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RESUMEN
RESULTADOS DE LA MODIFICACION AL PROTOCOLO DE TRASPLANTE RENAL

DURANTE LA PANDEMIA POR SARS COV 2 EN HOSPITAL DE TERCER NIVEL EN

PUEBLA DE 01 ENERO 2021 AL 31 DICIEMBRE 2021

Guzman Hernandez Luis Alberto! Garcia Galicia Arturo?, Torres Arce Abril Montserrat3,

Tehuacanero Tecua Yadira Antonia®, Etchegaray Morales lvet*

1.Residente de tercer afio en Nefrologia UMAE HE Puebla. 2. Médico Especialista en Pediatria y
Neurologia pediatrica, Coordinacién Auxiliar Médica de Investigacién en Salud.
3. Médico especialista en Nefrologia adscrito a UMAE HE Puebla. 4. Facultad de Medicina,

Benemérita Universidad Auténoma de Puebla.

INTRODUCCION: El trasplante renal representa la mejor opcién para el tratamiento de la
enfermedad renal crénica; sin embargo, ante la pandemia por SARS COV2 se
suspendieron los programas de trasplante de érgano solido dado el riesgo de infeccion en
inmunosuprimidos.

Durante 2021 se reiniciaron actividades de trasplante a nivel mundial, no obstante, existe
poca informacion sobre el protocolo ideal de reinicio, en nuestra unidad reanudamos
trasplante renal con modificaciones al protocolo por o que documentamos los resultados

obtenidos.

OBJETIVO: Describir los resultados de la modificacion al protocolo de trasplante renal

generadas por la pandemia por SARS COV2 en el afio 2021.

MATERIAL Y METODOS: Se trata de un estudio unicéntrico descriptivo retrospectivo
observacional y transversal. Previa aprobacion por el comité de investigacion en salud No.
2101 se solicito a archivo clinico el listado de expedientes clinicos correspondientes a los
pacientes trasplantados renales desde el 01 de enero 2021 hasta 31 diciembre 2021 en el

IMSS UMAE HEP “Manuel Avila Camacho” con seguimiento minimo de 6 meses posterior



a la fecha de trasplante, posteriormente se aplicé instrumento de recoleccién de datos en
busca de documentar antecedentes de COVID, historial de inmunizaciones, tipo de
donante, induccién a la inmunosupresion y casos incidentes de infeccion por SARSCOV2
durante dicho seguimiento, se recaba informacién en base de datos y se realizé andlisis

estadistico.

RESULTADOS: Se incluyeron un total de 37 pacientes, edad media de 31.08 afios, el
género mas frecuente fue masculino con 29 (78%), la comorbilidad predominante fue
hipertensién arterial en 30 (81%), mientras que diabetes mellitus tipo 2 en 2 (5%). En los
antecedentes pre trasplante 7 (19%) tuvieron COVID, 15 (41%) contaban con aplicacion
de vacuna contra SARS COV2 predominando el grupo de dosis Unica en 10 (67%). En el
protocolo de tamizaje de descarte de COVID pre quirargico predomind el reporte
CORADS 1 en 27 (73%), con PAR y PCR negativas en 37 (100%). Referente al donante
el grupo de vivo fue 35 (95%) y cadavéricos (5%), se aplico induccion con timoglobulina a
37 (100%) con dosis media de 193 mg, ponderal media 3.278 mg/kg. En el seguimiento a
6 meses postrasplante 7 (19%) padecieron COVID, 1 (14.28%) ameritd ingreso
hospitalario. La incidencia acumulada a 6 meses fue 18.9% y la mortalidad acumulada

0%.

CONCLUSION: El presentar COVID post trasplante es un factor asociado a riesgo de

hospitalizacion (p:0.036).
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INTRODUCCION:
1.1 ANTECEDENTES GENERALES
DEFINICION DE ENFERMEDAD RENAL CRONICA

La enfermedad renal crénica (ERC) es un sindrome definido como alteraciones
persistentes en la estructura anatdmica, la funcion renal o ambas y que genera

implicaciones para la salud de quién la padece.

La presencia de quistes, tumores, malformaciones son ejemplos de alteraciones
estructurales, cambios en la funciéon pueden expresarse en la cantidad y caracteristicas
de la orina, asi como presencia clinica de edema y/o hipertensién ademas de evidencia
de dafio bioquimico como aumento de creatinina, nitrégeno ureico o cistatina C en sangre

por mencionar algunos ejemplos de marcadores indirectos de la funcién renal.?

Para la Kidney Disease: Improving Global Outcomes por sus siglas en inglés KDIGO la
enfermedad renal cronica debe cumplir con los criterios de disminucién de la tasa de
filtrado glomerular estimada (TFGe) <60 ml/min/1.73 m2 y/o presentarse otros marcadores

de dafio renal por mas de 3 meses. 2

CLASIFICACION

El consenso de nomenclatura de enfermedad y funcion renal realizado por KDIGO sugiere
se utilice la actualizacién a la clasificacion dada en 2012 que incluye agregar la causa de
ERC, 6 categorias de TFGe, 3 categorias de albuminuria formando un acrénimo conocida
como clasificacion CGA en vez de sélo subdividir en 5 categorias dadas por la TFGe.

