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PRIMER ANO POST TRASPLANTE EN PACIENTES METABOLIZADORES RAPIDOS DE
TACROLIMUS
N. TOAPANTA GAIBOR!, . TORRES RODRIGUEZ', B. CHAMOUN HUACON', M. GABALDON DOMIN-
GUEZ2, M. PERELLO CARRASCOSA, J. SELLARES ROIG', D. SERON MICAS', F. MORESO MATEOS'
'NEFROLOGIA. HOSPITAL UNIVERSITARIO VALL DE HEBRON (BARCELONA/ESPANA),2ANATOMIA PATO-
LOGICA. HOSPITAL UNIVERSITARIO VALL DE HEBRON (BARCELONA/ESPANA)
Introduccién: Se ha demostrado que la tasa de metabolismo del tacrolimus expresada como
la concentracién en sangre normalizada por la dosis (C/D ratio; ng/mL*mg) esta asociada con
el resultado del injerto.
Los metabolizadores rapidos (menor relacién C/D) mostraron una tasa de filtracion glomerular
(eGFR) mas baja estimada a los dos anos y mas indicaciones de biopsias renales que revelan una
mayor incidencia de nefrotoxicidad por CNI'y nefropatia por BK.
El objetivo fue caracterizar el impacto de la relacion C/D en la progresion de la fibrosis inters-
ticial/atrofia tubular (IF/TA) en una cohorte de pacientes tratados con tacrolimus de liberacién
prolongada, MMF y esteroides con biopsias de protocolo pareadas de 3y 18 meses.
Pacientes y métodos: Se evaluaron 78 pacientes con riesgo inmunoloégico bajo, tratados con
tacrolimus de liberacion prolongada, MMF y esteroides, en los que se encontraron biopsias de
protocolo pareadas de 3y 18 meses con muestras adecuadas. La relacion C/D se calculé como
la media de las relaciones C/D de 1, 3 y 6 meses. Las biopsias se evaluaron de acuerdo con la
ultima actualizacién del esquema de Banff. La progresién de IF/TA se definié como la diferencia
de 18 y 3 meses IF/TA> 0.
Resultados: La progresion de IF/TA se observo en 34 casos (43%) y en el andlisis univariado se
asocié con una inflamacién total a los 18 meses (1,0 + 0,9 para los progresores progresadores
frente a 0,5 + 0,7 para los no progresores, valor de p = 0,036), IF/TA a los 3 meses (1,0 + 0,9
frente a 1,8 + 1,2; valor de p = 0,002) y relacion C/D de tacrolimus (1,49 + 0,84 frente a 1,96 +
1,10; valor de p = 0,044). El andlisis de regresién logistica multivariable mostré que la relacién
C/D de tacrolimus se asocié de forma independiente con la progresién de IF/TA (riesgo relativo
0,38; intervalo de confianza del 95%: 0,16 a 090; valor de p = 0,029).
Conclusiones: Los metabolizadores rapidos de tacrolimus (menor relacion C/D) mostraron una
mayor progresion de IF/TA en las biopsias de seguimiento pareada en pacientes de bajo riesgo
inmunoldgico.
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YOURMED® AN INNOVATIVE QR CODE-SCANNER APP IN RENAL TRANSPLANTA-

TION: PRELIMINARY RESULTS FROM I-COM TRIAL

E. MELILLI", M. MENEGHINI', N. MONTERO', A. MANONELLES', ME. LLADO?, . REVUELTA?, JM.

GRINYO!, O. BESTARD'
'UNIDAD DE TRASPLANTE RENAL. HOSPITAL DE BELLVITGE (L'HOSPITALET DE LLOBREGAT),2UNIDAD DE
TRASPLANTE HEPATICO. HOSPITAL DE BELLVITGE (L'HOSPITALET DE LLOBREGAT),*UNIDAD DE TRAS-
PLANTE RENAL. HOSPITAL CLINIC (BARCELONA)
Low adherence to immunosuppressive drugs is still a big issue among renal transplant reci-
pients, being related to a higher risk of developing de novo DSA and humoral chronic rejection,
ultimately leading to a reduction of graft survival. Trackyourmed® is a new app with a QR
code scan system integrated. We create the app with the scope to promote awareness related
to adherence among patients and doctors. Here we present preliminary data from a clinical
pilot study
Method: Figure 1 shows how Trackyourmed® works. Statistics on adherence are visualized
both in the app and in the web-platform.
I-Com Study is an on-going multicentre clinical trial including kidney transplant recipients. The
primary objective of the study is to describe the rate of acceptance of trackyourmed® by pa-
tients. A secondary objective is to assess adherence. Data on Adherence/no adherence are
presented as mean of % of all patients.
Results: This is an interim analysis of the first 50 patients included in the study, of them, 80
% are currently using the app, while 20 % abandoning its use after a few days. Results for
adherence monitoring according to CNI or MMF/iMtor Use or prednisone in the subgroup of
patients with at least 30 days of follow up were analized. Correct intake accounts for just 8
% of total intake, indicating a -
low adherence to immunosu-
ppressive drugs. Correct intake
was slightly higher for CNI and
prednisone (most of the pa-
tients were on extended tacro-
limus formulation) compared
with MMF (85 and 88 % vs 82
% respectively)
Conclusion:  Trackyourmed®
was well accepted by most of
the patients included in the
study. Tacrolimus extended-re-
lease and prednisone seems to
be related with a better adhe-
rence profile compared with
MMF.
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BIODISPONIBILIDAD DE LAS DIFERENTES FORMULACIONES DE TACROLIMUS UTI-

