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00 ESTRATEGIA DE DELISTING EN PACIENTES ALTAMENTE SENSIBILIZADOS CON DSA
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NEFROLOGIA. HOSPITAL UNIVERSITARIO PUERTA DEL MAR (CADIZ),INMUNOLOGIA. HOSPITAL UNIVER-
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Introduccién: El niumero de pacientes altamente sensibilizados en lista de espera de trasplante
renal (TR) estd aumentando. Las estrategias de delisting de antigenos HLA prohibidos podrian
permitir trasplantar a pacientes con anticuerpos donante especificos (DSA) positivos preTR y
prueba cruzada negativa, aunque los datos comunicados son limitados.
Material y métodos: Estudio de cohortes retrospectivo de pacientes TR con DSA preTR a los
que se aplicé estrategias de delisting en nuestro centro, desde noviembre-2019 a mayo-2024.
Consideramos antigenos inaceptables aquellos positivos por CDC, que fijan complemento
(C1q), anticuerpos anti HLA clase | y clase Il con MFI >5000 que no disminuyen tras dilucion o
anticuerpos frente a antigenos de la pareja/TR previo con MFI x3 del mayor antigeno propio del
mismo locus. Seleccionamos dos controles por cada caso, los méas préximos por fecha de TRy
caracteristicas de donante y receptores sensibilizados (PRA =75%) sin DSA. Prueba cruzada por
CDC negativa. Recogimos variables demograficas y de evolucion del TR.
Resultados: Tras delisting, se trasplantaron 14 pacientes, seleccionandose 28 controles. Media-
na de seguimiento 39 meses. Edad media 56 afos y 87.5% mujeres. No hubo diferencias entre
grupos en caracteristicas de donante y receptor. El nimero de missmatches fue similar y no
hubo diferencias en el tiempo en diélisis preTR. Todos recibieron induccién con timoglobulina.
En el grupo de casos hubo mayor uso rituximab en induccion (p=0.052) y plasmaféresis con
inmunoglobulinas i.v. (p=0.005).
La funcién renal fue similar en ambos grupos al ano post-TR. La evolucién de los DSA en el
grupo de delisting fue: 50% negativizaron, 14.3% disminuyeron, 28.6% estable y 7.1% au-
mentaron. El desarrollo de DSA de novo postrasplante fue similar en ambos grupos (p=0.608).
La tasa de rechazo agudo (RA) mediado por anticuerpos fue superior en el grupo delisting (35%
vs. 10.7%, p=0.052) y la incidencia de infeccién por CMV (p=0.004).
Se perdieron 2 injertos en cada grupo, todos por causa inmunolégica: supervivencia del injerto
al ano 85.7% en grupo delisting, 96.4% en control (p=0.513). Al afio fallecié un paciente en el
grupo control (COVID-19) y ninguno en el grupo delisting.
Conclusiones: Las estrategias de delisting suponen una opcién para pacientes altamente sen-
sibilizados con presencia de DSA, incluso sin uso de imlifidasa. La tasa de RA y de infeccién por
CMV fue superior, aunque con datos de supervivencia aceptables por lo que puede considerarse
en situaciones en las que, por su estado inmunolégico, el paciente vea limitado su acceso al TR.
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PACTO EN LA SUPERVIVENCIA DEL INJERTO RENAL?