La clasificacion por causa se refiere a especificar el contexto anatomo patoldgico del rifién
y la presencia o ausencia de enfermedad sistémica; la clasificacion por severidad toma en
cuenta la TFGe subdividiendo en 6 estadios (G1-G5) y en el apartado A valora la

albuminuria (A1-A3), combinando dichos factores se establece una clasificacién con
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prondstico y permite otorgar una categoria de riesgo (alto, medio o bajo) dada por la

severidad. Detalles en figura 1. 2

Figura 1. Clasificaciéon de la ERC por TFGe y Albuminuria?

Albuminuria
KDIGO 2012 Categorias, descripcion y rangos
A1l A2 A3
Normal a Moderadamente Gravemente
ligeramente elevada elevada

Filtrado glomerular elevada
Categorias, descripcion y rangos (ml/min/1,73 m?)

< 30 mg/g® 30-300 mg/g® > 300 mg/g®

G1 Normal o elevado >90
G2 Ligeramente disminuido 60-89
G3a Ligera a moderadamente disminuido 45-59
G3b Moderada a gravemente disminuido 30-44
G4 Gravemente disminuido 1529
G5 Fallo renal <15

EPIDEMIOLOGIA EN EL MUNDO

La prevalencia la enfermedad renal crénica en todos los estadios se estima a nivel global
de 7-12%.' En una revision del 2022 se reporta afecta a mas del 10% de la poblacién

mundial es decir >800 millones de personas. ®

La prevalencia de individuos que padecen ERC en estadio G3 a G5 en adultos varia
acorde las fuentes con reportes poblacionales de prevalencia del 1.7% en China, 3.1% en
Canada, 5.8% en Australia y el 6,7% en Estados Unidos.
En la regién de Europa la prevalencia ronda el 2.3 % en Alemania, el 2.4 % en Finlandia,
4% en Espafia, 5.2% en Inglaterra adjudicando esta diversidad en resultados por multiples
causas, como los muestreos poblacionales realizados, siendo en algunos centros
medicion de TFGe Uunica, sin cumplir con la definicion de temporalidad de mas de 3

meses.

En paises de bajos y medianos ingresos hay estimaciones poco precisas por falta de

estudios comunitarios y mala estandarizacion en la medicion de la funcién renal sin
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embargo en regiones de Latinoamérica y paises como México se reporta una prevalencia
del 14-16%.! Regiones y paises donde la enfermedad renal crénica se encuentra entre las

10 principales causas de afios de vida perdidos. Ver figura 2.3

Sectores poblacionales con mayor prevalencia de ERC son aquellos con poblacién afosa,
mujeres, ciertos sectores raciales (afroamericanos, nativos americanos) y portadores de
diabetes mellitus e hipertension. Por otra parte, padecer ERC y sus consecuencias

constituyen un importante gasto en paises de bajos y medianos recursos. 3

Figura 2. Regiones y paises donde la ERC se encuentra entre las 10 principales

causas de afos de vida perdidos

Paises altos ingresos

Southeast Asia, East Asia,
and Oceania

Federated States ~ Malaysia
of Micronesia Maldives
Fiji Thailand
Marshall Islands
Samoa

Africa Norte y Medio Oriente

Iraq Oman
Jordan Palestine
Kuwait ‘Saudi Arabia
Lebanon Tunisia
Libya

Saint Vincent and Grenadines Seychelles.

EPIDEMIOLOGIA EN LATINOAMERICA
En paises desarrollados utilizan bases de datos de pacientes en terapia de sustitucion de
la funcion renal (TSFR) para calcular la prevalencia de pacientes con ERC; sin embargo,

en paises de bajos recursos como en Latinoamérica realizar dicha accion infraestima el

12



total de pacientes con ERC debido a que muchos pacientes no tienen acceso ala TSFR o
la tienen que suspender.

Acorde dichos registros del afio 2012-2014 se cuenta con reporte de prevalencia en
Argentina 836 casos por millbn de personas (pmp); Brasil 720 pmp, Chile 1263 pmp,
Colombia 578 pmp, México 1409 pmp, Puerto rico 1924 pmp, Uruguay 1073 pmp;
mientras que la incidencia en Argentina 159 pmp, Brasil 171 pmp, Chile 170 pmp,
Colombia 92 pmp, México 466 pmp, Puerto rico 362 pmp, Uruguay 150 pmp.

En los paises desarrollados la diabetes y la hipertensién son las principales causas de
ERC, en latino américa los mayores registros de ERC se encuentran en paises con mayor

prevalencia de diabetes como México, Chile y Brasil. ®

EPIDEMIOLOGIA EN MEXICO

No existe un registro especifico en el pais sin embargo se cuentan con estudios con
muestreos distintos.

Un estudio realizado por Amato en Morelia reporta en una muestra de 3564 pacientes a
quienes calcularon TFGe por Cockcroft-Gault y busqueda de proteinuria en examen
general de orina concluyendo el 62.5% tenian una TFG>90 ml/min/1.73m2; 29% tenian
TFG de 60-89 mil/min/1.73m2 y de ese grupo 8.7% presentaron identificacion de
proteinuria en tira reactiva.