LIZADAS EN PRACTICA CLiNICA HABITUAL EN EL MANEJO DEL PACIENTE CON

TRASPLANTE RENAL DE NOVO: ESTUDIO BETTER

C. FERNANDEZ RIVERA', G. GOMEZ? J. PAUL?, R. LAUZURICA?, F. MORESO®, A. ANDRES®, A. FER-

NANDEZ’, A. MENDILUCE?, A. SANCHEZ FRUCTUOSO?, J. PASCUAL™®
'NEFROLOGIA. HOSPITAL UNIVERSITARIO A CORUNA (A CORUNA /ESPANA), 2NEFROLOGIA. HOSPITAL
SON ESPASES (PALMA DE MALLORCA/ESPANA), *NEFROLOGIA. HOSPITAL MIGUEL SERVET (ZARAGOZA/
ESPANA), *NEFROLOGIA. HOSPITAL GERMANS TRIES | PUJOL (BADALONA/ESPANA),*NEFROLOGIA. HOS-
PITAL VALL HEBRON (BARCELONA/ESPANA)SNEFROLOGIA. HOSPITAL '2 OCUBRE (MADRID/ESPANA),
’NEFROLOGIA. HOSPITAL RAMON Y CAJAL (MADRID/ESPANA), SNEFROLOGIA. HOSPITAL CLINICO VA-
LLADOLID (VALLADOLID/ESPANA), °NEFROLOGIA. HOSPITAL CLINICO SAN CARLOS (MADRID/ESPANA),
NEFROLOGIA. HOSPITAL DEL MAR (BARCELONA/ESPANA)
El trabajo corresponde a un grupo de trabajo o un estudio multicentrico: Estudio BETTER.
Antecedentes: Mantener niveles adecuados de tacrolimus (Tac) en la sangre es esencial para
prevenir el rechazo de dérganos y la toxicidad después del trasplante renal (TxR). Este estudio
observacional, prospectivo y multicéntrico, compard la biodisponibilidad de las 3 formulaciones
de Tac utilizadas para tratar a los receptores de TxR de novo.
Pacientes y método: Receptores de TxR adultos que recibieron tratamiento con Tac, MMF y cor-
ticosteroides se incluyeron <14 dias después del trasplante. La dosis diaria de Tac (TDD), los niveles
valle (Cmin), la biodisponibilidad (Cmin / TDD), el fracaso del tratamiento, las infecciones virales,
la funcién renal y los eventos adversos (EA) se evaluaron durante el seguimiento de 6 meses.
Resultados: Entre octubre 2016 y agosto 2017, se reclutaron 251 receptores de TxR en los 15
centros participantes. De los 228 pacientes evaluables: 129 recibieron Tac de liberacién pro-
longada MeltDose® (LCP-Tac), 89 Tac de liberacion prolongada (PR-Tac) y 10 Tac de liberacion
inmediata (IR-Tac). LCP-Tac mostré la mayor biodisponibilidad, con un aumento del 55% y 60%
frente a IR-Tac y PR-Tac, respectivamente (p<0,0001). No encontramos diferencias significativas
entre los grupos en Cmin (p = 0.5) y una reduccién del 30% en TDD en LCP-Tac frente a PR-
Tac (p <0.0001). Presentaron Funcion Retardada del Injerto 20 (15.5%) y 16 (18%) pacientes
tratados con LCP-Tac y PR-Tac respectivamente. Desarrollaron Diabetes post-TxR el 8,5% (LCP-
Tac)y 13,5% (PR-Tac) de pacientes. Las infecciones virales (CMV / BK) se presentaron en 23,2%
(LCP-Tac) y en 21,3% (PR-Tac). Se observé una incidencia mayor pero no significativa de fracaso
del tratamiento (7,9% frente a 3,9%) y abandono prematuro (5,6% frente a 2,3%) en el grupo
PR-Tac en comparacion con el grupo LCP-Tac. El Filtrado Glomerular estimado y los niveles de
creatinina fueron similares independientemente de la formulacion de Tac. Los EA se registraron
en 82 (61,7%) pacientes tratados con LCP-Tac y 55 pacientes (57,3%) tratados con PR-Tac. No
hubo diferencias en la incidencia de rechazo agudo (2/169 LCP-Tacy 1/89 PR - Tac). La media de
mg consumidos fue de 1008,5 (LCP-Tac) y 1411,3 (PR-Tac), 40% mayor para PR-Tac.
Conclusiones: LCP-Tac mostré una mayor biodisponibilidad con una funcién renal y un perfil
de seguridad similares, y una tendencia a disminuir el fracaso del tratamiento y la diabetes post-
TxR en comparacion con otras formulaciones de Tac disponibles. El consumo en mg fue un 40%
menor en los pacientes tratados con LCP-Tac.

