuria), ya que ambas magnitudes estdn relacionadas con
la velocidad de progresion hacia estadios mds avanzados de
ERC. Tras el hallazgo de insuficiencia renal deberd realizarse
el diagndstico etioldgico, valorando si es de causa prerrenal,
parenquimatosa u obstructiva mediante una adecuada anam-
nesis y exploracion fisica, determinacion del CPCo, estudio
del sedimento urinario (deteccién de hematuria, leucocituria,
cilindruria) y la realizacion de un estudio ecogréfico renal. En
la figura 2 se esquematiza el proceso que se ha de seguir ante
un deterioro de la funcion renal.

B Recomendaciones

1. Ante todo empeoramiento de la funcién renal, debe inves-
tigarse si se trata de un deterioro agudo o de un proceso
cronico, observando la evolucién de los resultados pre-
vios (de la concentracion de creatinina sérica y del FGe,
fundamentalmente). Calidad de la evidencia: Baja. Grado
de la recomendacion: Fuerte.

2. Se consideran criterios de progresién: a) el cam-
bio hacia un estadio de ERC mds avanzado acom-
pafiado de una disminucién del FGe > 25 % respec-
to al valor basal; b) el descenso mantenido del FGe
> 5 ml/min/1,73 m?*afo.

5. ACTITUD DIAGNOSTICA ANTE LA PRESENCIA DE
HEMATURIA

Ante la presencia de hematuria se debe realizar una historia
clinica orientada, una exploracion fisica completa, un andlisis
(que incluya hemograma, concentracion sérica de creatinina
y estimacion del FG), un estudio del sedimento urinario, uro-
cultivo, CPCo, citologia urinaria en pacientes de riesgo para
neoplasia de via urinaria y ecografia renal con el fin de dife-

Nefrologia 2014;34(6):768-88
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Alteracion de la funcién renal
FG < 60 ml/min/1,73 m?o
! FG > 25 % respecto al valor previo o
¢ mantenido FG > 5 ml/min/1,73 m?/afo

Investigar el proceso agudo o crénico
1. Revisién de analiticas previas
2. Control analitico evolutivo precoz (< 4 semanas)

4
N

¢

Anamnesis

‘ Proteinuria (CPC)
Sedimento urinario-deteccion de hematuria

1. Farmacos potencialmente nefrotéxicos (TDF, ATV,
IDV, AINE) o que pueden interferir en la funcién
renal (IECA, diuréticos)

2. Consumo reciente de drogas

Exploracion

1. Presién arterial. ; Hemodinamia?

2. Estado de volemia

e Sensible para descartar obstruccion renal

[ Ecografia renal

________________________ 1yl

Informacion del tamafo y ecoestructuras renales

(valoracion de cronicidad si el didmetro renal
longitudinal < 9 cmy el grosor de la cortical < 1 cm)

Hipotension arterial -
Signos de deplecién de
volumen _
- Proteinuria NEGATIVA

- Sedimento NORMAL

- Ecografia NORMAL

Proteinuria nefrotica
(>3 9/9)
Microhematuria

y proteinuria de
cualquier rango

Sospechar enfermedad
glomerular

Sospechar insuficiencia
renal prerrenal

Proteinuria leve (<1 g/g) -
Sedimento normal o con
leucocituria estéril

Sospechar lesién tubular o
proceso tubulointersticial

Ecografia
ectasia pielocalicial

Sospechar uropatia
obstructiva

VALORACION NEFROLOGICA

VALORACION UROLOGICA

Figura 2. Algoritmo para la evaluacion de la alteracion de la funcion renal en el paciente con infeccion por VIH.
AINE: antiinflamatorios no esteroideos; ATV: atazanavir; CPC: cociente proteina/creatinina en orina; FG: filtrado glomerular;
IDV: indinavir; IECA: inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina; TDF: tenofovir; VIH: virus de la inmunodeficiencia

humana.

renciar entre causas uroldgicas y glomerulares. En la figura 3
se esquematiza el proceso que se ha de seguir ante la presen-
cia de hematuria macro o microscépica persistente.

B Recomendaciones

1. En pacientes con hematuria, debe realizarse el diagndstico
diferencial entre causas uroldgicas y glomerulares. Cali-
dad de la evidencia: Baja. Recomendacién basada en el
consenso.
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6. MANEJO DE LOS FACTORES DE PROGRESION DE LA
ENFERMEDAD RENAL CRONICA, FACTORES DERIESGO
CARDIOVASCULAR Y OTRAS COMORBILIDADES
PRESENTES EN PACIENTES CON ENFERMEDAD RENAL
CRONICA E INFECCION POR VIH

Diversos factores, incluyendo un filtrado glomerular mds ele-
vado en el momento de la biopsia renal, una cifra de linfoci-
tos CD4 mds alta, una carga viral plasmadtica del VIH indetec-
table, la ausencia de coinfeccion por el virus de la hepatitis C
(VHC) y/o de viremia por VHC, el uso de inhibidores de la
enzima convertidora de la angiotensina (IECA) o de antago-
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Estudio basico de hematuria
Hemograma y bioquimica general. Sedimento urinario
Urocultivos para descartar infeccion urinaria

Calciuria/uricosuria para descartar cristaluria como causa de la hematuria
Ecografia renal y de via urinaria para descartar tumores, litiasis, etc.
Citologia urinaria en pacientes de riesgo para la neoplasia de la via urinaria

‘ Microhematuria persistente de causa no filiada ’

Acompanada
de proteinuria

l

Probable glomerulonefritis
cronica (IgA, etc.)
Valorar biopsia renal

/\»

[ Proteinuria negativa ]

!

Estudio de sedimento en familiares
de primer grado

/\

| Microhematuria familiar

No familiar

!

Sequimiento periédico
Causas mas probables:
HFB (80 %)
Nefropatia por IgA familiar (10 %)
Hipercalciuria/hiperuricosuria (10 %)

Seguimiento periédico
Causas mas probables:
HFB, IgA

—

Excelente pronéstico en ausencia de proteinuria

Figura 3. Algoritmo para el estudio de la hematuria en el paciente con infeccién por VIH.
HFB: hematuria familiar benigna; IgA: inmunoglobulina A; VIH: virus de la inmunodeficiencia humana.

nistas de los receptores AT1 de la angiotensina II (ARA II) y
el TARYV, se han asociado con un mejor prondstico renal y/o
una mayor supervivencia en pacientes con infeccion por el
VIH diagnosticados de ERC. Se debe enfatizar la importancia
del control de la proteinuria y de la HTA, e insistir en la pre-
vencion y el tratamiento precoz de los episodios de deterioro
de la funcidn renal.

6.A. Riesgo cardiovascular

Las enfermedades cardiovasculares son una de las princi-
pales causas de muerte no relacionada directamente con la
infeccion por el VIH. En estos pacientes existe un incre-
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mento del riesgo cardiovascular de etiologfa multifactorial,
que incluye la respuesta inflamatoria crénica a la infeccidn
y los efectos secundarios metabdlicos de la medicacidn an-
tirretroviral. Por otra parte, el incremento en la expectativa
de vida de los pacientes hace que presenten una prevalencia
creciente de factores tradicionales de riesgo cardiovascular,
como la HTA y la diabetes mellitus. El diagndstico precoz,
el tratamiento y la prevencion de las enfermedades cardio-
vasculares se han convertido en una de las prioridades en la
atencion a los individuos con infeccién por el VIH. Por otro
lado, el paciente con ERC presenta un riesgo cardiovascular
muy elevado, por lo que los objetivos que se han de conse-
guir en algunos factores de riesgo son también mds estrictos
que en la poblacion general.
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B Recomendaciones

1. Los pacientes con ERC se consideran como de muy alto
riesgo cardiovascular. Se recomienda realizar una evalua-
cién del riesgo en la visita basal y al menos una vez al
aflo. Recomendacién basada en el consenso.