En otro estudio realizado en Jalisco, Cueto Manzano y colaboradores utilizaron la formula
MDRD en poblacién diabética no conocidos previamente con ERC, para calculo de TFGe
y buscaron nefropatia temprana la cual definieron como presencia de microalbuminuria
incluso con TFG normal o TFG de 60-89 ml/min/1.73m2 con o sin albuminuria. De los 756
pacientes, 40% presentaron nefropatia temprana, 29% nefropatia avanzada y 31%

funcién renal normal.
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Obrador y colaboradores estudiaron una poblacién con alto riesgo de nefropatia con
antecedentes de diabetes, hipertension arterial, historial de nefropatia, incluyeron 434
personas con realizacion de 2 mediciones, primero en 2008 y seguimiento en 2010; en los
resultados 106 pacientes (24%) cumplieron definicion de ERC en la primera medicion y se
descartaron, de los 328 restantes se identificaron 46 casos incidentes (14%) mayoria en
estadios de enfermedad renal crénicaly 2. *

Vale la pena mencionar los padecimientos crénicos y sus complicaciones son la principal
causa de mortalidad a nivel mundial, en México durante 2008 se les atribuye 437,800
muertes en una poblacién de 111.2 millones de personas y a dichos padecimientos se les
atribuye como causa del 71% de afios de vida ajustados por discapacidad en 2010.°

La ERC representa una afeccion que conlleva elevada mortalidad, discapacidad y
elevados costos a los sistemas de salud, en México no es la excepcion, la ERC avanz6
del lugar 11 en 1990 con 2.84% de muertes por todas las causas (tasa de 14.77/100 000
habitantes) a ocupar el 3er lugar en 2015, siendo el 9% de muertes por todas las causas
(tasa de 49.02/100 000 habitantes). Refleja un aumento del 231.94% en 25 afios.
Referente a la etiologia de la ERC, la diabetes mellitus y la hipertension arterial sistémica
pasaron de ser el 2.32% de las causas en 1990, al 6.57% en 2015. En 1990 la ERC por
diabetes ocupaba el lugar 19 como causa de muerte (tasa 6.68/100000) y la ERC por
hipertensién el lugar 20 (tasa 6.56/100 000), para el 2015 la ERC por diabetes ocupé el
3er lugar (tasa de 34.7/100 000) y la ERC por hipertensién el 100 lugar (tasa de 11.98/100
000), con una progresién notoria de 82.77% para la ERC por hipertension y del 419.34%
para la ERC por diabetes. Ver figura 3.

La longevidad se ha asociado con aumento en prevalencia de la ERC, acorde los
registros se contemplan picos méaximos de ERC entre los 55 a 65 afios perpetuando la

principal etiologia de afeccion renal la diabetes mellitus, se estima en el rango de 15-49

14



afios muere al menos 1 paciente por ERC con diabetes, 19 pacientes de 50 a 69 afios, y
58 pacientes de 70 0 mas afios.

En el registro nacional los estados de San Luis Potosi, Aguascalientes y Baja California
reportaron menor nimero de defunciones por ERC en el 2013. Mientras que la Ciudad de
México, Veracruz, Puebla, Guerrero y Morelos se sitian como los 5 estados con mayor
namero de muertes por esta causa.

Ver figura 4.7

Figura 3. Progresién de ERC en México de 1990 a 2015 por las principales causas y

grupos etarios.

m 1990-ERC/DM W 2015-ERC/DM
m 1990-ERC/HAS B 2015-ERC/HAS

351.9

216 18.2
24 80 17 29

70+ afios 50-69 afios 15-49 afios

Acotacioén: Tasa por 100,000 habitantes.
Abreviaturas: ERC=enfermedad renal cronica, DM=diabetes mellitus, HAS=hipertensién arterial.
Figura 4. Progresion de ERC en México de 1990 a 2015 por las principales causas y

grupos etarios.

La enfermedad renal crénica
Ambos sexos, todas las edades, muertes por cada 100 000

Ranking 1990 Ranking 2013
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FACTORES DE RIESGO PARA ENFERMEDAD RENAL CRONICA

En términos generales se han descrito los siguientes factores de riesgo para el desarrollo
de ERC como longevidad >65 afios, género masculino, presencia de comorbilidades
como diabetes e hipertension, en paises de bajos recursos las glomerulonefritis asociadas
a procesos infecciosos y uso de nefrotéxicos como los anti inflamatorios no esteroideos,

antibiéticos y productos naturistas.*

En un estudio realizado en 2016 en China se identificé que la presencia de diabetes,
hipertensién, hiperhomocisteinemia, hiperuricemia, hiper trigliceridemia y obesidad como

factores de riesgo para el desarrollo de ERC en poblacién afiosa. ®

FISIOPATOLOGIA DE LA ENFERMEDAD RENAL CRONICA

Existen mudltiples afecciones ya sean de origen genético, auto inmune 0 como
consecuencia de otro padecimiento sistémico que pueden llegar a lesionar los
componentes de la nefrona ya sea con dafio glomerular, tubular o0 ambos y de
perpetuarse dicho estimulo nocivo llevar a la pérdida de la funcién renal y desarrollo de la

enfermedad renal crénica.