591 SENSIBILIZACION HLA DONANTE ESPECIFICA EN PACIENTES EN LISTA DE ESPERA

CON UN TRASPLANTE RENAL PREVIO FALLIDO
I. YANEZ MENDIA', J. FANINI GOMEZ', N.. OLIVARES BEOBIDE?, P.. JIMENEZ ANTUNANO!, N. MA-
RURI KAREAGA!, A. VERGARA ARANA?, J.. QUINTANAR LARTUNDO', L.. BUENO LOPEZ', J. AMENA-
BAR IRIBAR', E. ALVAREZ QUINTANA!
NEFROLOGIA. HOSPITAL UNIVERSITARIO DE CRUCES (BARAKALDO),2INMUNOLOGIA. HOSPITAL UNI-
VERSITARIO DE CRUCES (BARAKALDO),*NEFROLOGIA. HOSPITAL UNIVERITARIO VALL D’HEBRON (BAR-
CELONA)
El desarrollo de Ac HLA donante especifica (DE) es un fenomeno frecuente en el trasplante
renal que condiciona un mal prondstico funcional del injerto y dificulta el acceso a un futuro
retrasplante.
Se ha analizado la lista de espera de trasplante renal de nuestro hospital en Enero del 2019. El
listado incluia 175 pacientes, 37 ( 21%) habian sido trasplantados previamente en una Unica
ocasion. En este grupo, en su Ultima determinacion rutinaria de Ac HLA en lista de espera,
técnica luminex, 23 (62 %) presentaban Ac HLA DE frente antigenos de su trasplante previo.
En 3 casos (13%) eran Ac frente a Ag HLA clase 1, en 4 casos (17%) frente a clase 2 y en 16
casos (70%) para ambos. En 7 pacientes (30%) se constato la realizacién de Ac HLA DE en
algun momento de la evolucién de su trasplante funcionante, con resultados negativos. Todos
retiraron de forma progresiva su inmunosupresion cuando iniciaron dialisis.
En la tabla que se adjunta comparamos las caracteristicas de los que se sensibilizaron y los que
no lo hicieron. Resulta estadisticamente significativo que los pacientes que desarrollan Ac HLA
DE tienen un tiempo postrasplante en didlisis mayor, entendiendo por tanto que un mayor
tiempo sin inmunosupresion.
Conclusiones: En nuestra serie de pacientes en lista de espera con un trasplante renal previo
fallido, el 62% manifiestan Ac frente al donante de su injerto previo. Nuestros datos sugieren
que la retirada del tratamiento inmunosupresor tras la pérdida del injerto favorece dicha sensi-
bilizacion. Estos datos podrian justificar el uso de tratamiento inmunosupresor a dosis bajas tras
la pérdida del injerto renal, algo que necesita estudios més completos.
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LA INTRODUCCION RETRASADA DE TACROLIMUS NO PARECE NECESARIA EN LOS

TRASPLANTES RENALES PROCEDENTES DE DONANTES EN ASISTOLIA TIPO IlI: AC-

TUALIZACION

M. DE COS GOMEZ', L. RUIZ MARTINEZ', JL. PEREZ CANGA', C. LOPEZ DEL MORAL CUESTA!, J.

MAZON RUIZ', L. BELMAR VEGA!, R. PALOMAR FONTANET', R. VALERO SAN CECILIO', E. RODRIGO

CALABIA', JC. RUIZ SAN MILLAN'
'NEFROLOGIA. HOSPITAL UNIVERSITARIO MARQUES DE VALDECILLA (SANTANDER)
Introduccién: En los Ultimos afos se han incrementado los trasplantes procedentes de DA-III.
La experiencia previa con donantes asistolia tipo Il recomendaba emplear una pauta inmunosu-
presora con introduccion retrasada de tacrolimus para minimizar el riesgo de necrosis tubular
aguda y funcion retrasada del injerto (FRI). Sin embargo, los donantes en asistolia controlada
presentan una mejor preservacion renal y la induccién retrasada de tacrolimus no parece tan
necesaria. A continuacion presentamos la actualizacién de resultados en nuestra cohorte de
trasplantes con DA-IIl con intencion de clarificar esta hipotesis.
Material y método: Analizamos 55 trasplantes renales procedentes de DA-IIl realizados en
nuestro hospital durante 2014-2018. En una primera etapa la pauta de induccion fue timoglo-
bulina con tacrolimus retrasado al 3°-4° dia (grupo 1). La segunda etapa la induccién se realizod
con basiliximab y tacrolimus iniciado el dia 0 (grupo 2). Se comparé la tasa de FRI, evolucién
de la funcion renal, proteinuria, supervivencia del injerto renal y supervivencia del paciente al
ano del trasplante.
Resultados: 31 pacientes recibieron timoglobulina con inicio retrasado de tacrolimus (3,54+18
dias) y 23 recibieron basiliximab y tacrolimus desde el inicio. La dosis de tacrolimus utilizada
fue de 0,05mg/kg/12h. Ambos grupos fueron comparables en cuanto a edad, sexo, FRCV de
donante y receptor, asi como tiempo de isquemia fria e incompatibilidad HLA. La mediana de
seguimiento del grupo 1 fue de 3,58 (0,9-4,57) aios y la del grupo 2 fue de 2,03 (0,43-2,76)
anos (p<0,001). La FRI fue similar en ambos grupos (27% versus 26%, p=0,5). No se objetiva-
ron diferencias en la creatinina sérica al dia 3, 7, 14, 30, 180y 365 (4,79+2,4 mg/dl, 3,39+2,28
ma/dl, 2,44+1,55 mg/dl, 1,7+0,96 mg/dl, 1,52+0,57 mg/dl y 1,54+0,62 mg/dl para el grupo
1vs. 4,08+2,47 ma/dl, 3,19+2,22 mg/dl, 2,18+1,38 mg/dl, 1,73+0,96 mg/dl, 1,55+0,62 mg/
dl'y 1,47+0,63 mg/dl en el grupo 2, p= NS). Respecto a los niveles de proteinuria, no existie-
ron diferencias a los 30 ni 180 dias; Unicamente se encontraron diferencias estadisticamente
significativas entre ambos grupos en los niveles de proteinuria al ano; 383 (104-2795) mg/24h
versus 192 (69-460) mg/24h, p=0,02. El anélisis de supervivencia mediante el test Log-Rank no
mostro diferencias en cuanto a la supervivencia del injerto ni del paciente durante el periodo
de seguimiento (p=NS).
Conclusiones: La introduccion retrasada de anticalcineurinicos no parece suponer un beneficio
en la funcion y supervivencia de los injertos procedentes de donantes en asistolia tipo Ill. Dados
los resultados obtenidos en nuestra serie y la mayor tasa de complicaciones tras el uso de timog-
lobulina descrita en la literatura, no creemos justificado el uso de este farmaco en pacientes de
riesgo inmunolégico normal con el objetivo de retrasar la introduccién de tacrolimus.