C. LOPEZ DEL MORAL', D. SAN SEGUNDO ARRIBAS?, MJ. ORTEGA FERNANDEZ-REYES', M. MAR-
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'NEFROLOGIA. HOSPITAL UNIVERSITARIO MARQUES DE VALDECILLA (SANTANDER, ESPANA),2INMUNO-
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Introduccion: Los anticuerpos donante-especificos (ADE) se relacionan con rechazo y pérdida
del injerto renal. La indicacion y frecuencia del screening de anticuerpos anti-HLA en pacientes
estables no estan establecidas. El objetivo de nuestro estudio es evaluar el impacto en la super-
vivencia del injerto de la aparicion precoz de ADE por screening en el primer mes postrasplante.
Material y método: Se incluyeron a todos los receptores de trasplante renal entre 01/01/2012-
31/12/2022 con screening de anticuerpos anti-HLA por Luminex® durante el primer mes pos-
trasplante (rango 0-60 dias). Se excluyeron a los pacientes con ADE preformados o historicos,
y a aquellos pacientes con la primera muestra de anticuerpos posterior a la pérdida del injerto.
El umbral de positividad de intensidad media de fluorescencia fue 1500. Se registré el delta
cPRA>0% (Eurotransplant) (diferencia cPRA entre primer suero postrasplante y Gltimo suero
pretrasplante).
Resultado: Se incluyeron a 353 pacientes y la mediana de tiempo desde el trasplante hasta
la primera determinacién de anticuerpos anti-HLA fue 30,0 dias (IQR 26,0-37,0). El tiempo
mediano de seguimiento fue 3,8 aios. Se produjo la pérdida del injerto en el 9,1%, y el 19,5%
presentaron rechazo mediado por anticuerpos. El 8,5% (30/353) desarroll6 ADE en el primer
mes, y el 15,3% presento delta cPRA>0%. Los pacientes con desarrollo de ADE en el primer
mes presentaban mayor sensibilizacion HLA en el momento del trasplante (p<0,001) (tabla 1). El
desarrollo de ADE en el primer mes se relaciond con menor supervivencia del injerto (figura 1).
Conclusiones: El desarrollo de ADE en el primer mes postrasplante renal se produce en el 8,5%
de nuestros pacientes. Los pacientes con sensibilizacién HLA en el momento del trasplante
presentan mayor riesgo de formacion de ADE en el primer mes, probablemente reflejando me-
moria inmunoldgica, por lo que debe considerarse realizar screening precoz en esta poblacién.
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TRASPLANTE RENAL ALTAMENTE SENSIBILIZADOS DISMINUIRIA EL RIESGO DE
RECHAZO AGUDO Y CRONICO
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El trabajo corresponde a un grupo de trabajo o un estudio multicentrico:
En representacion del Grupo de Trabajo SENTRA
Introduccion: Los pacientes altamente sensibilizados presentan un mayor riesgo de rechazo. No
existe un consenso establecido sobre el protocolo de inmunosupresion ideal para este tipo de
pacientes. Ademas de tratamiento de induccion con timoglobulina, en algunos centros se utiliza
ademés la aféresis terapéutica mas inmunoglobulina intravenosa en el postrasplante inmediato.
Presentamos los resultados iniciales de un estudio multicéntrico, retrospectivo para estudiar si
el uso de aféresis mas inmunoglobulina en el tratamiento de induccién en pacientes altamente
sensibilizados, con PRA virtual mayor o igual al 98%, mejora la evolucién del injerto renal a medio
y largo plazo.
Materiales y metodos: Estudios observacional, multicéntrico, descriptivo y retrospectivo. Se han
incluido todos los pacientes altamente sensibilizados (PRA virtual igual o superior al 98%) que,
recibieron un trasplante renal de donante cadaver o vivo entre 2016 y 2022. Los datos han sido
obtenidos de las historias clinicas informatizadas. Las variables cualitativas se expresan como va-
lores absolutos y porcentajes, las variables cuantitativas se expresan como media +/- 1 desviacion
estandar.
Resultado: Se han incluido en el estudio 91 pacientes, procedentes de 4 hospitales, 41 varones
(45.1%) y 50 mujeres (54.9%), con una edad media de 52 afios (+/-17). 27 pacientes (29.7%)
recibian su primer trasplante, 58 (63.7%) recibian el segundo y 6 (6.6%) el tercero o mas. 19
pacientes tenfan un DSA pretraplante.
Recibieron tratamiento con timoglobulina 58 pacientes (95%). Se ha realizado plasmaféresis 38
pacientes (41.7%), 3 de los cuales (3%) presentaron complicaciones leves relacionadas con la
técnica (hipotension y alteraciones leves coagulacion). 10 pacientes recibieron ademas rituximab.
La creatinina al ano fue 1.55 mg/dL (+/-0.58) y 1.65 (+/-0.8) a los 5 afos. 11 pacientes (12%)
presentaron rechazo agudo, 10 con desarrollo DSA de novo. El grupo de aféresis presenté de
forma estadisticamente significativa menor incidencia de rechazo agudo y crénico, asi como DSA
de novo.
La supervivencia a 5 afos fue del 90.5% vy la del injerto del 84% (18). La primera causa de la
pérdida fue inmunoldgica (5 pacientes, 27.7%), seguida por la trombosis (4 pacientes, 22.2%). 4
pacientes (4.3%) han sido diagnosticado de un tumor (3 cutdneo y 1 solido).
28 pacientes presentaron algun tipo de infeccién en los 6 meses postrasplante (53.5% pielonefri-
tis) y 33 (36.2%) infeccion viral, sin diferencias en funcion de haber recibido aféresis.
Conclusioén: La realizacion de recambio plasmatico terapéutico en los receptores de trasplante
renal altamente sensibilizados parece disminuir el riesgo de presentar rechazo agudo y/o crénico,
sin un incremento de las complicaciones infecciosas o tumorales. Las complicaciones de la técnica
son leves y poco frecuentes.
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TRASPLANTE RENAL DE NOVO EN VIDA REAL
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La dosis inicial segun ficha técnica para Envarsus es de 0,17 mg/kg. Evaluamos diferentes dosis
iniciales de Envarsus en receptores de novo.
Estudio observacional prospectivo. Criterios de inclusion: receptores adultos de trasplante renal
de cadaver de novo con inmunosupresion: timoglobulina, corticoides, sirolimus y envarsus, area
bajo la curva trapezoidal con curva de concentraciones plasmaticas (Cp) de tacrolimus de 10
puntos tras tres dosis (AUC),Cp a las 72h y seguimiento 3 meses post-trasplante.
Se establecieron 4 grupos segun dosis inicial (mg/kg/24h): Grupo 1 (G1): 0,15; Grupo 2(G2):
0,12; Grupo 3(G3): 0,1; Grupo 4(G4):0.08 Variables homogenizacion: edad y sexo de donante
y receptor, peso, isquemia fria y riesgo inmunolégico.
Variables de resultado: Cp valle 72h , AUC , filtrado glomerular, pacientes con suspension de
dosis tras Cp_72h , intervalos terapéuticos( IT) a las 72h:Cp entre 6-8 ng/mL (dentro del IT),
Cp>8 ng/mL (superior al IT) y Cp<6(inferior IT).
Resultados: 168 pacientes (65% hombres), edad media 57 afios y peso medio 71 kg .
La Cp_72h media y AUC trapezoidal en G1y G2 fueron similares y estadisticamente superiores
a los G3 y G4. El porcentaje de pacientes con Cp_72h dentro del IT fueron similares en los
cuatro grupos. Sin embargo, el porcentaje de pacientes con Cp_72h por encima del IT fue
estadisticamente superior para los pacientes de los G1'y G2 vs G3 y G4, siendo el G4 donde
menos % de pacientesconCp
supra-IT. Ademas, a un 31,8% [l Tabla 1. Grupos segun dosis de inicio de everolimus.
y 34,2% de los pacientes en los  se comparan concentraciones valle (CP),areas bajo la cur-
G1yG2vs. 14,3%y 15,9% en  ya(AUC) y suspension de dosis en los diferentes grupos.
los G3'y G4, se les suspendio el
tratamiento con tacrolimus por
Cp elevadas(TABLA). No hubo
diferencias en funcién renal,
incidencia de rechazo agudo y
supervivencia de injerto y recep-
tor a 3 meses entre grupos.
Conclusién: La dosis de 0,08
mag/kg/24h obtiene Cp y AUC
adecuadas, menor porcentaje
de pacientes con Cp supra-IT,
menor nimero de suspensiones
de dosis a las 72h con los mis-
mos resultados clinicos evitan-
do la sobredosificacion.