La pérdida de la funcién renal es un reflejo de la pérdida de las nefronas, se sabe al
nacimiento cada individuo nace con 900,000 — 1 mill6n de nefronas por rifién, son células
que no se regeneran pasado el periodo de embriogénesis.
Habitualmente las nefronas responden con hipertrofia y aumento TFGe ante situaciones
gque ameritan mayor trabajo como la ingesta de alimentos o embarazo de manera
fisiolégica, sin embargo procesos con hipertrofia patoldégica (obesidad, pacientes
monorrenos, prematuros) generan aumento constante del TFGe con dafio y pérdida de

nefronas secundario.

16



La Hipertrofia glomerular se refleja en un estado de hiper filtracion glomerular favorecido
por la creacién de un mecanismo de alta presion intra glomerular dado por la activacion
del sistema renina angiotensina aldosterona el cual favorece la retencién de sodio,
vasodilatacion de la arteriola aferente y vasoconstriccion arteriola eferente del glomérulo,
mejorando el TFGe pero favoreciendo indirectamente vias de remodelado como el efecto
inhibitorio de la aldosterona a la nefrina comprometiendo la adhesion de los podocitos a la
membrana basal, lo cual lleva al remodelado, dafio de la barrera de filtracion e incluso
expresion clinica de proteinuria.

Por otro lado el dafio hacia los componentes del glomérulo como los podocitos puede
activar la via de la rapamicina (mTOR) y liberar sefiales como factor de crecimiento
transformante beta (TGF B) y factores de crecimiento epidérmico (EGF), especies
reactivas de oxigeno con posterior estimulo de fibroblastos y desarrollo de fibrosis hacia el
glomérulo, mientras que los segmentos tubulares periféricos son susceptibles a dichos
estimulos y se traduce en ellos reacciones inflamatorias y fibréticas.!
Para algunos autores los eventos antes descritos se pueden expresar en 3 fases para el
desarrollo de la ERC, la 12 se considera la lesion por la causa inicial especifica y la
respuesta aguda inmediata a dicha lesiéon, la 22 fase es mediada por los procesos de
reparacion y fibrosis desencadenados consecuencia de la primera fase y la 32 fase
involucra una pérdida progresiva constante de las nefronas remanentes, esta fase implica
los estimulos lesivos anteriores 0 nuevos permanecen en una nefrona o grupos de
nefronas. Esto explica el fenémeno denominado de progresion hacia la enfermedad renal

croénica.®

Todo lo anterior se traduce en la perdida de la funcion renal como consecuencia de

lesiones que condicionan inflamacion y fibrosis de la nefrona.
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CONSECUENCIAS SISTEMICAS DE LA ERC

Para entender las consecuencias de la pérdida de la funcion renal vale la pena recordar
que fisiolégicamente el rifion esta involucrado en multiples procesos como regular el
estado de volemia con filtracién y depuracién de téxicos en la sangre, la homeostasis del
estado acido-base de la sangre, control de electrolitos, integridad 6sea y regulacion de
eritropoyesis por citar algunas.

Una vez comprometida la funciéon renal se alteran dichos ejes en simultdneo, con mayor
namero de ejes alterados acorde el grado de deterioro de la caida del filtrado glomerular.
Es importante mencionar no todos los pacientes desarrollan las complicaciones en el
mismo momento, hay quienes no padecen compromiso en excrecién tubular e incluso
algunos se mantienen asintomaticos.*

El desarrollo de complicaciones contribuye al deterioro en calidad de vida, aumento de
morbi mortalidad y riesgo cardiovascular, dados por la expresion de anemia, enfermedad
6seo mineral, sobrecarga de volumen, hipertensién, alteraciones en electrolitos y

trastornos acido-base. ©

HIPERTENSION ARTERIAL Y RIESGO CARDIOVASCULAR

La hipertensién arterial se considera una de las principales complicaciones y que
contribuye como factor de deterioro y progresibn de la enfermedad renal.
Se puede presentar desde estadios iniciales G1-G2 y se considera su presencia es una
consecuencia de la activacion neuro hormonal perpetua dada por el sistema renina

angiotensina aldosterona.>*

Investigadores han demostrado la actividad simpatica tiene un efecto proinflamatorio con
aumento de noradrenalina, péptidos natriuréticos y neuropéptido Y que contribuyen a la

hipertrofia cardiaca y fibrosis reflejado como hipertrofia cardiaca ventricular izquierda
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concéntrica la cual condiciona riesgo de insuficiencia cardiaca y potencializa el riesgo

cardiovascular. 1

El riesgo de defuncién por evento cardiovascular aumenta hasta 8.1 veces en pacientes

con ERC estadio G5A3 comparado con poblacién sin enfermedad renal crénica. 2
ANEMIA

En la enfermedad renal se suele presentar anemia microcitica hipocromica, suele iniciar
esta afecciobn con caidas de filtrado <60 ml/min/1.73m2 y su etiologia se considera
multifactorial destacando la baja produccidn de eritropoyetina, menor absorcion intestinal
de hierro, menor vida media de eritrocitos, pérdidas hematicas.
Manifestaciones comunes son la debilidad, cansancio, somnolencia y baja tolerancia a la
actividad fisica. La no correccién de este trastorno contribuye al riesgo cardiovascular

explicado previamente.*

ALTERACIONES EN LIiQUIDOS Y ELECTROLITOS

Acorde desciende el filtrado glomerular en el estadio G3 inician problemas para el control
de sodio y volumen que se va tornando evidente conforme progresa la severidad de la
ERC hasta estadio G5, inicialmente desde un espectro como disnea, edema y/o
hipertension arterial ya sean aislados o en combinacion de los antes mencionados.