59

PR-TAC VERSUS LCPT EN EL TRATAMIENTO DE INICIO EN TRASPLANTE RENAL DE
NOVO

FH. POMA SAAVEDRA!, M. PERIS FERNANDEZ', R. BOTEANU', JV. OSMA CAPERA, I. BENEYTO CAS-
TELLO!, J. ESPI REIG', A. VENTURA GALIANO', D. RAMOS ESCORIHUELA', S. TORRES CAMPOS?, J.
HERNANDEZ JARAS'

'NEFROLOGIA. HOSPITAL UNIVERSITARI | POLITECNIC LA FE (ESPANA)

Introduccion: Existen dos tacrolimus de liberacion prolongada, el PR-TAC (Advagraf) y la mas
reciente LCPT (Envarsus). Ambos farmacos no son bioequivalentes. Analizamos nuestra expe-
riencia de ambas formulaciones de liberacion prolongada en uso de novo (Biodisponibilidad,
variabilidad intraindividual y compliaciones), ya que la mayoria de estudios se basan en la con-
version.

Material y metodo: Se incluyen venticuatro pacientes trasplantados renales en el Hospital Uni-
versitari i Politecnic La Fe, de bajo riesgo inmunologico, en los afios 2016-2017. Todos recibie-
ron la misma induccion. Doce pacientes reciben de novo PR-TAC y los otros doce reciben LCPT,
ademas de tratamiento estandar mantenimiento. Se recogen los datos los meses 1,3,6 y 12.
Resultados: Las dosis medias de PR-TAC y LCPT el primer mes fue de 7.33+/-2.72 mg/dia y
5.46+/-2.93 mg/dia, la media de niveles farmacologicos fue 10.22+/-3.37 ng/ml y 9.22+/-2.61
ng/ml respectivamente. En todos los meses de seguimiento se necesito menos dosis de LCPT
para los objetivos terapeuticos siendo el duodecimo mes las dosis de LCPT el 50% menos que
PR-TAC. En el duodecimo mes la dosis medias fueron 4.04+/-2.25 mg/dia y 2.01+/-1.32 mg/dia,
la media de niveles farmacologicos fue 7.72+/- 1.45 ng/mly 6.36+/1.28 ng/ml respectivamente.
La variabilidad intraindividual fue mayor en los pacientes en tratamiento con LCPT en todos los
periodos analizados. No hubo diferencias en las complicaciones en ambos grupos.
Conclusiones: La biodisponibiliad de LCPT ha sido mayor que PR-TAC en todos los meses de
seguimiento y se objetiva una mayor reduccion de la dosis de LCPT. De acuerdo con la especula-
cion de otros autores, la menor suceptibilidad de la LCPT al genotipo CYP3A5 puede deberse a
que la LCPT se absorbe en el tracto gastrointestinal mas distal donde la actividad de la CYP3AS5
disminuye. LCPT presenta mayor variabilidad intraindividual ajustado a dosis, a diferencia de
otros estudios donde es menor que PR-TAC. Nuestro estudio no es de conversion sino de novo,
tampoco es a dosis estandar y el punto mas
importante es la no fraccionalidad de LCPT en
relacion a su biodisponibilidad, lo que puede
alterar la variabilidad. No hemos encontrado
diferencias significativas en las compliacio-
nes (Infecciones bacterianas, infeccion CMV,
colecciones, NTA, rechazo y supervivencia),
aunque no hemos analizado NODAT, una
compliacion importante de analizar debido
a la diferencia de biodiponibilidad y posibles
efectos en las celulas pancreticas. 1

3

M Figura 1.