2. Se realizard un tratamiento global de todos los factores de
riesgo cardiovascular. Recomendacién basada en el con-
senso.

3. En pacientes diabéticos se debe vigilar la aparicion de al-
buminuria, como marcador precoz de nefropatia diabética
y de HTA. Calidad de la evidencia: Alta. Grado de la re-
comendacién: Fuerte.

6.B. Manejo de la proteinuria

Definiremos proteinuria asintomdtica moderada aquella
con un CPCo entre 0,15 y 1 g/g (o su equivalente 0,15-
1 g/24 horas), proteinuria asintomadtica significativa cuando
el CPCo se sitda entre 1-3 g/g (o su equivalente entre 1
y 3-3,5 g/24 horas), siempre que no se acompaifie de ede-
ma o las caracteristicas bioquimicas del sindrome nefrético
(hipoalbuminemia, hiperlipidemia) y finalmente proteinuria
nefrética si el CPCo es superior a 3-3,5 g/g (o su equiva-
lente > 3-3,5 g/24 horas) y esté acompafiada de edema o
hipoalbuminemia, hipoproteinemia, hipercolesterolemia. La
actitud que se ha de seguir en pacientes con proteinuria se
muestra en la figura 4.

B Recomendaciones

1. Sea cual fuere la causa de la proteinuria, el manejo de los
pacientes debe incluir la retirada de los farmacos nefro-
téxicos, el control de la HTA y la diabetes (si existieran) y,
en todo caso, si la proteinuria es intensa, tratamiento con
bloqueantes del sistema renina-angiotensina-aldosterona
(IECA o ARA II). Recomendacién basada en el consenso.

2. Cuando la proteinuria es > 1 g/24 horas o se acompafia
de microhematuria o de FG < 60 ml/min/1,73 m?, debe
ampliarse el estudio para identificar la causa. Recomen-
dacién basada en el consenso.

3. El tratamiento antiproteinurico se basard principalmente
(salvo contraindicaciones o intolerancia) en el bloqueo del
sistema renina-angiotensina-aldosterona, con IECA, ARA 11
o diuréticos antialdosterdonicos, incrementando la dosis
paulatinamente en busca de los objetivos de proteinuria y
de presion arterial, monitorizacion frecuente, y vigilando
la funcién renal y la concentracién de potasio sérico. Ca-
lidad de la evidencia: Alta. Grado de la recomendacion:
Fuerte.
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4. En pacientes con proteinuria, el objetivo terapéutico es
conseguir un CPCo < 0,5 g/g (0 50 mg/mmol) y, en ca-
sos de dificil respuesta a las medidas antiproteinuricas, un
CPCo < 1 g/g (0o 100 mg/mmol) o al menos una reduc-
cién del CPCo > 50-75 % del valor basal. Calidad de la
evidencia: Moderada. Grado de la recomendacion: Fuerte.

5. En pacientes con sindrome nefrdtico, la consecucién
de una remision parcial (CPCo inferior a 3-3,5 g/g o
3-3,5 g/24 horas) puede considerarse un objetivo satis-
factorio. Calidad de la evidencia: Moderada. Grado de la
recomendacion: Débil.

6. Cuando se sospeche una nefropatia asociada al VIH, se
recomienda iniciar TARV. Si no hay mejorfa de las altera-
ciones renales en el plazo de 3 meses y/o se sospecha otro
diagndstico, debe considerarse una biopsia renal. Calidad
de la evidencia: Alta. Grado de la recomendacion: Fuerte.

6.C. Manejo de la hipertension arterial y otros
factores de riesgo cardiovascular

La HTA es frecuente tanto en los pacientes con ERC como en
aquellos con infeccion por el VIH. Por ello, la presion arterial
debe monitorizarse periddicamente en los pacientes con infec-
cion por VIH, y especialmente si presentan ademds ERC. El
control de la presion arterial es un objetivo terapéutico impor-
tante, ya que puede disminuir la morbilidad y mortalidad car-
diovascular y contribuir a una reduccion de la proteinuria. El
tratamiento antihipertensivo en pacientes con infeccion por el
VIH se individualizard con base en la presencia de albuminu-
ria/proteinuria, comorbilidades, efecto sobre algunos pardme-
tros metabdlicos y medicaciones concomitantes que pudieran
favorecer la presencia de interacciones. Los farmacos bloquea-
dores del sistema renina-angiotensina-aldosterona constituirdn
la base fundamental del tratamiento, particularmente en los
casos con albuminuria/proteinuria. Por otra parte, su excelente
tolerancia, su efecto beneficioso en el perfil metabdlico y la
practica ausencia de interacciones con el TARV hacen de ellos
los farmacos que se deben considerar en primer lugar en el
paciente con infeccion por VIH.

B Recomendaciones para el
hipertensién arterial

manejo de la

1. Las medidas no farmacoldgicas en el tratamiento de la
HTA son las mismas que en su manejo en la poblacién
general: restriccion de sal (< 6 g/dfa), control del exceso
de peso y ejercicio fisico (al menos caminar a paso vivo
30-45 minutos 4 dias por semana). Calidad de la eviden-
cia: Alta. Grado de la recomendacion: Débil.

2. El objetivo del tratamiento antihipertensivo depen-
derd de la presencia o no de albuminuria/proteinuria.
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Sospecha de tubulopatia

[ CAC o CPC patolégica '—} proximal
| (sindrome de Fanconi)
[ Sedimento urinario ] l

Completar estudio

|
CAC o CPC < 300 mg/g
Ausencia de hematuria

de la funcién tubular

1
A p
CAC 0 CPC > 300 mo/g (estudio renal

o hematuria

FG normal o FG < 60 ml/min/1,73 m? ampliado)
o ecografia renal patologica
¢Alta sospecha de NAVIH?
Repetir CPA/CPC Raza negra, sindrome nefrético | Estudio dirigido:
Sedimento y FG Complemento
en cada revision ANA
Considerar factores _l Crioglobulinas
de riesgo (HTA, DM, VHB/VHC

sobrepeso, ingesta de sal) Iniciar TARV

Considerar tratamiento

Evaluar respuesta a los 2-3 meses

con bloqueadores del
SRAA, restriccion de sal,
evitar sobrepeso

m% Sin mejoria

L, [Sequmens

Considerar biopsia renal,
inicio de TARV
y tratamiento con
blogueantes del SRAA

Figura 4. Algoritmo para la evaluacion de la proteinuria en el paciente con infecciéon por VIH.

CAC: cociente albumina/creatinina en orina; CPC: cociente proteina/creatinina en orina; DM: diabetes mellitus; FG: filtrado glomerular;
HTA: hipertension arterial; NAVIH: nefropatia asociada al virus de la inmunodeficiencia humana; SRAA: sistema renina-angiotensina-
aldosterona; TARV: tratamiento antirretroviral; VHB/VHC: virus de la hepatitis B/C; VIH: virus de la inmunodeficiencia humana.
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Calidad de la evidencia: Alta. Grado de la recomen-
dacion: Fuerte.

En pacientes con un CACo < 30 mg/g (o su equivalente
CPCo < 0,1 g/g), el objetivo de presion arterial serd
< 140/90 mmHg. Calidad de la evidencia: Alta. Grado de
la recomendacién: Fuerte.

En pacientes con CACo > 30 mg/g (o su equivalente
CPCo > 0,1 g/g), el objetivo de presion arterial serd
< 130/80 mmHg. Calidad de la evidencia: Alta. Grado de
la recomendacién: Débil.

En presencia de albuminuria/proteinuria, el tra-
tamiento antihipertensivo debe iniciarse con
bloqueadores del sistema renina-angiotensina-
aldosterona (IECA o ARA II), cuando las cifras de
presion arterial lo indiquen. En pacientes con CACo
< 30 mg/g (o su equivalente CPCo < 0,1 g/g) no
hay evidencia que apoye el uso de uno u otro grupo

farmacoldgico. Calidad de la evidencia: Alta. Grado
de la recomendacidn: Fuerte.