eee Presentacion oral  ee E-pOster e Poster

187


https://senefro.org/modules/papers/files/2024/701.pdf

54 Congreso Nacional de la Sociedad Espafola de Nefrologia

Resumenes

Trasplante renal - Inmunosupresion y ensayos clinicos

EXPERIENCIA EN LA UTILIZACION DE LCP-TAC EN TRASPLANTE RENAL PEDIATRI-
CO. ESTUDIO RETROSPECTIVO UNICENTRICO

Y. CALZADA BAROS', YW. LOPEZ ESPINOZA', V. LOPEZ-BAEZ', P. ARANGO SANCHO', M. JIMENEZ
MAESTRO', AC. AGUILAR RODRIGUEZ', E. FORTES MARIN', A. VILA SANTANDREU2, A. MADRID
ARIS

NEFROLOGIA PEDIATRICA. HOSPITAL SANT JOAN DE DEU (BARCELONA/ESPANA),2NEFROLOGIA PEDIA-
TRICA, TRASPLANTE RENAL. HOSPITAL GERMANS TRIAS | PUJOL (BARCELONA/ESPANA)

Introduccion: Tacrolimus (TAC) es la piedra angular del tratamiento inmunosupresor en tras-
plante renal (TR) y su accién se correlaciona estrechamente con sus niveles plasméticos. Pre-
senta un estrecho margen terapéutico, escasa biodisponibilidad y elevada variabilidad inter e
intraindividual. La formulacion MeltDose (LCP-TAC, Envarsus®) ha demostrado similar eficacia y
seguridad respecto a tacrolimus de liberacion inmediata (IR-TAC, Prograf®) y tacrolimus de libe-
racion retardada (ER-TAC, Advagraf®), mayor biodisponibilidad y mejor perfil farmacocinético.
Aunque los resultados parecen ser extrapolables, disponemos de pocos datos en pediatria. El
objetivo es revisar nuestra experiencia con el uso de LCP-TAC en TR infantil.