Variabilidad intraindividual
Advagraf vs Envarsus

GENHYES

VAPRALBL A IMTRANDAAESIAL

59

RESULTADOS EN TRASPLANTE RENAL COMPARANDO DOS FORMULACIONES DE

TACROLIMUS DE ACCION PROLONGADA: ESTUDIO PAREADO DE DONANTES RE-

NALES

V. LOPEZ JIMENEZ', J. ALONSO TITOS', J. GAMEZ ESPANA', M. CABELLO DIAZ', C. GUTIERREZ DE LA

FUENTE', P. PILAR HIDALGO GOMEZ', MD. MARTINEZ ESTEBAN?, E. SOLA MOYANO', R. TOLEDO

ROJAS', D. HERNANDEZ MARRERO'
'NEFROLOGIA. HRU MALAGA. UNIVERSIDAD DE MALAGA , IBIMA, REDINREN (RD16/0009/0006) (MA-
LAGA)
Introduccion: Las formulaciones de Tacrolimus de accion prolongada (Advagraf® y Envarsus®)
son eficaces tras el trasplante renal en términos de eficacia y seguridad,pero un analisis pareado
con el mismo donante no se ha realizado entre ambas formulaciones.
Objetivo: Analizar los resultados en trasplante renal de donante cadaver comparando dos
formulaciones de Tacrolimus de accién prolongada (Advagraf® vs Envarsus®)
Material y métodos: Estudio prospectivo,con analisis pareado de donantes renales, utilizando
Advagraf® para el primer trasplante realizado del mismo donante si el dia era par y Envarsus®
si el dia era impar.
Se analizé ano postrasplante:supervivencia de injertos y pacientes,funcion renal,niveles y dosis
de tacrolimus y coeficiente de variabilidad,rechazo agudo,infecciones y diabetes postrasplante.
Resultados: Se incluyeron 86 trasplantes renales. 43 pacientes recibieron tratamiento con Ad-
vagraf® y 43 con Envarsus®.EL 69% de los donantes eran varones,con una edad media de
57+12 anos.El 35% hipertensos y el 7% diabéticos.La edad media de los receptores fue mayor
en el grupo Envarsus® (60+11 vs 55+13;p=0.004).El 14% eran retrasplantes en los dos grupos.
En el 9,3% en ambos grupos fue necesario cambiar a la formulacién Prograf®.No encontramos
diferencias entre el grupo Advagraf® vs Envarsus® en ninguno de los resultados,salvo en los
niveles de Tacrolimus en la primera semana y la dosis necesaria durante el seguimiento (Tabla).
Asimismo se observo una tendencia a un
mayor nimero de rechazos en los pa-
cientes que recibieron Advagraf® (23%
vs 7%, P=0.06). Al afo,la supervivencia
censurada del injerto fue del 100% para
el Envarsus® vs Advagraf® 84% (p=0.03)
y la del paciente 100% vs 97% (p=0.3).
Conclusiones: Envarsus® permite alcanzar
unos mayores niveles de Tacrolimus en la
primera semana postrasplante a pesar de
recibir dosis mas bajas.Esto pudiera justifi-
car una tendencia a una mayor disfuncién
inmunoldgica en el grupo de Advagraf® y
una mejor supervivencia del injerto.Otros
parametros de seguridad y eficacia fueron
similares entre ambas formulaciones.
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EDEMAS ASOCIADOS A EVEROLIMUS “DE NOVO”

C. FERNANDEZ RIVERA!, L. GARCIA GAGO', M. CALVO RODRIGUEZ', T. FERREIRO HERMIDA!, A.

LOPEZ MUNIZ', A. ALONSO HERNANDEZ'

'NEFROLOGIA. HOSPITAL UNIVERSITARIO A CORUNA (A CORUNA /ESPANA)
Introduccion: La asociacion de tacrolimus a dosis bajas, everolimus de novo y esteroides ha
demostrado buenos resultados en comparacion con tacrolimus, derivados del acido micofeno-
lico y esteroides. La aparicién de edemas suele limitar la utilizacién de esta pauta de inmuno-
supresion.
Objetivo: El objetivo del estudio es conocer la frecuencia y caracteristicas de los pacientes
con edemas y comparar los que reciben everolimus de novo con un grupo control con terapia
estandard.
Material y metodos: Estudiamos 150 pacientes, 50 pacientes reciben everolimus de novo y ta-
crolimus a dosis no reducidas (Grupo A) y 100 pacientes reciben tacrolimus, derivados del cido
micofendlico y esteroides (Grupo B) durante el periodo de tiempo 2015 —2017. Analizamos fre-
cuencia, intensidad, manejo terapéutico y pronostico de pacientes tras la aparicion de edemas.
Seguimiento: 26,2+10 meses. 56 pacientes (37,3%) presentaron edemas: 27 (54%) grupo Ay
29 (29%) grupo B, p=0,003. Tiempo de aparicion: 17+12 meses grupo A vs 20,1+ meses grupo
B (ns). Los edemas fueron leves, moderados y severos en 74,1% vs 57,1%, 25,9% vs 32,1%,
and 0% vs 10,7% grupo A vs grupo B respectivamente. La probabilidad de presentar edemas
fue:10,1% al tercer mes en ambos grupos, 22,4% grupo A vs 20,3% grupo B a los 6 meses y
41,3% grupo A vs 25,4% grupo B al afo (p=0,006).Tratamiento realizado: diuréticos :14,3%
grupo A vs 27,6% grupo B, suspension calcioantagonista: 46,4% grupo A vs 48,3% grupo B,
dieta: 28,6% grupo A vs 24,1% grupo By otros:10,7% grupo A vs 0% grupo B. Evolutiva-
mente, mejoraron : 70,4% grupo A vs 60,7% grupo B, empeoraron: 0% grupo A vs 10,7%
grupo B, sin cambios 29,6% grupo A vs 28,6% grupo B. Seleccionando el grupo A, dos factores
presentan riesgo de edemas: MDRD 6° MES < 35 ml/m, 0,36 (IC 95%:0,15-0,87); p=0,02 y
rechazo agudo: EXP(B) 3,8 (IC 95%:1-14,5); p=0,05, Tres pacientes del grupo A suspendieron
el tratamiento por edemas. No encontramos diferencias en la supervivencia del paciente y del
injerto en pacientes que presentaron edemas independientemente del grupo de tratamiento.
Conclusiones: El uso de everolimus de novo con dosis no reducidas de tacrolimus causa ede-
mas en 54% sin impacto en la funcion renal o supervivencia. Los edemas fueron de baja inten-
sidad en 70% de los pacientes que mejoraron en el 70%. Existe una relacién de edemas con un
bajo MDRD al 6° mes y rechazo agudo en el grupo de everolimus.
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PROTOCOLO DE DESENSIBILIZACION EN TRASPLANTE RENAL DE DONANTE CA-