. Los antagonistas de los canales del calcio deberdn utili-

zarse con precaucion en pacientes que reciben inhibidores
de la proteasa del VIH (aumentan su efecto antihiper-
tensivo) y los inhibidores de la transcriptasa inversa no
andlogos de nucledsidos (ITINAN) (disminuyen su efecto
antihipertensivo), debido a la posibilidad de interaccién
medicamentosa. Si se requiere administrar antagonistas
de los canales del calcio, se recomiendan pautas basadas
en raltegravir (RAL) o dolutegravir (DTG). Recomenda-
cién basada en el consenso.

Recomendaciones para el manejo de otros
factores de riesgo cardiovascular

. Se recomienda la prevencidn y el tratamiento de la obesi-

dad y el sobrepeso, dada su asociacién reconocida con la
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progresion de la insuficiencia renal. Calidad de la eviden-
cia: Baja. Grado de la recomendacion: Fuerte.

2. El abandono del tabaquismo debe ser un objetivo priorita-
rio, dado que, ademads de su influencia sobre multitud de
complicaciones, influye sobre la progresion de la insufi-
ciencia renal. Calidad de la evidencia: Baja. Grado de la
recomendacion: Fuerte.

3. Se recomienda vigilar la presencia de acidosis metabdlica
y, en caso de ser grave y progresiva, iniciar tratamiento
con bicarbonato oral, tal y como se hace en los pacientes
no infectados. Calidad de la evidencia: Baja. Recomenda-
cién basada en el consenso.

4. Se recomienda vigilar la concentracién sérica de dcido
urico, pautando medidas dietéticas en los casos de hiperu-
ricemia moderada y afiadiendo farmacos hipouricemian-
tes en casos resistentes o con concentraciones de urato
muy elevadas. Calidad de la evidencia: Baja. Grado de la
recomendacion: Débil.

6.D. Manejo de la dislipemia en el paciente con
enfermedad renal crénica

Los pacientes con infeccién por el VIH presentan muy
frecuentemente alteraciones metabdlicas lipidicas. Por
otro lado, la ERC se asocia a alteraciones cuantitativas y
cualitativas en el perfil lipidico que se acentian a medi-
da que lo hace la severidad de la ERC. La dislipemia de
la ERC presenta caracteristicas similares a la del pacien-
te con infeccién por el VIH (elevacion de triglicéridos,
descenso del colesterol asociado a lipoproteinas de alta
densidad [c-HDL]), por lo que los pacientes con infec-
cion por el VIH que desarrollen ERC pueden presentar
una dislipemia mds acusada que en cada una de las pa-
tologias por separado.

B Recomendaciones

1. En pacientes con ERC e infeccion por el VIH se re-
comienda la realizacion de un estudio lipidico (que
incluya la medida de la concentracidén sérica de coles-
terol, triglicéridos, c-HDL y colesterol asociado a li-
poproteinas de baja densidad [c-LDL]) cada 6 meses.
Recomendacion basada en el consenso.

2. El control de la dislipemia asociada a enfermedad
renal es un objetivo terapéutico importante, dado su
probado efecto protector sobre las complicaciones
cardiovasculares. Los objetivos serdn los marcados
por las gufas para pacientes con elevado riesgo car-
diovascular. Calidad de la evidencia: Alta. Grado de
la recomendacién: Fuerte.
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3. Los pacientes con ERC e infeccion por el VIH con FG
< 60 ml/min/1,73 m? se consideran como de muy alto
riesgo cardiovascular, con independencia de la puntuacién
obtenida en las escalas de riesgo. El objetivo terapéutico
que se ha de conseguir es una concentracién de colesterol
c-LDL < 70 mg/dl o una reduccion del 50 % si el obje-
tivo previo no es alcanzable. El tratamiento incluird una
dieta pobre en grasas y el tratamiento farmacoldgico con
estatinas. Calidad de la evidencia: Moderada. Grado de la
recomendacion: Débil.

4. Laeleccion de estatinas en pacientes con ERC e infeccion
por VIH estard en funcién de su metabolizacién (CYP3A4
CYP2C9), interaccion con cada antirretroviral, y grado de
insuficiencia renal y dosis mdxima de cada estatina. Se-
rian recomendables pitavastatina, atorvastatina, pravasta-
tina y rosuvastatina, ajustadas al grado de insuficiencia
renal. Recomendacion basada en el consenso.

5. En caso de detectarse hipertrigliceridemia, se recomien-
dan cambios en el estilo de vida y tratamiento farmaco-
16gico de esta con fibratos si la cifra de triglicéridos es
> 800-1000 mg/dl, con el fin de prevenir la aparicion de
pancreatitis. En el caso de utilizar fibratos en combina-
cion con estatinas, se utilizard fenofibrato, siempre ajus-
tado al grado de insuficiencia renal y vigilando la posi-
bilidad de rabdomidlisis y deterioro de la funcién renal,
habitualmente reversible. Calidad de la evidencia: Mode-
rada. Grado de la recomendacion: Débil.

6. El tratamiento combinado con estatinas y fibratos se
desaconseja en el trasplante renal (TR). Recomendacién
basada en el consenso.

6.E. Manejo de la hiperglucemia en el paciente con
enfermedad renal crénica

La diabetes mellitus tipo 2 es un problema creciente en
la poblacidén con infeccién por el VIH. Aunque el VIH no
estd implicado en su patogénesis, el TARV puede influir
en la aparicidn de la diabetes mellitus a través de varios
mecanismos. El diagndstico de diabetes mellitus tipo 2
en los pacientes con infeccién por VIH se basard en los
mismos criterios que en la poblacidn general. No hay es-
tudios aleatorizados en los que se hayan comparado distin-
tas estrategias para el tratamiento de la hiperglucemia en
pacientes con ERC e infeccién por el VIH, por lo que las
recomendaciones se basardn en la informacién disponible
en la poblacién general.

B Recomendaciones

1. El objetivo de hemoglobina glucosilada (HbA ) en pa-
cientes con ERC e infeccion por VIH serd el mismo que
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en la poblacién general. En ERC avanzada (FG < 30
ml/min/1,73 m?) y en didlisis, el objetivo de HbAlc serd
< 8 %. Se empleardn estrategias terapéuticas para intentar
evitar episodios de hipoglucemia. Recomendacién basada
en el consenso.

2. La utilizacion de hipoglucemiantes orales (metformina,
sulfonilureas e inhibidores de la dipeptidil peptidasa 4)
e insulina en pacientes con ERC e infeccién por VIH se
ajustard al grado de funcidn renal y seguird las mismas re-
comendaciones que para la poblacion no VIH. Deben te-
nerse en cuenta las interacciones potenciales del hipoglu-
cemiante seleccionado con los fdrmacos antirretrovirales
que esté recibiendo el paciente. Recomendacién basada
en el consenso.

6.F. Manejo de las alteraciones en el metabolismo
6seo y mineral

Las alteraciones del metabolismo dseo-mineral en la ERC
son variadas y complejas e incluyen alteraciones del calcio,
fésforo, hormona paratiroidea (PTH), vitamina D y factores
fosfatiricos, produciendo cambios en el remodelado, mine-
ralizacién, volumen, crecimiento o fragilidad del esqueleto
y calcificaciones vasculares o de otros tejidos blandos. El
hiperparatiroidismo secundario a la ERC puede acelerar el
deterioro de la funcion renal, y se suma a las alteraciones
Oseas propias de la infeccion por el VIH y el TARV, entre
ellas el déficit de vitamina D y la pérdida renal de fosfato por
toxicidad tubular de algunos antirretrovirales. El hiperpara-
tiroidismo secundario puede exacerbar el riesgo de fracturas
y otras complicaciones dseas presentes en pacientes con in-
feccion por el VIH.