En ciertos padecimientos con predominio de compromiso tubular, se altera el mecanismo
de dilucién y concentracion urinaria y se pueden presentar con poliuria con baja o nula
habilidad de concentracién urinaria manifiesta por baja osmolaridad urinaria, reflejando un
mal manejo de solutos.

La retencién de sodio y volumen con el subsecuente aumento de presion arterial puede
condicionar a largo plazo hipertrofia ventricular y disfuncion diastdlica elevando el riesgo

cardiovascular.
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Los trastornos del potasio son comunes dado que la excrecion de potasio depende de un
intercambio con sodio en segmentos distales tubulares, al descender TFGe llega menos
sodio a dichos segmentos y existe menor intercambio con potasio hacia la luz tubular lo
que favorece la hipercalemia ademés del entorno catabdlico propio de la ERC y acidosis

metabdlica que favorecen su salida del liquido intracelular. *°

ACIDOSIS METABOLICA:

El desarrollo de acidosis en la enfermedad renal se da cuando la produccion e ingesta de
cargas acidas sobre pasa la excrecion renal de acido, sobre todo cuando se compromete

el mecanismo de excrecidén de amonio, situacion frecuente en estadio G3.

Ademas al caer el filtrado glomerular los mecanismos de acides urinaria por la via de
fosfato y la reabsorcién de bicarbonato pierden su efecto fisiolégico lo que contribuye al
cambio de pH sanguineo con retencidon de hidrogeniones, descenso y consumo de
bicarbonato y desarrollo de acidosis metabdlica.
Uno de los problemas de la acidosis es que contribuye a la afeccion de otros ejes como
menor efecto hormonal favoreciendo desmineralizacion, estimula el catabolismo muscular,

favorece la progresion de la ERC.%%

AFECCION OSEO-MINERAL:

Este apartado se refiere a un grupo de trastornos con afeccién del metabolismo mineral,
la estructura 6sea y calcificacion de tejido blandos en poblacién que padece enfermedad

renal crénica.

El origen de esta afeccion suele comenzar desde el estadio G2, que condiciona déficit de
calcio, déficit de 1-25 dihidroxivitamina D, aumento de PTH y Factor de crecimiento
fibroblastico 23 con mdltiples perturbaciones en dichos ejes y contribuyendo a la
desmineralizacion Osea por aumento de actividad osteoclastica, hiperfosfatemia y
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depdsito calcico en tejidos blandos, favoreciendo la arteriosclerosis y una vez mas

contribuyendo al aumento de riesgo cardiovascular.**°

DIAGNOSTICO DE ENFERMEDAD RENAL CRONICA

La presentacion clinica tiene relacion directa con la etiologia primaria de la afeccién
glomerular y por otro lado el grado de manifestaciones clinicas dependera del estadio de
severidad dado por la caida de la tasa de filtrado glomerular.
Como se ha explicado previamente desde un umbral asintomético hasta la evidencia de

afeccion en distintos ejes en simultaneo.

El diagnéstico de ERC puede ser meramente incidental como parte de una valoracion
médica por alguna otra causa en especifico o en poblacion con factores de riesgo
mediante chequeos rutinarios con busqueda intencionada de la misma mediante analisis

de sangre y/o urinarios en laboratorio. >3

EVALUACION CLINICA

Una adecuada semiologia va acompafiada de la historia clinica identificando
oportunamente los factores de riesgo innatos al paciente con la investigacion intencionada
sobre la existencia de afeccién en familiares de primer grado lo cual es sugestivo de
alteraciones genéticas, factores de riesgo de baja reserva de nefronas como historial de
prematuridad, exposicidon a nefrotdxicos como medicamentos o productos naturistas e

historia de comorbilidades como diabetes mellitus e hipertension arterial.

Se debe hacer énfasis en interrogar sobre el patron urinario del paciente con bdsqueda de
alteraciones macroscopicas como proteinuria, hematuria, eventos de retencion aguda de
orina u otros sugestivos de procesos obstructivos.

La adecuada sistematizacion con interrogatorio por aparatos y sistemas permite identificar
sintomas sugestivos de causas sistémicas como la presencia de rash, afeccion
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dermatoldgica, poli artralgias, hemoptisis, linfadenopatias, afeccion neurolégica, megalias
que pueden llevar a la realizacion de protocolo diagndstico de afecciones autoinmunes y/o

neoplasias.