Material y método: Estudio observacional retrospectivo (2016-2023) incluyendo receptores
de TR a los que se modifica el régimen de IR- TAC/ER-TAC a LCP-TAC tras minimo 12 meses
post-TR y situacion de estabilidad. Se analizan variables demogréficas, clinicas y analiticas, inclu-
yendo factor de conversién de dosis de TAC, indice de variabilidad intraindividual ajustado a do-
sis (promedio 6 meses), cociente concentracion/dosis ajustado a peso (promedio 6 meses), fun-
cion renal al ano, aparicion de anticuerpos donante-especifico (DSA) al afo, eventos adversos.
Resultados: Se incluyé 25 pacientes (40% varones). Mediana de edad al TR: 12.2 afios (1.7-
17.95), siendo las anomalias congénitas de la via urinaria la principal causa de enfermedad renal
cronica (40%). 60% recibieron LCP-TAC tras IR-TAC y 40% tras ER-TAC, siendo el cambio tras
1.7 anos post-TR de mediana (rango 1-8.42). Los principales motivos fueron: mejor ajuste de
TAC (32%), facilitar la pauta inmunosupresora (32%) y elevada variabilidad intraindividual
(28%). Factor de conversion utilizado: 0.7 (0.58-0.83), sin objetivar cambios significativos de
niveles. Hubo mayor biodisponibilidad con LCP-TAC respecto a otras formulaciones (p0.003) y
menor variabilidad intraindividual (p0.007). No se observo diferencias significativas en el filtrado
glomerular al ano. En el andlisis de subpoblaciones, cuando el motivo de cambio fue la variabi-
lidad intraindividual, se observé una reduccion significativa de la misma (p<0.001). 1 paciente
presentd DSA al aio con biopsia normal y 1 discontinué LCP-TAC por desarrollo de diabetes de
novo, sin otras complicaciones remarcables.

Conclusiones: LCP-TAC parece ser una férmula segura en pediatria y podria aportar un mejor
perfil farmacocinético especialmente en nifos con elevada variabilidad intraindividual.
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TRATAMIENTO DE RESCATE CON DARATUMUMAB PARA RECHAZO HUMORAL EN
TRASPLANTE RENAL, SERIE DE CASOS
Y. RUIZ DURAN', M. MENEGHINI', D. KERVELLA', I. TORRES RODRIGUEZ', J. ZUNIGA VERGARA, C.
CARRERA MUNOZ', J. SELLARES ROIG', M. PERELLO CARRASCOSA!, O. BESTARD MATAMOROS',
M. MORESO MATEOS'
'NEFROLOGIA. HOSPITAL UNIVERSITARI VALL D'HEBRON (BARCELONA/ESPANA)
Introduccion: El rechazo mediado por anticuerpos(RMA) es una complicaciones inmunolégicas
en el trasplante renal(TR), los tratamientos actuales no siempre son eficaces, especialmente
para eliminar anticuerpos donante-especificos(ADS).Una de las responsables de la produccion
de ADS, las células plasméticas, expresan CD38 en su superficie, por lo que podria tener un
papel en el RMA.
Materiales y métodos: Serie de 5 casos de uso del anticuerpo monoclonal anti-CD38 Daratu-
mumab para tratamiento de RMA refractario.
Resultado: Los 5 pacientes eran varones, receptores de un tercer TR. El cPRA medio al TR era
98,4+3 con ADS en 4/5 casos, Crossmatch(citometria)positivo en 3/5. Cuatro pacientes recibie-
ron un TR de donante fallecido y uno de donante vivo.
A 10,8+17meses post-TR, 4 pacientes desarrollaron RMA agudo y 1 RMA crénico activo, con
ADS circulantes en 4/5(media 2,6+2,3ADS/paciente, 14 preformados, 4 de novo, 10 clase |, 8
clase Il, MFI medio 6483+4642). A 3,6+1,9meses del tratamiento de rescate inicial: IA/PF, inmu-
noglobulinas, Rituximab(2/5), Eculizumab(3/5), y en ausencia de respuesta clinica/inmunoldgica,
se inici6 tratamiento con Daratumumab sc 10mg/kg, 8dosis semanales.
Tras el tratamiento, se observé mejoria o estabilizacion de la funcién renal en todos los pacien-
tes(AeGFR +0.6+9.0ml/min/1.73m2,AprotU- 36:41mg/dl al Gltimo control a 12,6+41meses).En
2/5pacientes los ADS negativizaron y en los otros hubo reduccion significativa de MFI(promedio
-4021) alos 11,1+4,9meses.
Cuatro pacientes repitieron biopsia a 8,7+3,6meses con mejoria de los parametros de actividad
de RMA (ag,ptc y C4d) en todos los casos, con persistencia de cg=1 en el caso de RMA crénico.
Se observo una infeccién grave(artritis séptica por bacteriemia), y en 2 casos(anemia y leuco-
penia). Ningun paciente fallecio ni perdié el injerto a 8,1+5,7 meses del inicio del tratamiento.
Conclusiones: Daratumumab puede ser una opcién terapéutica para casos de RMA refracta-
rios, son necesarios estudios prospectivos randomizados para demostrar eficacia y potenciales
biomarcadores para identificar perfiles de pacientes respondedores a este tratamiento.
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SARCOMA DE KAPOSI TRAS EL TRASPLANTE RENAL: NUESTRA EXPERIENCIA DE
30 ANOS EN UN CENTRO DE TERCER NIVEL