Son practicamente inexistentes los estudios sobre las altera-
ciones del metabolismo dseo-mineral en pacientes con ERC
e infeccion por el VIH. Por ello, la mayorfa de las recomen-
daciones se establecen en grado de opinion y extrapoladas de
las realizadas en los pacientes con ERC sin infeccién por el
VIH, en los que si hay distintos grados de evidencia.

B Recomendaciones

1. En los pacientes con FG inferior a 60 ml/min/1,73 m? e
infeccion por el VIH se determinard, al menos una vez
al afio, la concentracidn de calcio, fosfato y calcidiol
(25-OH vitamina D) séricos, y hormona paratiroidea
intacta (PTH-i) plasmdtica. Calidad de la evidencia:
Baja. Grado de la recomendacién: Débil.

2. EI tratamiento de las alteraciones del metabolismo
dseo-mineral en pacientes con ERC e infeccién por el
VIH deberd ser idéntico al de los pacientes no infecta-
dos: mantener la concentracion sérica de fosfato en el
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intervalo de referencia, evitar el déficit de calcidiol y
corregir la concentracion de la PTH-i en caso de que
esté por encima del intervalo de referencia. Recomen-
dacién basada en el consenso.

3. Cuando la concentracion sérica de la PTH-i sea supe-
rior al limite recomendado, se corregirdn los factores
previamente mencionados y se iniciard tratamiento
con vitamina D activa (calcitriol o activadores selec-
tivos de los receptores de la vitamina D [paricalci-
tol]), preferentemente estos ultimos, por mostrar una
menor incidencia de hipercalcemia, hiperfosfatemia
e hipercalciuria. Recomendacién basada en el con-
senso.

4. La hipofosfatemia debe confirmarse siempre con mds
de una determinacién. Recomendacién basada en el
consenso.

5. Deben investigarse otros marcadores renales de tubu-
lopatia proximal, en particular la presencia de protei-
nuria y glucosuria y las concentraciones plasmadticas
de potasio, uratos y bicarbonato. Si no existe altera-
cidn de otros marcadores de disfuncidon tubular, deben
analizarse las hormonas reguladoras del metabolismo
fosfocdlcico: PTH-iy vitamina D en sangre. Recomen-
dacién basada en el consenso.

6. La hipofosfatemia grave (< 1 mg/dl) requiere una ac-
tuacién inmediata, en algunos casos con administra-
cién endovenosa de fésforo. Calidad de la evidencia:
Alta. Grado de la recomendacién: Débil.

7. La hipofosfatemia leve o moderada puede resolverse
con el tratamiento de la etiologfa (vitamina D en el
déficit de esta, reseccidn quirdrgica en el caso del hi-
perparatiroidismo primario y retirada del fdrmaco o
el téxico en los casos de disfuncién tubular proximal
secundaria a nefrotéxicos). Calidad de la evidencia:
Baja. Grado de la recomendacién: Débil. En algunos
casos puede emplearse aporte oral de fosfato. Reco-
mendacion basada en el consenso.

6.G. Manejo de la anemia en el paciente con
enfermedad renal crénica

La prevalencia de anemia y su intensidad puede ser mayor en
los pacientes con infeccion por el VIH con ERC que en los
no infectados por el VIH. El efecto directo del virus sobre
los precursores eritroides, las coinfecciones y el TARYV, entre
otros, son factores que pueden favorecer la anemia. Ante la
ausencia de estudios aleatorizados sobre la anemia en pacien-
tes con ERC e infeccion por el VIH, se describen las reco-
mendaciones mds actualizadas para el manejo de la anemia
en la ERC.
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B Recomendaciones

1. En pacientes con infeccion por VIH y ERC se realizard un
estudio de anemia cuando la concentracién de hemoglobi-
na sea < 11 g/dl en mujeres premenopdusicas y pacientes
preptiberes o < 12 g/dl en varones adultos y mujeres pos-
menopdusicas. Recomendacidn basada en el consenso.

2. Los rangos de hemoglobina, ferritina e indice de satura-
cién de transferrina son los mismos que en los pacientes
no infectados por el VIH. Recomendacion basada en el
consenso.

3. El objetivo del tratamiento con hierro es conseguir un in-
dice de saturacion de transferrina entre 20-50 % y una
concentracion sérica de ferritina entre 100-500 ng/ml en
pacientes en predidlisis o < 800 ng/ml en didlisis. Si la
concentracién de hemoglobina es inferior a 11 g/dl (o
< 10 g/dl en el paciente con diabetes), estard indicado el
tratamiento con farmacos estimulantes de la eritropoyesis,
teniendo en cuenta los riesgos y beneficios del tratamien-
to. Calidad de la evidencia: Moderada. Grado de la reco-
mendacién: Débil.

4. El tratamiento de la anemia de origen renal debe incluir
hierro oral o intravenoso y fdrmacos estimulantes de la
eritropoyesis si no se consiguen las concentraciones ob-
jetivo de hemoglobina solo con hierro. Calidad de la evi-
dencia: Moderada. Grado de la recomendacién: Débil.

6.H. Manejo de la coinfeccién por el virus de la
hepatitis C en pacientes con enfermedad renal
cronica

La coinfeccion por el VHC es frecuente en el paciente con
infeccion por el VIH. El riesgo de desarrollar enfermedad
renal y el prondstico de esta es peor en los pacientes coin-
fectados. Es crucial el tratamiento de la coinfeccion por
el VHC en fases tempranas de la ERC. Las complicacio-
nes asociadas con la enfermedad hepdtica terminal por
VHC son una de las principales causas de morbimortalidad
en pacientes coinfectados por el VIH en la era del TARV.
Esta influencia negativa que determina la infeccidn por
VIH en la progresion de la hepatitis C constituye el argu-
mento mds importante para recomendar el tratamiento del
VHC en los pacientes coinfectados.

No existen datos especificos sobre el tratamiento de la he-
patitis C en pacientes coinfectados por el VIH y que ademads
presentan insuficiencia renal. El tratamiento del VHC del pa-
ciente coinfectado en didlisis no estd contraindicado y se debe
extrapolar de los datos obtenidos en pacientes monoinfecta-
dos y realizarse por un equipo multidisciplinar. Para conocer
con mayor detalle las recomendaciones del tratamiento del
VHC en pacientes coinfectados por el VIH y con insuficien-
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cia renal, recomendamos las gufas de las correspondientes
sociedades cientificas.

B Recomendaciones

1. En pacientes con coinfeccién por el VHC se indicard el
tratamiento especifico de la hepatitis C segtin las guias te-
rapéuticas. En las enfermedades renales patogénicamente
relacionadas con el VHC (sobre todo la glomerulonefritis
membranoproliferativa crioglobulinémica), el tratamiento
de eleccion es la erradicacién del VHC con las combina-
ciones de farmacos antivirales hoy disponibles. Calidad de
la evidencia: Moderada. Grado de la recomendacién: Débil.

2. En pacientes con complicaciones renales por crioglobuli-
nemia asociada al VHC, en los que el tratamiento antiviral
contra el VHC sea inefectivo, existe escasa evidencia de
efectos favorables sobre la funcion renal del tratamiento
con esteroides, rituximab o plasmaféresis. Calidad de la
evidencia: Muy baja. Grado de la recomendacién: Débil.

3. El tratamiento del VHC en pacientes coinfectados por el
VIH debe aplicarse antes de la realizacién del TR. Reco-
mendacién basada en el consenso.

4. Dada la ausencia de estudios concluyentes, las pautas de
tratamiento del VHC del paciente en didlisis y coinfectado
por el VIH se basardn en los datos obtenidos en pacientes
monoinfectados por el VHC. Recomendacion basada en el
consenso.