La exploracion fisica debe incluir una revision del estado neurolégico del paciente, registro
de las constantes vitales, exploraciéon cardiopulmonar, abdominal y extremidades en cada
apartado haciendo una busqueda dirigida sobre el estado de volemia del paciente con la
intencion de identificar oportunamente datos de congestidbn veno capilar o afeccion
sistémica como disnea, palidez en presencia de anemia, taquipnea por acidosis,

deformaciones y fracturas patolégicas sugestivas de trastorno 6seo-mineral.

Se pueden identificar datos clinicos sugestivos de la afecciébn primaria como dafio
retiniano o evidencia de neuropatia periférica en caso de diabetes mellitus, rash en lupus
eritematoso sistémico o nefritis intersticial aguda, purpura palpable en vasculitis y
crioglobulinemias, masa palpable en flanco y/o dolor lumbar secundario a pielonefritis,
litiasis, uropatia obstructiva o poliquistosis renal.*

Sin duda el realizar una adecuada evaluacion clinica brinda informacién sobre el estado
clinico actual del paciente y ademas puede sugerir la etiologia asi como el grado de

compromiso renal.
EVALUACION DIAGNOSTICA

Como lo indica la definicién de enfermedad renal crénica existen 2 marcadores
bioguimicos importantes a considerar la tasa de filtrado glomerular y la albuminuria los
cuales de estar presentes y cumplir con la temporalidad requerida de afeccion por >3

meses nos permiten integrar el diagnéstico de ERC. !
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EVALUACION DE TASA DE FILTRADO GLOMERULAR ESTIMADA (TFGe)

Debemos recordar el filtrado glomerular se refiere al proceso fisiologico en el cual se
forma un ultrafitrado del plasma sanguineo producto de su paso por los capilares
glomerulares; habitualmente se le considera el mejor reflejo de la funcién renal y en
individuos sanos se ha estandarizado el valor normal es de 100-125 ml/min/1.73m2. No
es una medida estatica debido a que estd sujeta a variaciones desencadenadas por el

horario, ingesta proteica en la dieta, ejercicio, medicamentos, embarazo.

El filtrado glomerular no puede ser medido en humanos directamente por lo que se han
adaptado marcadores enddgenos y exdgenos con medicion de su aclaramiento renal, es
decir la cantidad de dicho marcador eliminado del plasma dividido entre la concentracion
plasmética de dicho marcador en un tiempo determinado, se considera el marcador ideal
debe ser eliminado por el rifién, contar con baja unibn a proteinas y no tener

secrecion/reabsorcion tubular.

Dentro de los marcadores exdgenos destaca el uso de inulina, iotolamato e iohexol
cumpliendo en cierto grado parametros de marcadores ideales, pero con la desventaja de
ser poco accesibles, requerir uso de infusiones, incobmodos e impracticos por lo que se

opto6 por uso clinico de un marcador mas accesible endégeno, la creatinina.

La creatinina es un producto de degradacion de la fosfocreatina del musculo esquelético
con ventaja de ser accesible y simple su medicion en laboratorio sin embargo con la
desventaja de sobre estimar la TFGe por su secrecion tubular ademas de no presentar
una relacion lineal entre aumento de creatinina y descenso de TFGe y ser modificable por
situaciones como estrés, ayuno, dieta y ejercicio.

Mediante colectas de orina de 24 hrs con cuantificacién de creatinina y determinaciones

plasmaticas de la misma se pueden realizar estimaciones de la TFGe sin embargo la poca
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practicidad, tendencia a errores en la colecta de la muestra han llevado al desuso de esta
modalidad, a la par que se han realizado multiples estudios internacionales dénde se han
logrado estandarizar formulas aritméticas que a través de determinaciones séricas
marcadores plasmaticos permiten calcular la TFGe con resultados equivalentemente
efectivos en correlacién clinica y potencial de prondstico al compararse con otros métodos

de medicién de la tasa de filtrado glomerular. ****

Ecuacion Cockcroft-Gault

Desarrollada en 1976 para estimar la TFGe considerando la edad, género, peso corporal
y creatinina sérica tomando como base de estudio una poblacién joven con aclaramiento
de creatinina promedio 73ml/min, presentaba limitantes como requerir un ajuste a masa
corporal, la variable de peso perdia correlacion en pacientes obesos o edematosos v el
método de medicibn de creatinina sérica con picrato alcalino actualmente no es

equivalente a nuevos métodos enzimaticos.

Ecuacion MDRD

Surge de un estudio realizado en 1999 donde se analizaron las variables de edad, género,
raza (blancos vs afro americanos) y creatinina sérica. Se incluyeron 1628 hombres con un
filtrado glomerular promedio de 40 ml/min71.73m2 obtenido a través de iotolamato.
Después de su lanzamiento gano popularidad al demaostrar mejor precision al compararse
con Cockgroft-Gault sin embargo tiene deficiencias al infraestimar pacientes con
TFGe>60ml/min/1.73 m2 y menor rendimiento al utilizarse en poblaciones con diversidad

étnica como latinos y orientales.