M. DOMINGUEZ TEJEDOR?, S. JIMENEZ ALVARO', M. FERREIRA BERMEJO', S. ELIAS TREVINO', R.
MORENO GARCIA', F. CABALLERO CEBRIAN', M. PIRIS GONZALEZ', RS. VERASTEGUI ALBITES', M.
FERNANDEZ LUCAS', C. GALEANO ALVAREZ'

NEFROLOGIA. HOSPITAL RAMON Y CAJAL (MADRID/ESPANA)

Introduccion: El sarcoma de Kaposi, relacionado con el VHHS, es uno de los tumores mas fre-
cuentes tras el trasplante renal, siendo de aparicion temprana (media de 16 meses). Es un tumor
con afectacion cutanea en forma de nddulos benignos. La forma visceral es invasiva, maligna
e infrecuente y raramente remite. Analizamos la evolucién de la enfermedad y la funcion del
injerto renal tras el ajuste de inmunosupresién.

Métodos: Estudio descriptivo retrospectivo sobre la evolucién de los pacientes que desarrolla-
ron sarcoma de Kaposi en una cohorte de 1831 pacientes trasplantados entre el 01/01/1991
y el 31/12/2023 en nuestro centro. Analizamos la mediana de tiempo hasta su aparicion, el
desarrollo de complicaciones tras el ajuste de medicacion inmunosupresora y la evolucion del
sarcoma, injerto renal y paciente.

Resultados: 10 pacientes desarrollaron sarcoma de Kaposi durante su evolucion, con una edad
media al diagnostico de 64,5 (+ 7,9 anos) frente a los 54,4 (+ 11 anos) de la cohorte global.
La mediana de tiempo hasta su aparicion fue de 23 meses (DS + 14 meses) y la forma de
manifestacién mas frecuente fue la cutdnea, con un solo caso de afectacién ganglionar y otro
ganglionar y visceral. Las modificaciones en la inmunosupresion, la evolucion de la funcion renal
y la evolucién de los pacientes se muestran en la tabla 1. Sélo uno de los pacientes presentd
neumonitis por everolimus con resolucién tras conversion a sirolimus.