5. Se desaconseja el uso de interferén por el riesgo de rechazo
agudo en el TR, salvo en situaciones especiales. Calidad de
la evidencia: Alta. Grado de la recomendacion: Fuerte.

6. En pacientes con FG menor de 50 ml/min/1,73 m? estd
contraindicada la ribavirina, si bien en algunos trabajos se
han obtenido buenos resultados en combinacién con dosis
bajas de interferén. Calidad de la evidencia: Baja. Grado
de la recomendacion: Débil.

7. Para conocer con mayor detalle las recomendaciones del
tratamiento del VHC en pacientes coinfectados por el
VIH y con insuficiencia renal, se recomienda consultar
las gufas de las correspondientes sociedades cientificas y
los resultados de los nuevos antivirales frente al VHC.
Recomendacién basada en el consenso.

6.1. Manejo de la coinfecciéon por el virus de la
hepatitis B en pacientes con enfermedad renal
crénica

La coinfeccién por el virus de la hepatitis B (VHB) es mu-
cho menos frecuente que por el VHC, siendo la prevalencia
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de coinfeccién por VHB y VIH en pacientes que estdn en
didlisis en Espana del 8,4 %. En todo paciente con infeccion
por VIH y coinfeccion por el VHB con DNA detectable, el
TARV debe incluir farmacos con actividad frente al VHB con
la finalidad de que la carga viral en plasma sea indetectable.
TDF se ha mostrado el mds eficaz en el control de la replica-
cidn del virus y la seleccidn de resistencias, pero existen otras
alternativas como lamivudina (3TC), entecavir, adefovir o te-
Ibivudina. Para un conocimiento mds detallado del manejo de
la coinfeccién por el VHB recomendamos las guias clinicas
correspondientes.

B Recomendaciones

1. En todo paciente con infeccion por VIH y coinfeccion
por el VHB (con DNA del VHB detectable), el TARV
debe incluir farmacos con actividad frente al VHB con la
finalidad de que la carga viral en plasma sea indetectable.
Calidad de le evidencia: Alta. Grado de la recomendacion:
Fuerte.

7. USO DE FARMACOS ANTIRRETROVIRALES EN
PACIENTES CON INFECCION POR EL VIH CON
INSUFICIENCIA RENAL

En los pacientes con infeccion por el VIH y ERC se debe ex-
tremar al mdximo la indicacion de cualquier firmaco, inten-
tando evitar los que sean nefrotéxicos y siendo muy impor-
tante conocer la necesidad o no de ajuste de la dosis. En los
pacientes en didlisis se ha de conocer el grado de eliminacion
del farmaco durante la didlisis y dar una dosis suplementaria
tras cada sesion si se elimina por esta via.

Existe escasa evidencia clinica sobre cudl debe ser el régi-
men de eleccién y su adecuada dosificacion en pacientes
con ERC. Los inhibidores de la transcriptasa inversa ana-
logos de nucledsidos (ITIAN) se eliminan por via renal,
por lo que es necesario reducir la dosis en pacientes con al-
teracion de la funcion renal. Una excepcidn es el abacavir
(ABC), cuya excrecion urinaria es baja, por lo que no es
necesario un ajuste de dosis. Los ITINAN, los inhibidores
de la proteasa, los inhibidores de la entrada y los inhibido-
res de la integrasa no requieren ajuste de dosis en pacien-
tes con alteracion de la funcidn renal. Deben evitarse las
combinaciones en dosis fijas de farmacos antirretrovirales
en estos pacientes por las dificultades en la dosificacion
de los farmacos.

B Recomendaciones

1. Estdn contraindicadas todas las combinaciones en dosis
fijas de farmacos antirretrovirales (Atripla®, Eviplera®,
Stribild® y Triumeq®) por las dificultades en la dosificacion
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de los ITIAN en pacientes con FG < 50 ml/min. Calidad
de la evidencia: Alta. Grado de la recomendacion: Fuerte.

2. Debe realizarse una determinacion de HLA B57-01 en to-
dos los pacientes que vayan a recibir ABC, para as{ evitar
el riesgo de hipersensibilidad al farmaco. Calidad de la
evidencia: Alta. Grado de la recomendacién: Fuerte.

3. EI TARV en los pacientes con ERC debe seguir las mis-
mas recomendaciones de los pacientes sin afectacion re-
nal, aunque no se aconseja administrar la coformulacién
de TDF/FTC/COBI/EVG (Stribild®) en pacientes con FG
< 70 ml/min. Si no existen contraindicaciones, se puede
utilizar la combinacién de ABC (o TDF como alternativa,
ajustado al FG) mds 3TC (ajustado al FG) con un ITINAN,
un inhibidor de la proteasa potenciado con ritonavir
(RTV) o RAL/DTG. Calidad de la evidencia: Moderada.
Grado de la recomendacion: Fuerte.

4. En caso de que no pudieran darse ni TDF ni ABC, se po-
drfa utilizar la combinacién de un inhibidor de la proteasa
potenciado con RTV con 3TC (ajustado al FG) o RAL, o en
casos muy seleccionados simplificar a una monoterapia con
un inhibidor de la proteasa potenciado con RTV. Calidad de
la evidencia: Baja. Grado de la recomendacidn: Fuerte.

8. MANEJO DEL PACIENTE CON INFECCION POR EL
VIH EN DIALISIS

La prevalencia de infeccién por el VIH en los pacientes en
didlisis, asi como la frecuencia de ERC en ellos, son bajas
y se sitian alrededor del 0,5 %. En las tltimas décadas el
prondstico de estas personas ha mejorado de forma notable,
siendo las tasas de supervivencia actuales muy préximas a las
de la poblacion general en didlisis. El manejo de los pacien-
tes con infeccion por el VIH que precisan tratamiento renal
sustitutivo es particularmente complejo y requiere un trabajo
multidisciplinar.

B Recomendaciones

1. El tratamiento con didlisis no puede ser contraindicado en
ningun paciente por estar infectado por el VIH. Recomen-
dacidn basada en el consenso.

2. En los pacientes en didlisis infectados por el VIH, se de-
ben cumplir estrictamente las medidas universales de pre-
vencion y de desinfeccion tanto en hemodidlisis como en
didlisis peritoneal, de la misma forma que en los pacientes
no infectados por el VIH. Calidad de la evidencia: Mode-
rada. Grado de la recomendacion: Fuerte.

3. No existe ninguna contraindicacién para que estos pa-
cientes se dialicen en una unidad general de didlisis con
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las precauciones universales recomendadas en las gufas.
Calidad de la evidencia: Moderada. Grado de la recomen-
dacion: Débil.

4. Tampoco existe evidencia para el aislamiento en distintas
salas en el caso de coinfeccion por el VHC y VIH. Cali-
dad de la evidencia: Moderada. Grado de la recomenda-
cién: Débil.

5. En caso de coinfeccion por el VHB, se deberd dializar al
paciente en una unidad especial para VHB. Calidad de la
evidencia: Alta. Grado de la recomendacién: Fuerte.

6. La modalidad de didlisis en los pacientes con infeccion
por el VIH se seleccionard siguiendo las mismas reco-
mendaciones que para la poblacion sin infeccién por el
VIH. El paciente decidird la modalidad una vez haya sido
informado sobre las ventajas e inconvenientes de cada una
de ellas y siempre que el especialista de Nefrologfa no
considere que una modalidad pueda estar contraindicada.
Recomendacién basada en el consenso.

7. Si el tratamiento elegido es la hemodidlisis, la primera
opcién como acceso vascular debe ser la fistula arterio-
venosa; en segundo lugar, la prétesis de PTFE (injerto de
politetrafluoroetileno); y por dltimo, el catéter tunelizado.
En caso de didlisis peritoneal, se hard la insercion del ca-
téter adoptando las precauciones universales. Recomen-
dacién basada en el consenso.