Ecuacion CKD-EPI

Fue resultado de un estudio disefiado en 2003 que incluyo 12,150 pacientes de Norte

américa y Europa, conocidos con y sin ERC, diabéticos y con un TFGe promedio de 68
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ml/min/1.73m2 medido por iotolamato. Toma en cuenta para la estimacién los factores de
género, edad, raza y creatinina sérica.

Al compararse su rendimiento contra MDRD presenté una mejor correlacion para la
aplicacion clinica en poblaciones con TFGe >60 ml/min/1.73m2 ademéas de ser una
herramienta util para el ajuste de dosis de medicamentos.

El grupo de KDIGO recomienda desde 2012 el método inicial para la evaluacion de la
TFG sea mediante el uso de formulas con base en creatinina sérica 'y como primer opcion
en adultos se sugiere el uso de CKD-EPI. 4%

Un estudio publicado recientemente refiere la variable de raza no tiene un fundamento
biol6gico y tras realizar nuevas férmulas que excluyen dicha variable y comparar el
resultado con CKD EPI convencional se identific6 en poblacién de afro americanos se
infraestimaba la TFGe en promedio 3.6 ml/min/1.73m2 y en no afroamericanos se sobre
estimaba la TFGe en promedio 3.9 ml/min/1.73m2 por lo que a la fecha el método de

eleccion son formulas que excluyan la variable de raza. ®

ALBUMINURIA

La presencia de proteinuria (albuminuria) funge como marcador de afeccion renal incluso
con TFGe normal y tiene un importante valor prondstico, existen mdaltiples métodos
disponibles para su identificacion desde tiras reactivas cualitativas, semi cuantitativos con
medicion en muestras aisladas de orina y realizacién de cocientes albdimina/creatina o

proteina/creatinina asi como cuantificaciones con medicion total en 24 hrs.

Debido a una mayor comodidad se ha avalado la medicion de albuminuria en muestra
aislada, preferentemente la primer orina de la mafiana y acorde las guias KDIGO el
método inicial de tamizaje es la realizacion en esa muestra del cociente

albumina/creatinina con posibilidad de tres resultados normal <30mg/g, moderadamente
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incrementado 30-300 mg/g o severamente incrementado >300 mg/g correspondientes a

Al, A2, A3 de la clasificacién de ERC descrita previamente. 3

BIOPSIA RENAL

Se le considera una herramienta con valor diagnéstico y prondstico, es el estandar de oro
para diagndstico nosolégico de afecciones renales ademas al combinarse junto con

marcadores de laboratorio pueden contribuir al diagnostico etioldgico de la ERC.

Es un procedimiento percutaneo guiado por ultrasonido lo cual confiere un margen de
seguridad con baja incidencia de complicaciones, dentro de las posibles se encuentran
hemorragia local, hematoma intracapsular, hematuria, formacion de fistulas
arteriovenosas todas ellas «con una baja incidencia de  1/10-20,000.
En el contexto de ERC con una etiologia previamente identificada como la diabetes no
suele ser un estudio rutinario, se prefiere su realizacién ante deterioro subito de TFGe con
aumento de creatinina sérica o hematuria/proteinuria de novo siempre y cuando no se
correlacione con la historia natural de la enfermedad, se prevea dicho estudio contribuira

a modificar la terapéutica y los riesgos potenciales no sobrepasen los beneficios. "

TRATAMIENTO DE ENFERMEDAD RENAL CRONICA

El tratamiento debe englobar medidas relacionadas a la contencion del dafio glomerular,
evitar la progresién de la enfermedad renal, tratar las consecuencias y comorbilidades
presentes en la enfermedad renal y en caso pertinente preparar al paciente para el inicio
de la terapia de sustitucion. *

Como medida de control de dafio glomerular y de progresién de ERC se busca el control
de la hiperfiltracion intra glomerular, de factores como la hipertension arterial, la

hiperglucemia y la dislipidemia esto mediante el uso de inhibidores de la enzima
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convertidora de angiotensina (IECA), antagonistas de receptores de angiotensina Il (ARA

II), estatinas. *®

Se ha descrito la ERC condiciona un estado pro inflamatorio favorecido por activacién de
receptores mineralocorticoides y secrecion de aldosterona, el uso de bloqueadores de
dichos receptores como espironolactona y eplerenona han demostrado beneficio anti
inflamatorio, con supresion de citocinas pro inflamatorias y pro oxidantes su uso
parcialmente limitado por riesgo de hiperkalemia, la finerenona ha demostrado disminuir la

progresion de la ERC sin riesgo de hiperkalemia. *°

Los inhibidores del cotransportador sodio glucosa tipo 2 se han convertido en la nueva
piedra angular para evitar la progresion de la ERC sobre todo en pacientes con diabetes
mellitus, favorece la reduccion de proteina C reactiva, TNF alfa, IL6 e INF gamma por otro
lado en estudios de poblacién con ERC se ha demostrado el uso de estos medicamentos

disminuye el riesgo cardiovascular y la albuminuria.'®%

MANEJO DE HIPERTENSION ARTERIAL

El paciente que padece ERC conlleva un elevado riesgo cardiovascular por lo que el
control de la presion arterial es imperioso para tener un impacto en morbimortalidad.
Las recomendaciones respecto a la meta en presion arterial han cambiado conforme los
estudios, en 2017 el colegio americano de cardiologia (ACC) y la sociedad americana del
corazdn (AHA) sugerian a poblacién con ERC metas <130/80 mmHg, por su parte la
sociedad europea de cardiologia (ESC) sugeria control TAS entre 130-139 mmHg, KDIGO

ante el contexto completo de un paciente con ERC sugiere la meta TAS<120 mmHg.