Conclusiones: A pesar
de que el sarcoma de
Kaposi se considera uno
de los tumores mas fre-
cuentes tras el trasplante
renal, en nuestra serie
alcanza una prevalencia
de 0,5%. La estrategia
de conversion de TAC a
inhibidores de mTOR pa-
rece mas segura desde
el punto de vista de la
funcién del injerto renal,
respecto a la disminu-
cion de la dosis de CsA,
favoreciendo la remision
de la enfermedad.
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M Tabla 1. Cambios en la inmunosupresion, evolucion de funcién
renal, episodios de rechazo y exitus.
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TRATAMIENTO DE INDUCCION EN TRASPLANTE RENAL DE DONANTES EN ASISTO-
LIA CONTROLADA: TIMOGLOBULINA VS GRAFALON
C. POLO', A. ARREBOLA, |. DE LA CUEVA', C. CASAS', P. RUIZ-ESTEBAN', V.. LOPEZ'

* 'NEFROLOGIA. HOSPITAL REGIONAL UNIVERSITARIO DE MALAGA, INSTITUTO BIOMEDICO DE INVESTI-

GACION DE MALAGA (IBIMA) (MALAGA)

Introduccién: La donacion en asistolia controlada (DAC) ha sido crucial para aumentar el nu-
mero de trasplantes renales (TR). Sabemos que se asocia a mayor riesgo de funcion retrasada del
injerto (FRI). Entre las estrategias para mitigar este riesgo encontramos: la reduccién del tiempo
de isquemia fria, la preservacion con ECMO y el retraso en la introduccién de anticalcineurinicos
con el uso de agentes antitimociticos como induccién.

Los farmacos mas usados son Timoglobulina® y Grafalon®, ambos globulinas antitimociticas
de raton, con perfil antigénico y concentracion de anticuerpos diferentes. Desconocemos su
equivalencia, aunque se postula que Timoglobulina® es tres veces mas potente que Grafalon®.
Objetivo: Analizar la evolucion postrasplante de la funcion del injerto renal, las complicaciones
infecciosas graves y la supervivencia del injerto, en relacion al tratamiento de induccion recibido
en pacientes TR de DAC Maastricht Ill.

Material y métodos: Estudio de cohorte, longitudinal, retrospectivo y unicéntrico. El anélisis
incluye 205 TR de bajo riesgo inmunoldgico, de DAC Maastricht Ill realizados en nuestro cen-
tro desde enero de 2015 hasta diciembre de 2022. Recibieron induccién con Timoglobulina®
y Grafalon® segun el protocolo de practica clinica de nuestro hospital, por riesgo de FRI. Se
hizo un andlisis comparativo en cuanto a FRI, rechazo agudo (RA), supervivencia, infecciones
y toxicidad medular.

Resultados: De los 205 TR, 165 recibieron induccién con Timoglobulina® y 40 Grafalon®. No
hubo diferencias significativas en las caracteristicas del donante y receptor, ni en la FRI, nien el
RA. Hubo mayor tendencia, no significativa, a infeccién por Citomegalovirus con Timoglobu-
lina®. Se observo de manera significativa mayor linfopenia durante el primer afo con Timog-
lobulina®. (Tabla)

Conclusiones: Estos resultados sugieren que Grafalon® y Timoglobulina® son equiparables en
cuanto a eficacia y seguridad, con un perfil hematolégico més favorable para Grafalon® en
receptores de TR con bajo riesgo inmunoldgico. Se necesitan mas estudios para confirmar estos
hallazgos.

<& Ver tabla
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BITERAPIA TACROLIMUS + PREDNISONA EN RECEPTORES DE TRASPLANTE RENAL
DE EDAD AVANZADA

A. GONZALEZ', MJ. PEREZ-SAEZ', A. BUXEDA', B. CHAMOUN', C. BURBALLA', A. MARTINEZ', Y.
CASTILLO', M. LINAREZ', M. CRESPO', D. REDONDO-PACHON'

'NEFROLOGIA. HOSPITAL DEL MAR (BARCELONA/ESPANA)

Introduccién: La pauta de inmunosupresion en trasplante renal (TR) que ha demostrado mayor
eficacia consiste en triple terapia con tacrolimus+micofenolato+prednisona o tacrolimus+eve-
rolimus+prednisona, sin haberse producido grandes cambios adaptandose al nuevo perfil de
receptor de TR (RTR). En muchas ocasiones es necesaria la suspension del 3er farmaco in-
munosupresor, bien por intolerancia o eventos infecciosos/neoplasicos. Nuestro objetivo fue
analizar los RTR en biterapia y comparar sus caracteristicas basales y resultados posTR con los
de triple terapia.

Métodos: Estudio retrospectivo que analiza 275 RTR (enero/2017-octubre/2019). Se recogie-
ron variables del donante, receptor y resultados posTR. La mediana de seguimiento fue de 61
[52-76] meses.