8. En caso de realizar didlisis peritoneal, es conveniente que
el paciente la lleve a cabo y manipule todo el material €l
mismo y en su domicilio. Se recomienda que, tras elimi-
nar el dializado en el inodoro, se afada un desinfectante
tipo lejfa, esperando 30 minutos antes de evacuarlo hacia
la red general. Asimismo, las lineas y bolsas del liquido
peritoneal deberfan depositarse tras su uso en contene-
dores para material contaminante que el paciente pueda
llevar al centro sanitario para su eliminacién. Recomen-
dacién basada en el consenso.

9. Ante una exposicién accidental, se iniciard lo antes posi-
ble tratamiento profildctico posexposicion si se considera
indicado. Recomendacién basada en el consenso.

10. Los pacientes con ERC e infeccién por VIH deben ser
vacunados frente a la hepatitis A y la hepatitis B, si no
estdn inmunizados, preferiblemente antes del inicio de la
didlisis. Recomendacion basada en el consenso.

9. PAUTAS DE TRATAMIENTO ANTIRRETROVIRAL DE
ELECCION Y SU AJUSTE DE DOSIS EN DIALISIS

Las pautas de TARV de eleccion en pacientes en didlisis son
las mismas que para los pacientes con ERC, pero deben te-
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nerse en cuenta algunas consideraciones relacionadas con la
administracion de los farmacos en pacientes en hemodidlisis.
La informacién sobre dosificacion y administracién de TARV
en pacientes en didlisis peritoneal es muy escasa. Los ITIAN
son eliminados por via renal y, por tanto, eliminados por la
didlisis, por lo que han de ser administrados después de esta.
Los ITINAN no requieren ajuste de dosis, pero en el caso
particular de la nevirapina estd indicada una dosis adicional
de 200 mg despu€s de cada sesion de didlisis. Existe también
una recomendacidn particular en el caso de los inhibidores de
la proteasa: atazanavir (ATV) debe ser administrado siempre
potenciado con RTV en pacientes en didlisis, al tener estos
bajas concentraciones plasmadticas de ATV.

La pauta ideal de TARV en pacientes con infeccion por el VIH
naive que estan en didlisis debe incluir ABC o TDF con 3TC/
FTC, en combinacion con un tercer farmaco, que puede ser
un ITINAN, un inhibidor de la proteasa potenciado con RTV
o RAL/DTG. En los pacientes que estén en lista de espera
proximos a recibir un TR y con el fin de evitar interacciones
farmacoldgicas con los inmunosupresores y toxicidad renal
del injerto, la combinacion de primera eleccion seria ABC
con 3TC y RAL/DTG (o efavirenz [EFV] como alternativa).

B Recomendaciones

1. Mismas recomendaciones que en el apartado previo («Uso
de farmacos antirretrovirales en pacientes con infeccién
por el VIH con insuficiencia renal»).

2. En los pacientes que estén en lista de espera proximos
a recibir un TR y con el fin de evitar interacciones far-
macoldgicas con los inmunosupresores y toxicidad renal
del injerto, la combinacién de primera eleccién seria ABC
con 3TC (ajustado al FG) y RAL/DTG (o EFV como al-
ternativa). Calidad de la evidencia: Baja. Grado de la re-
comendacién: Fuerte.

10. CRITERIOS PARA INCLUSION EN LISTA DE
ESPERA DE TRASPLANTE RENAL EN PACIENTES CON
INFECCION POR EL VIH SIN COINFECCIONES POR
VIRUS DE LA HEPATITISCO B

El paciente con infeccion por el VIH en didlisis o predidlisis
no debe ser excluido a priori para recibir un TR. Los criterios
del TR en pacientes con infeccion por el VIH son los mismos
que para la poblacién general, pero ademds se deben cumplir
unos criterios especificos relacionados con el VIH que son
los siguientes: 1) criterios clinicos: no haber tenido ningin
evento definitorio de sida, con la excepcion de algunas in-
fecciones oportunistas potencialmente prevenibles o tratables
(tuberculosis, candidiasis esofdgica y neumonia por Preumo-
cystis jirovecii) y en el caso de tumores debe haber un perio-
do libre de enfermedad de 5 afios; 2) criterios inmunolégi-
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cos: el recuento de linfocitos CD4+ debe ser superior a 200
células/ml; 3) criterios viroldgicos: el RNA del VIH debe ser
indetectable en plasma (< 50 copias/ml) antes del trasplan-
te y los pacientes han de tener posibilidades de realizar una
pauta de TARV que sea efectiva a largo plazo en el periodo
postrasplante; 4) otros criterios: todos los pacientes deben
tener una evaluacion psiquidtrica favorable, un periodo libre
de consumo de 2 afios para heroina y cocaina y de 6 meses
para otras drogas, incluyendo el alcohol, asi como un grado
adecuado de estabilidad social.

B Recomendaciones

1. Los pacientes con infeccién por el VIH con ERC en did-
lisis o en predidlisis (FG < 20 ml/min/1,73 m?) que cum-
plan los criterios generales tras evaluacion para TR y los
criterios especificos de la infeccion por el VIH se deben
incluir en la lista de espera de TR. Calidad de la eviden-
cia: Alta. Grado de la recomendacion: Fuerte.

11. CRITERIOS PARA INCLUSION EN LISTA DE
ESPERA DE TRASPLANTE RENAL EN PACIENTES CON
INFECCION POR EL VIH Y COINFECCION POR VIRUS
DE LA HEPATITISCO B

La coinfeccion por el VHB vy, sobre todo, por el VHC es muy
prevalente, al compartir vias de transmision con el VIH. El
manejo de la infeccion por el VHB no representa actualmen-
te un problema, dado que existen diferentes farmacos que
consiguen frenar eficazmente la replicacion virica. La infec-
cion con el VHC constituye un problema importante, sobre
todo tras el TR, cuando la infeccion por el VHC se asocia a
un mayor riesgo de infecciones, mayor mortalidad y mayor
pérdida del injerto. Ademds, el tratamiento inmunosupresor
puede reactivar la infeccion por el VHC y se desaconseja el
tratamiento antivirico con interferén durante el trasplante por
el elevado riesgo de desencadenar un rechazo agudo con pér-
dida del injerto renal. La infeccién por el VHC tiene ademads
un comportamiento mds agresivo en los pacientes con infec-
cion por el VIH, lo que puede ser un riesgo afiadido en los
coinfectados que se trasplantan.

B Recomendaciones

1. En los pacientes que cumplen los criterios del apartado
anterior (recomendaciones sobre los Criterios para inclu-
sién en lista de espera de trasplante renal en pacientes con
infeccion por el VIH sin coinfeccién por virus de la hepa-
titis C o B) y tienen coinfeccién por el VHC y/o VHB, se
debe realizar una evaluacién completa de su hepatopatia
(carga viral, ecograffa, estudio hemodindmico hepdtico y
biopsia hepadtica transyugular). Calidad de la evidencia:
Alta. Grado de la recomendacién: Fuerte.
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2. En los pacientes con coinfeccién por el VIH y el VHC
que sean candidatos a TR aislado se ha de valorar el trata-
miento antiviral antes de realizar el trasplante. Calidad de
la evidencia: Alta. Grado de la recomendacidn: Fuerte.

3. Los pacientes con coinfeccion por el VIH y el VHB que
sean candidatos a TR aislado deben recibir tratamiento
antiviral antes y después del trasplante. Calidad de la evi-
dencia: Alta. Grado de la recomendacion: Fuerte.

4. En caso de tener hepatopatia crénica avanzada, se des-
aconseja el TR aislado y se evaluard para trasplante hepa-
torrenal (THR) combinado, aunque la experiencia es muy
limitada y su indicacion deberd individualizarse segun se
indica en el siguiente apartado. Calidad de la evidencia:
Moderada. Grado de la recomendacion: Débil.