DAVER

L. SANCHEZ-CAMARA!, M. RODRIGUEZ-FERRERO", E. HURTADO-RUI{Z', A. MUNOZ DE MORALES',

J. CARBAYO', A. DELGADO', D. BARBIERI', A. ACOSTA', A. GONZALEZ- ROJAS', F. ANAYA FERNAN-

DEZ-LOMANA'
'NEFROLOGIA. HOSPITAL GENERAL UNIVERSITARIO GREGORIO MARANON (MADRID)
Introduccion: La utilizacién de programas de desensibilizacion ha permitido realizar el trasplan-
te renal, generalmente de donante vivo, en poblacion altamente sensibilizada. Realizamos un
protocolo de desensibilizacién en pacientes de nuestra unidad, que tuvieran un panel reaction
antigen(PRA) al menos del 50% o mayor, que llevaran mas de 2 afos en lista de espera de
donante fallecido, sin un potencial donante de vivo, que hubieran presentado varias ofertas de
rinones con prueba cruzada positiva y tienen titulo elevado de anticuerpos anti-HLA de clase
'y no de clase II.
Material y método: El protocolo de desensibilizacion consistio en tres sesiones semanales de
plasmaféresis (PF) e infusién de Inmunoglobulina intravenosa (Igiv) (100 mg/kg) alternando con
sesiones de hemodialisis (HD) en su unidad habitual. Cuatro semanas ampliable un maximo de
dos semanas mas. Se determinaron titulos de anticuerpos anti-HLA semanalmente y se cruzo el
ultimo suero de los receptores con cada donante que surgi6 durante el periodo de tratamiento.
Se incluyeron dos pacientes: muijeres, 50 y 63 afos, segundo trasplante, PRA mayor 98% para
HLA clase | (MFI de hasta 17000-18000). Tratamiento inmunosupresor: tacrolimus, micofenola-
to y prednisona e induccién con timoglobulina.
Resultados: Se completaron las 17 sesiones de PF e infusion de Igiv sin incidencias ni ningtin
efecto adverso. En el caso 1 se obtuvo una reduccion del 73.5% y del 75% de MFI para DSA
de clase | (HLA A*24 y B*35 respectivamente) en situacién de pretrasplante inmediato. En el
caso 2 se obtuvo una reduccion del 69.2% y del 61.1% de MFI para DSA de clase | (HLA A*2 y
B*12 respectivamente). La prueba cruzada por citotoxicidad dependiente de complemento fue
negativa y se procedio al trasplante. La evolucion postrasplante fue satisfactoria a largo plazo,
con funcion del injerto renal estable en Cr 1.8 mg/dL sin proteinuria tras 17 meses en el caso 1y
Cr 1.6 mg/dLy proteinuria de 700 mg/dia estable tras 36 meses en el caso 2. No han presentado
rechazo mediado por anticuerpos durante el seguimiento.
Conclusiones: El tratamiento de desensibilizacion con PF en combinacién con Igiv supone una
herramienta Util y segura en pacientes seleccionados de la lista de espera de donante cadaver,
con titulos de anticuerpos anti-HLA de clase | elevados.
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TRATAMIENTO DEL CITOMEGALOVIRUS EN EL TRASPLANTE RENAL: EFICACIA DE