Resultados: La edad media fue de 59 afios, 35.6% muijeres. Un 39.3% estaban en biterapia
tacrolimus+prednisona a los 20 meses [4-48] posTR (54.6% iniciaron con tacrolimus+micofe-
nolato; 45.4% con tacrolimus+everolimus). La causa de suspension fue infecciosa en el 58.8%.
Analizando por edades, el 29% de los

er farmaco a los 28 meses posTR frente -
al 54.5% de =65 afos que lo hizo a los M Tabla 1. Cambios en la inmunosupresion, evolu-
14 meses. Solo en el 13.8% se reintro- cion de funcién renal, episodios de rechazo y exitus.
dujo el 3er farmaco. Los pacientes que —
precisaron suspension del 3er farmaco
eran mayores, con injertos de donantes
mayores y con peores resultados de
funcion renal (tabla). Ademas, los pa-
cientes en biterapia tenian mas eventos
infecciosos y neoplésicos, sin objetivarse
maés rechazo agudo o desarrollo de DSA
(tabla). EI anélisis multivariante mostro
que la edad =65 afos (OR 1.99 [1.00-
3.9)) y haber reingresado =3 veces por
infeccion posTR (OR 4.7 [1.7-12.5] eran
factores asociados a suspender un far-
maco inmunosupresor posTR. 3 vt
Conclusiones: La suspension del 3er far- |~
maco inmunosupresor es un fenémeno
frecuente, sobre todo en RTR de edad
avanzada, y se produce normalmente
tras la aparicién de eventos infecciosos/
neoplasicos. Adelantarnos a estos even-
tos y disefiar una inmunosupresién mas
individualizada debe centrar nuestros
esfuerzos los proximos anos.
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PRIMERAS IMPRESIONES EN LA PROFILAXIS CON RAVULIZUMAB EN EL SINDROME
HEMOLITICO UREMICO ATIPICO EN EL TRASPLANTE RENAL

C. CASAS GONZALEZ'!, C. MOLIZ', T. VAZQUEZ SANCHEZ', J. ALONSO TITOS', V. LOPEZ JIMENEZ'
'NEFROLOGIA. HOSPITAL REGIONAL UNIVERSITARIO DE MALAGA (MALAGA/ESPANA)

La recurrencia del SHUa tras el trasplante renal es alta, sobre todo si presentan alteraciones
genéticas en proteinas reguladoras del complemento. El tratamiento profilactico con blogueo
de la via alternativa del complemento ha cambiado el prondstico de estos pacientes, con clara
mejoria en la supervivencia renal.A finales de 2022 se aprob¢ el uso de Ravulizumab para el
tratamiento del SHUa, un anticuerpo monoclonal que impide la generacion del C5b-9 al igual
que Eculizumab, la ventaja radica en su posologia, prolongando el intervalo de administracion
a cada 8 semanas.

Objetivo: Analizar la evolucién de funcién renal y pardmetros de hemdlisis tras el cambio de
Eculizumab a Ravulizumab.

Material y métodos: Estudiamos 11 pacientes con enfermedades relacionadas con alteracion
en el complemento que recibieron un trasplante renal entre Julio del 2017 y Noviembre del
2022, recibieron Eculizumab como profilaxis o tratamiento de la recurrencia del SHUa. Se ha
analizado la funcién renal, datos de hemolisis, el rechazo agudo, las complicaciones infecciosas,
la supervivencia del paciente y del injerto y la recurrencia del SHUa.

Resultados: La edad media fue de 48+11 afos, 54,5% varones. 9 pacientes presentaban mu-
taciones de alto riesgo para recurrencia, por lo que Eculizumab se inicié previo al trasplante. Dos
pacientes tenian polimorfismos de bajo riesgo, por lo que el trasplante se realizé sin profilaxis
con eculizumab. En ambos casos fue necesario iniciar el eculizumab, por recurrencia del SHUa.
En la tabla 1 se muestra las caracteristicas clinicas. La causa de la ERCT fué en la mayoria de
los casos el SHUa (n=9), seguido de una Glomerulonefritis C3 y un caso de Enfermedad por
depositos densos. Los 11 pacientes se cambiaron a Ravulizumab con un tiempo medio de segui-
miento de 6,8 meses (d.s. £5). Como se puede observar en la Tabla 2, se objetivaron diferencias
estadisticamente significativas al comparar la creatinina sérica y el filtrado glomerular pre y post
cambio. No se observaron diferencias en cuanto a la proteinuria, hemoglobina y plaquetas.
No se ha observado ningun efecto adverso relacionado con la administracion. Tras el cambio
a Ravulizumab no se ha detectado ninguin evento de rechazo agudo ni pérdida del injerto.
Conclusiones: En nuestra experiencia el uso de Ravulizumab es una alternativa segura para
el blogueo del complemento, que no ha mostrado empeoramiento de la funcién renal. Se
necesitan estudios con un mayor nimero de pacientes y mayor tiempo de seguimiento para
confirmar nuestros resultados.