12. CRITERIOS PARA INCLUSION EN LISTA DE
ESPERA Y EXPERIENCIA DE DOBLE TRASPLANTE
HEPATORRENAL EN PACIENTES CON INFECCION POR
EL VIH Y ENFERMEDAD HEPATICA TERMINAL

Los criterios que indican un doble trasplante hepatorrenal (THR)
estdn en discusion en los pacientes sin infeccion por el VIH. La
hepatopatia avanzada es una contraindicacién para el TR aislado
y la insuficiencia renal crénica es una contraindicacion para
el trasplante hepdtico (TH) aislado. El doble THR mejora la
supervivencia del paciente con indicacion de TH cuando este
se encuentra en didlisis o con insuficiencia renal avanzada. Sin
embargo, no estd demostrado que aporte beneficios en la su-
pervivencia del paciente respecto al TH aislado en pacientes
con insuficiencia renal ligera-moderada. El grado de fibrosis
intersticial y de glomeruloesclerosis en la biopsia renal es muy
util para establecer la irreversibilidad de la insuficiencia renal
y poder indicar el doble THR o el TH aislado.

En el momento actual, las recomendaciones para indicar el
doble THR en pacientes con enfermedad hepdtica terminal
e insuficiencia renal se basan en la poblacion sin infeccion
por el VIH. La experiencia del THR en pacientes infecta-
dos por el VIH es muy limitada. Actualmente se establecen
las siguientes indicaciones de THR: 1) enfermedad hepatica
terminal y ERC en didlisis; 2) enfermedad hepdtica terminal e
insuficiencia renal aguda (IRA) en didlisis durante un minimo
de 8 semanas; 3) enfermedad hepdtica terminal y ERC con
FG < 30 ml/min/1,73 m? 4) enfermedad hepdtica terminal e
IRA de causa no aclarada con FG < 30 ml/min/1,73 m? y con
fibrosis y/o glomeruloesclerosis > 30 % en la biopsia.

B Recomendaciones

1. Se deben valorar para THR combinado los pacientes con
infeccion por el VIH con ERC y hepatopatia crénica que
cumplan los criterios generales de TR, los especificos de
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la infeccidn por el VIH y los de THR. Calidad de la evi-
dencia: Baja. Recomendacién basada en el consenso.

2. La experiencia del THR combinado en pacientes con in-
feccién por el VIH es muy limitada, por lo que su indica-
cién debe individualizarse. Calidad de la evidencia: Baja.
Recomendacién basada en el consenso.

13. CRITERIOS PARA INCLUSION EN LISTA DE ESPERA
Y EXPERIENCIA DE DOBLE TRASPLANTE DE RINON
Y PANCREAS EN PACIENTES CON INFECCION POR EL
VIH Y DIABETES MELLITUS

El trasplante de rifién y pancreas (TRP) estd indicado en pa-
cientes con diabetes mellitus tipo 1 con ERC en didlisis o
predidlisis, menores de 50 afios y en ausencia de enfermedad
vascular severa. El trasplante de pancreas puede realizarse
de forma simultdnea o posterior al TR. Los resultados del
TRP han ido mejorando, siendo las tasas de supervivencia
del injerto renal comparables a las del TR en pacientes sin
diabetes mellitus. La supervivencia del pancreas es mejor en
el trasplante simultdneo y se han conseguido también cifras
muy significativas. El principal riesgo del TRP son las com-
plicaciones quirtrgicas (trombosis, fistula, pancreatitis), las
infecciones y el mayor riesgo de rechazo pancredtico y renal.
La experiencia de TRP en pacientes con infeccion por el VIH
es muy limitada.

B Recomendaciones

1. Se deben valorar para doble TRP todos los pacientes con
infeccion por el VIH con diabetes mellitus tipo 1 y ERC
avanzada que cumplan: criterios generales de TR, crite-
rios especificos de la infeccion por el VIH y los criterios
de TRP. Calidad de la evidencia: Baja. Recomendacién
basada en el consenso.

2. La experiencia en doble TRP en pacientes con infeccion
por el VIH es muy limitada, existe un mayor riesgo de
complicaciones infecciosas o quirtirgicas y su indicacién
debe individualizarse. Calidad de la evidencia: Baja. Re-
comendacidén basada en el consenso.

14. MANEJO DEL PACIENTE CON INFECCION POR EL
VIH EN EL RECEPTOR DE UN TRASPLANTE RENAL

Hasta hace unos afios, la infeccion por el VIH era una contra-
indicacion absoluta para cualquier tipo de trasplante. El temor
a acelerar la progresion a sida y el desarrollo de infecciones
oportunistas, unido ademads al mal prondstico de la infeccion
por VIH, hacfa desestimar esta medida. En los ultimos diez
afios se ha incrementado de forma notable la experiencia en
TR en pacientes con infeccién por el VIH, siendo la supervi-
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vencia a medio plazo (de paciente e injerto) similar a la de los
pacientes sin infeccion por el VIH. En el perfodo postrasplan-
te los pacientes pueden mantener un buen control virolégico
e inmunoldgico y no se ha demostrado que el tratamiento in-
munosupresor condicione una mayor progresion a sida ni un
mayor nimero de infecciones oportunistas o tumores relacio-
nados con el sida. La complejidad del tratamiento del pacien-
te con VIH que se somete a un TR requiere la colaboracion
multidisciplinar de distintos especialistas y presenta una serie
de peculiaridades, tanto en el periodo pretrasplante como en
el postrasplante, que es imprescindible comprender y evaluar
para poder obtener los mejores resultados.

B Recomendaciones generales

1. Debe considerarse el TR como un tratamiento vdlido en
pacientes con infeccion por el VIH adecuadamente selec-
cionados, ya que la supervivencia del paciente y del injer-
to renal es similar a la de los pacientes sin infeccién por
VIH y no existe evidencia de evolucion desfavorable de la
infeccion por el VIH en el periodo postrasplante. Calidad
de la evidencia: Alta. Grado de la recomendacidn: Fuerte.

2. Es recomendable la creacion de equipos multidisciplina-
res en TR y enfermedades infecciosas-VIH para el segui-
miento clinico de estos pacientes. Estos equipos analizardn
conjuntamente las posibles interacciones farmacoldgicas
de los cambios de dosis de farmacos antirretrovirales o
inmunosupresores, o cualquier introduccién o suspension
de algunos de estos farmacos. Recomendacién basada en
el consenso.

14.A. Tipo de donante en el trasplante renal en
pacientes con infeccién por el VIH

Los pacientes con infeccion por el VIH que se encuentran
en lista de espera de trasplante pueden recibir un injerto re-
nal procedente de un donante caddver o un donante vivo
seronegativo para VIH. En estudios previos, la pérdida del
injerto fue significativamente menos frecuente cuando el 6r-
gano procedia de donante vivo. No se dispone de informa-
cion suficiente de seguridad y eficacia a largo plazo para el
empleo de drganos procedentes de donantes con infeccidon
por el VIH, por lo que esta prictica estd contraindicada en
nuestro medio.

B Recomendaciones

1. Los criterios de eleccién del donante de rifién para im-
plante en personas con infeccién por el VIH son similares
a los de la poblacién general (donante caddver o donante
vivo). Calidad de la evidencia: Moderada. Grado de la
recomendacion: Fuerte.
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2. La utilizacién de injertos renales procedentes de donantes
con infeccion por el VIH estd contraindicada. Calidad de
la evidencia: Baja. Grado de la recomendacion: Basada en
el consenso.

6. Esrecomendable realizar controles mds frecuentes de car-
ga viral en el perfodo postrasplante inicial (3-6 meses).
Calidad de la evidencia: Baja. Grado de la recomenda-
cién: Basada en el consenso.