LA CONVERSION A INHIBIDORES DE M-TOR

GC. DELGADO LAPEIRA!, AJ. MARIN FRANCO", FG. YEPEZ LEON', M. TERAN REDONDO', S. CAMINO

RAMOS', P. ABAIGAR LUQUIN', M. SANCHEZ-JAUREGUI CASTILLO?, A. TYSZKIEWICZ?
'NEFROLOGIA. HOSPITAL UNIVERSITARIO DE BURGOS (BURGOS, ESPANA),2NEFROLOGIA. HOSPITAL UNI-
VERSITARIO DE SALAMANCA (SALAMANCA, ESPANA)
Introduccion: Los inhibidores m-tor en el trasplante renal han demostrado una menor tasa de
infeccién por citomegalovirus (CMV). Sin embargo, la conversién a inhibidores de m-tor para
elcontrol de la infeccion por CMV resistente es un tema controvertido.
Material y metodo: Estudio retrospectivo, descriptivo. Se incluyeron pacientes trasplantados
renales, incidentes, en seguimiento por nuestro centro, entre 01/03/2014 y 31/03/2019. Se
clasificaron segun infeccién o enfermedad por CMV, tipo de tratamiento recibido (ganciclovir/
valganciclovir) y tipo de respuesta. Se registraron las copias de CMV y el nimero absoluto de
leucocitos desde el diagndstico hasta negativizacion de las copias de CMV. Los pacientes con
persistencia o recidiva grave de infeccion activafueron convertidos a inhibidores de m-tor.
Resultados: Analizamos 66 pacientes. 45 varones (68,1 %)y 21 mujeres (31,9 %) con una
edad media de 55,29+13,96 anos. 21 individuos (31,8 %) desarrollaron infeccion por CMV, de
los cuales 6 (9,1 %) presentaron enfermedad por citomegalovirus.
Se realiz6 conversion a inhibidores de m-tor en 4 casos; todos ellos al diagnostico presentaban
enfermedad por citomegalovirus o elevado nimero de copias (>110.000 copias/ml); con un
tiempo medio hasta la conversién de 2,81+2,54 meses. En 3 de ellos se realizo conversién a
m-tor manteniendo anticalcineurinicos a dosis bajas. En el otro se realizé conversién completa a
m-tor con retirada de anticalcineurinicos.
En todos los casos se consiguio negativizacion de
copias de CMV con un tiempo medio de tratamien-
to de 5,5+1,73 meses (Tabla 1). Por otro lado, se
evidencié leucopenia transitoria en todos los indivi-
duos sin repercusién clinica alguna (Gréafico 1). No
se encontraron complicaciones o efectos adversos H
graves tras la conversion.
Conclusiones: En los pacientes con infeccion por
citomegalovirus resistente o recidivante, el uso de
inhibidores de m-tor tanto en monoterapia como
en combinacion con dosis bajas de anticalcineuri-
nicos ha demostrado ser una terapia erradicadora 1
muy eficaz. e

M Grafico 1. Evolucion nimero de leucocitos/mel du-
rante tratamiento.
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EL USO DE TIMOGLOBULINA NO PARECE REDUCIR LA TASA DE RECHAZO EN LOS

TRASPLANTES PROCEDENTES DE DONANTES EN ASISTOLIA TIPO Il (DA- I11)

M. DE COS GOMEZ', L. RUIZ MARTINEZ', C. LOPEZ DEL MORAL CUESTA!, JL. PEREZ CANGA', J.

MAZON RUIZ', L. BELMAR VEGA', R. PALOMAR FONTANET', R. VALERO SAN CECILIO', E. RODRIGO

CALABIA', JC. RUIZ SAN MILLAN'
'NEFROLOGIA. HOSPITAL UNIVERSITARIO MARQUES DE VALDECILLA (SANTANDER)
Introduccion: En los Ultimos afos se ha generalizado el uso 6rganos de donantes en asistolia.
El dafno producido por la isquemia caliente y la inestabilidad hemodinamica previa al fallecimien-
to, se han relacionado en la literatura con un aumento de la inflamacion del injerto, exposicién
antigénica y subsecuente rechazo. Sin embargo, se desconoce la pauta inmunosupresora mas
adecuada para este tipo de trasplantes.
Material y método: Analizamos 54 trasplantes renales de DA-IIl realizados en nuestro hospital (2014-
2018). En una primera etapa la pauta de induccion fue timoglobulina con tacrolimus retrasado (grupo
1), realizandose posteriormente con basiliximab y tacrolimus el dia 0 (grupo 2). Se analizaron los
resultados de las biopsias del injerto y la tasa de rechazo entre ambos grupos.
Resultados: 31 pacientes recibieron timoglobulina y 23 basiliximab. Ambos grupos fueron compara-
bles respecto a sus caracteristicas basales. 19 (61%) pacientes del grupo 1 disponian de biopsia renal
(6 dirigidas para estudio de deterioro de la FR y 13 de seguimiento al afo) versus 14 (61%) del grupo
2 (6 dirigidas y 8 de seguimiento). El resumen de los resultados histologicos se presenta en la Tabla
1. La frecuencia acumulada de re-
chazo al mes y 6 meses (rechazos
clinicos) fue del 3,8% y 11,5% en
el grupo 1 versus 13,3% y 23,1%
en el grupo 2 (p=N9). La frecuencia
acumulada de rechazo al afio y 2
anos (incluyendo rechazos clinicos
y subclinicos en las biopsias de se-
guimiento) fue del 30,4% y 30,8%
en el grupo 1vs. 25% y 40% en el
grupo 2 (p=NS).
Conclusiones: El uso de agentes '
deplecionantes no parece supo- !
ner un beneficio en cuanto a la
reduccién del riesgo de rechazo en
los trasplantes renales en asistolia
tipo lll. Por lo tanto, no creemos
que el uso de timoglobulina deba
generalizarse en esta modalidad
de trasplante, reservando su uso a
los receptores con un riesgo inmu-
nolégico particularmente elevado.
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PERFIL FARMACOCINETICO DEL MICOFENOLATO EN EL PACIENTE TRASPLANTA-
DO CON ALTERACIONES ANATOMICAS INTESTINALES: IMPACTO DEL COMPO-
NENTE ENTERO- HEPATICO
A. FAVA BUCH', N. MONTERO PEREZ', A. MANONELLES MONTERO', J. GONZALEZ COSTELLO?, S.
GIL-VERNET', J. TORRAS AMBROS', E. MELILLI MELILLI", JM. CRUZADO GARRIT', O. BESTARD MA-
TAMOROS', N. LLOBERAS BLANCH'
"NEFROLOGIA. HOSPITAL UNIVERSITARIO DE BELLVITGE (BARCELONA/ESPANA), 2CARDIOLOGIA. HOSPI-
TAL UNIVERSITARIO DE BELLVITGE (BARCELONA/ESPANA)
Introduccion: El micofenolato mofetil(MMF) tras su administracion oral, es rapidamente absorbido
y completamente hidrolizado a acido micofendlico (MPA). MPA se metaboliza principalmente por
glucuronidacion para convertirlo a su forma inactiva MPAG y activa AcMPAG. El MPA formado se
reabsorbe en el colon. La secrecion biliar del MPAG es la responsable de la recirculacion enterohe-
patica(EHC) que contribuye aproximadamente al 40% del area bajo la curva(AUC) (segundo pico
entre las 6-12h post-dosis).
Considerando su complejo perfil farmacocinético(PK), se realizo un estudio PK en pacientes tras-
plantados de érgano solido con alteracion de la anatomia digestiva (ileostomias).
Material y métodos: Se han reclutado 4 pacientes trasplantados a los que se les ha realizado
AUCO-12h de micofenolato y tacrolimus. En dos de ellos pudimos comparar el efecto en la cinética
de absorcién después de la reconstruccion intestinal.
Resultados: Los pacientes con ileostomia terminal mostraron una infraexposicion al micofenolato,
a diferencia del tacrolimus que mostraba concentraciones dentro del intervalo terapéutico. Tres de
los pacientes no mostraron problemas de absorcion mostrando la Cmax antes de las 2 horas, pero
a partir de las 4 horas ya no presentaban niveles de MPA. El paciente con reseccion del intestino
delgado no alcanzé niveles terapéuticos en ningtin momento (alteracion del primer paso de absor-
cién). Tras la correcciéon anatémica, la AUC incrementd y no estuvo sub- expuesto en ninguno de
los puntos de seguimiento (Tabla 1).
Conclusiones: El uso de micofenolato podria representar un infra-tratamiento en los pacientes
portadores de ileostomia. En pacientes con reseccion intestino delgado, el defecto es mas precoz y
severo por ausencia de absorcion. El incremento de la AUC tras la correccion anatomica es debido
a la recuperacion del EHC consiguiendo una PK mds sostenida alcanzando niveles de MPA hasta las
12 horas. Seria razonable la utilizacion de imTOR en dichas situaciones clinicas.