<& Ver tablas

7 1 0 TRAYECTORIA CLINICA Y SUBPOBLACIONES LINFOCITARIAS EN SANGRE PERIFE-

RICA EN RECEPTORES DE TRASPLANTE HLA INCOMPATIBLE (HLAI) TRATADOS O

NO CON IMLIFIDASA

MA. CRESPO', EL. ALARI, A. MEDINA JARAMILLO?, A. BUXEDA', B. CHAMOUN', C. BURBALLA, L.

CARRERAS', S. ALVAREZ', D. REDONDO', MJ. PEREZ-SAEZ'
NEFROLOGIA. HOSPITAL DEL MAR (BARCELONA, ESPANA), 2INVESTIGACION EN NEFROLOGIA. HOSPITAL
DEL MAR (BARCELONA, ESPANA)
El trasplante renal HLA-incompatible(TR HLAI) es la Unica opcion en algunos candidatos con muy
elevada sensibilizacion(PRAC>=99%). Estrategias de delisting combinadas con desensibilizacion
con imlifidasa preTR y/o timoglobulina,rituximab y recambios plasmaticos(RP) periTR permiten
realizar TR-HLAI. Sin embargo, una proporcion significativa presenta reaparicion de anticuerpos
donante-especificos(DSA) posTR y rechazo mediado por anticuerpos(ABMR) relacionado.
Poblacion y métodos: Revisamos evolucion de 8 TR HLAI de donante fallecido: TR-IDES (4TR)
tratados con imlifidasa, induccion esteroides dosis altas y administracion diferida de timoglo-
bulina, rituximab e inmunoglobulina policlonal, y TR-NO-IDES (4TR) bajo induccion con dosis
convencional de esteroides/timoglobulina/rituximab/RP/Ivlg. Describimos evolucién clinica y de
poblaciones linfocitarias en sangre periférica (inmunofenotipado en fresco de T,B,NK y subpo-
blaciones con FACSCanto) comparando grupos.
Resultados: En ambos grupos hay 50% muijeres, edad media de 44.5/ 49.5 afos, todos reTR
menos 1 (TR previos 0-3). Los TR se hicieron con DSA preformados, con XM-CDC negativo
pero flujo positivo en 4 TR-IDES (suma MFI DSA preTR media=14686) y en 2/3 NO-IDES (suma
DSA preTR=12800). Con mediana de 5 meses de seguimiento(rango2-18), 6 TR funcionan
(creat<1.8 mg/dl), 1 nunca funciond y 1 volvi6 a didlisis a 18 meses. En TR-IDES, 3/4 se ha trata-
do rebote DSA (20 dias posTR) y ABMR activo C4d negativo. En NO-IDES, 3 presentaron rebote
DSA (5 dias posTR) con ABMR 2 y rechazo celular 1. EI MFI DSA preTR con rebote es mayor que
en TR sin rebote (15891vs.7297).
No observamos diferencias significativas basales en poblaciones linfocitarias entre grupos de
tratamiento, aunque parece haber mayor nimero de células B en TR con rebote de DSA. Vemos
deplecion de células T, B y NK dia 7 post-TR similar en todos, excepto en nimero de células B
en TR-IDES, que recibieron Rituximab después. TR-IDES asi como TR sin rebote mostraron mayor
cantidad no significativa de células T circulantes desde 1y 3meses post- TR, respectivamente,
tanto CD4+ como CD8+ y sus subpoblaciones: naive, memoria central, memoria efectora, me-
moria efectora que re-expresa CD45RA, Tgd y CD4+ Treg. El nimero de NK también tendié a
ser mayor en TR-IDES desde 1 mes, aunque ya parecia mayor preTR, y en TR sin rebote tendid
a ser mayor desde los 3 meses.
Conclusion: El TR HLA incompatible con desensibilizacion presenta rebote frecuente de DSA
y ABMR asociado, relacionado con mayor MFI de DSA preTR. Es preciso aumentar el numero
de casos y el seguimiento de subpoblaciones linfocitarias para valorar su comportamiento en la
evolucion clinico-patoldgica posTR.

<& Ver figuras
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