14.B. Pautas de tratamiento antirretroviral de
eleccién en el receptor de trasplante renal

No se ha establecido cudl debe ser la pauta ideal de TARV en
receptores de TR, pero el régimen de tratamiento recomenda-
do habria de tener las siguientes caracteristicas: potencia para
mantener una carga viral del VIH suprimida a largo plazo y
un adecuado recuento de linfocitos CD4+, escasas interaccio-
nes farmacoldgicas con los inmunosupresores que son meta-
bolizados por enzimas del citocromo p450, escasa toxicidad
renal y un adecuado perfil de seguridad cardiovascular con
baja probabilidad de desarrollar dislipemia o resistencia a la
insulina. Las recomendaciones generales de tratamiento de
la infeccién por el VIH en receptores de TR deben ser las
mismas que las de la poblacién general con infeccion por el
VIH, pero con algunas consideraciones.

B Recomendaciones

1. Debe realizarse la tipificacién del HLA B57-01 en el do-
nante y en el receptor de trasplante. En caso de resultar
positivo, se evitard el tratamiento con ABC en el pacien-
te receptor del érgano, por riesgo de hipersensibilidad al
farmaco. Calidad de la evidencia: Baja. Grado de la reco-
mendacién: Fuerte.

2. Se recomienda iniciar el TARV lo antes posible tras la
realizacion del trasplante. Calidad de la evidencia: Baja.
Grado de la recomendacion: Basada en el consenso.

3. Si no existe contraindicacion o riesgo de fracaso virold-
gico, la pauta de eleccién de TARV en los receptores de
TR incluiria la combinacién de ABC (o TDF como alter-
nativa ajustado al FG) mds 3TC (o FTC ajustados al FG)
mas RAL/DTG (o EFV como alternativa). Calidad de la
evidencia: Moderada. Grado de la recomendacion: Fuerte.

4. Si se tienen que utilizar ITINAN, debido a que son induc-
tores del citocromo CYP450, serd necesario aumentar la
dosis de los inmunosupresores: ciclosporina, tacrolimus,
sirolimus y everolimus. Calidad de la evidencia: Alta.
Grado de la recomendacion: Fuerte.

5. Si se deben utilizar inhibidores de la proteasa potencia
dos con RTV, al ser potentes inhibidores del citocromo
P450 3A4, serd obligada la reduccién de la dosis de los
inmunosupresores: ciclosporina, tacrolimus, sirolimus y
everolimus. Calidad de la evidencia: Alta. Grado de la re-
comendacidn: Fuerte.
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14.C. Vacunas pretrasplante

Debido al mayor riesgo de infecciones postrasplante, es muy
importante prevenirlas, por lo que se recomienda un progra-
ma complementario de inmunizaciones (ademds de las vacu-
naciones habituales del calendario).

B Recomendaciones

1. Los pacientes con ERC e infeccion por el VIH candidatos
arecibir un TR deberdn ser vacunados frente Haemophilus
influenzae b, VHB (en todos los pacientes sin inmunidad),
Streptococcus pneumoniae (en no vacunados o vacunados
hace mads de tres afios), gripe (anual, a principios de oto-
o), varicela en pacientes seronegativos (demorando un
mes el trasplante) y hepatitis A. Recomendacion basada
en el consenso.

14.D. Pautas de inmunosupresores de eleccion en el
receptor de trasplante renal

No existen regimenes de tratamiento inmunosupresor especi-
ficos para los pacientes con infeccion por el VIH y las pautas
de tratamiento inmunosupresor utilizadas en receptores de
TR en la era del TARV no son muy diferentes a las utilizadas
en los pacientes sin infeccién por el VIH. La complejidad de
las posibles interacciones entre los farmacos antirretrovirales
e inmunosupresores aconseja crear equipos de especialistas
que evalden conjuntamente las posibles repercusiones far-
macocinéticas y clinicas de cualquier modificacion del trata-
miento, tanto en el campo de la eficacia antiviral como en el
de la inmunosupresion.

B Recomendaciones

1. El tratamiento inmunosupresor en pacientes con infeccion
por el VIH se basa en el uso de anticuerpos antilinfocita-
rios monoclonales (basiliximab) como tratamiento de in-
duccién y la combinacion de tacrolimus con micofenolato
mofetil (o dcido micofendlico) y corticoides como trata-
miento de mantenimiento. Calidad de la evidencia: Alta.
Grado de la recomendacion: Fuerte.

2. Los anticuerpos antilinfocitarios policlonales deben utili-
zarse con precaucion en dosis bajas y ajustadas por las ci-
fras de CD3 por el mayor riesgo de desarrollar linfopenia
prolongada e infecciones. Asimismo, han de valorarse de
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forma individualizada en el TR de alto riesgo inmunoldgi-
co o en el tratamiento del rechazo agudo severo o cortico-
resistente. Calidad de la evidencia: Baja. Recomendacién
basada en el consenso.

14.E. Interacciones farmacolégicas entre los
antirretrovirales y los farmacos inmunosupresores

Algunos antirretrovirales pueden inhibir o inducir el meta-
bolismo de algunos inmunosupresores por interferencia del
sistema enzimdtico P450 isoenzima CYP3A4 (empleado en
el metabolismo de ciclosporina, tacrolimus, sirolimus o eve-
rolimus), por lo que es primordial la monitorizacion estrecha
de los niveles plasmdticos de los formacos inmunosupresores
en pacientes trasplantados renales en TARV.

B Recomendaciones

1. Los inhibidores de la proteasa potenciados con RTV son in-
hibidores enzimdticos muy potentes del metabolismo de ci-
closporina, tacrolimus, sirolimus y everolimus, aumentando
de forma significativa sus concentraciones plasmadticas, con
lo que existe un mayor riesgo de toxicidad. Se requiere una
reduccion de la dosis de estos inmunosupresores. Calidad de
la evidencia: Alta. Grado de la recomendacion: Fuerte.

2. Los ITINAN son inductores enzimdticos moderados del
metabolismo de ciclosporina, tacrolimus, sirolimus y eve-
rolimus, reduciendo de forma significativa sus concentra-
ciones plasmadticas, con lo que existe un mayor riesgo de
rechazo agudo. Se requiere un aumento de dosis de estos
inmunosupresores. Calidad de la evidencia: Alta. Grado
de la recomendacion: Fuerte.

3. En caso de utilizar ITINAN o inhibidores de la proteasa
potenciados con RTV, deben monitorizarse los niveles
plasmadticos de dichos inmunosupresores durante el tra-
tamiento o ante cualquier cambio de dosis o suspensién
de tratamiento. Calidad de la evidencia: Moderada. Gra-
do de la recomendacidn: Fuerte.

4. Han de consultarse en las paginas electrénicas disponibles
y actualizadas las posibles interacciones farmacocinéticas
existentes entre el tratamiento inmunosupresor, antirre-
troviral u otros fairmacos que se prescriban al paciente
trasplantado. Calidad de la evidencia: Baja. Grado de la
recomendacion: Débil.

14.F. Rechazo agudo en trasplante renal en pacientes
con infeccion por el VIH

Se ha descrito una frecuencia mds elevada de rechazo
agudo en el TR con infeccién por el VIH (30-40 %) en
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comparacién con los pacientes sin infeccion por el VIH
(15-20 %). El mecanismo exacto no se conoce, aunque se
han sugerido diferentes causas (disfuncion del sistema in-
mune asociada al VIH, inmunosupresién inadecuada por
la interaccion farmacoldgica con los antirretrovirales, fac-
tores raciales, uso de ciclosporina e injerto procedente de
donante caddver).

B Recomendaciones

1. EI TR en pacientes con infeccién por el VIH tiene un
mayor riesgo de presentar rechazo agudo. Calidad de la
evidencia: Moderada. Grado de la recomendacién: Débil.
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