Tabla 1. Caracteristicas de los casos inchuidos

i, AUC: drea baje la curva
** Paraunz EXDDHE'Iéﬁ correcta al MPA se recomienda gue la AUC ser entre 3D'60mﬂ'"‘)r: cuando se combina con tacrobimes
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600 EVEROLIMUS DE NOVO EN TRASPLANTE RENAL DE DONANTE EN ASISTOLIA CON-
TROLADA; NUESTRA EXPERIENCIA
GG. GOMEZ MARQUES', S. S. CABELLO PELEGRIN', F. F. ALVAREDO DE BEAS', N. N. ALLENDE BUR-
GOS', AC. AC. TUGORES VAZQUEZ', A. A. OBRADOR MULET?, J. J. REY VALERIANO, S. S, JIMENEZ

MENDOZA', M. M. MONTANER PIZA', C. C, EGE

A SANCHO'

'NEFROLOGIA. HOSPITAL UIVERSITARIO SON ESPASES (PALMA DE MALLORCA)

Introduccién: La inmunosupresién mas generalizada tanto en donantes en muerte encefélica
como en donante en asistolia, estd basada en inhibidores de la calcineurina asociados a acido
micofendlico (AMF), con escasos datos de eficacia y seguridad en la utilizacion de everolimus
(EVR) de novo asociado a los inhibidores de la calcineurina en asistolia controlada.

Material y métodos: Andlisis retrospectivo de los Trasplantes Renales de Donantes en Asistolia
Controlada de abril de 2016 hasta 31 de diciembre de 2018. Mediana de seguimiento de 21,7

meses (Rango 4,1- 33,8). Se comparan los re-
sultados del primera afo postrasplante de las
dos pauta de inmunosupresion.

Resultados: Se incluyen 71 trasplantes, 48
que recibieron tacrolimus y AMF y 23 con
tacrolimus y everolimus. En ambas pautas se
realizaba induccion con Timoglobulina o Basi-
liximab. No hubo diferencias significativas en
las caracteristicas basales, salvo una tendencia
a una menor edad del donante en el grupo de
EVR y una tendencia en el grupo de AMF en

la frecuencia de glomerulonefritis como nefro-  (media/DE)
patia primitiva del receptor. No encontramos - -

diferencias en complicaciones quirdrgicas, re-
traso de funcién renal, dias de ingreso, recha-
zos, proteinuria, funcién renal, replicacién de
virus de BK. El porcentaje de éxitos y pérdidas
de inversion fue similar. Si se encontré una
tendencia a menor necesidad de transfusiones
en el grupo de EVR (p=0,081), asi como au-
sencia de infeccion activa por citomegalovirus.
Conclusiones: La combinacion de EVER y
Tacrolimus minimizado de Novo en trasplante
renal de asistolia controlada, obtiene resulta-
dos de eficacia y seguridad similares a pautas
clasicas, con beneficios adicionales en inciden-
cia de infeccion por CMV y minimizacion de
inhibidores de la calcineurina.

ISQUEMIA CALIENTE
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