El tratamiento no farmacoldgico incluye cambios al estilo de vida como incitar al ejercicio
aerdbico de moderada intensidad 150 minutos/semana 6 su equivalente en tolerancia y

reduccion del consumo de sodio <2grs/dia o NaCl <5 grs.
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Referente al tratamiento farmacoldgico es habitual el uso de 2 0 méas familias diferentes
de medicamentos en la mayoria de ocasiones eligiendo acorde el contexto del paciente,
en casos de proteinuria (A2-A3) con o sin diabetes la primera opcion IECA o ARA2; en
pacientes sin proteinuria es valido el uso de otras familias de anti hipertensivos como
calcio antagonistas; si el paciente presenta uresis y/o edema se puede recurrir a los

diuréticos.?*

CONTROL DE DIABETES

Como parte de las estrategias para evitar la progresién de la ERC se requiere un 6ptimo
control metabdlico mdltiples guias internacionales sugieren metas de HbAlc <7%, se
recomienda un seguimiento estrecho de la TFGe para individualizar el uso de
medicamentos ya que la mayoria requieren ajuste de dosis o suspensiéon de los mismos

en estadio G4 (<30ml/min/1.73m2) **

En 2020 KDIGO propone una meta de HbAlc entre 6.5-8% e individualizar el tratamiento
en primera instancia las medidas no farmacolégicas con restriccion de sodio e inicio de
actividad fisica; respecto a lo farmacoldgico sugiere en basicamente todos los pacientes
con diabetes y ERC siempre y cuando tengan TFGe >30 ml/min/1.73m2 son candidatos al
uso de metformina y/o inhibidor de SGLT2, de no conseguir las metas de glucemia y no
ser candidatos a otras opciones de medicamentos se sugiere el inicio de agonistas de
GLP1.

Al momento de elegir el tratamiento hipoglucemiante aparte del TFGe, se sugiere tomar
en cuenta el contexto econémico del paciente, presencia de insuficiencia cardiaca,
factores de riesgo cardiovascular, preferencias del paciente sobre uso de inyectables,

riesgo de hipoglucemia.?

28



MANEJO DE COMPLICACIONES DE ERC

En la enfermedad renal crénica conforme progresa el deterioro de la TFGe surgen
diversas complicaciones previamente descritas fisiopatolégicamente como la anemia,
desequilibrios hidroelectroliticos, alteracion &acido base, enfermedad 6seo mineral. Las
guias internacionales sugieren realizar un tamizaje rutinario de paraclinicos con biometria
hematica, electrolitos séricos, perfil de lipidos, gasometria, hormona paratiroidea teniendo

un perfil de regularidad sugerido acorde el estadio de ERC.**

En caso de anemia y acorde la cinética de hierro se recomienda la suplementacion del
mismo si la saturacion de transferrina <30% vy ferritina <500ng/ml, otras opciones son uso

de eritropoyetina y en casos pertinentes transfusiones sanguineas.

De presentarse enfermedad éseo mineral con hiperfosfatemia se recomienda el uso de
guelantes sin aluminio, utilizar con precaucién los célcicos, individualizar el tratamiento e
inicio de analogos de vitamina D.

Referente a la acidosis e hiperkalemia se recomienda control dietético, diuréticos de asa y

consumo de bicarbonato via oral.! Resumen en tabla 1*3

Tabla 1. Tamizaje, monitoreo y manejo de complicaciones en ERC.

Complicacion Andlisis Relevantes Frecuencia de analisis Tratamiento

Anemia Hemoglobina Sin Anemia: Descartar otras causas de anemia:
ERC G1-G2: deficiencia hierro, vitamina B, folatos,
Cuando el estado clinico amerite | hemorragia oculta.
ERC G3: Considerar suplemento de hierro 'y
Una vez al afio envio a nefrologia para eritropoyetina
ERC G4-G5: si hemoglobina <10g/dl.
Dos veces al afio
Con Anemia:

ERC G3-G5: cada 3 meses

Enfermedad 6seo
mineral

Electrolitos séricos:
calcio, fosfato,
hormona
paratiroidea, 25-
hidroxivitamina D.

Calcio/fosfato:

ERC G3: cada 6-12 meses-
ERC G4: cada 3-6 meses.
ERC G5: cada 1-3 meses.
Hormona Paratiroidea:

ERC G4: cada 6-12 meses.
ERC G5: cada 3-6 meses.
Vitamina D:

ERC G3-G5 al diagnostico y
cuando se requiera.

Considerar quelantes de fosforo
(carbonato de calcio, sevelamero,
guelantes con hierro) y suplemento de
vitamina D.
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Hiperkalemia Potasio sérico Al diagnéstico y cuando se Baja ingesta de potasio en dieta,
requiera. corregir la hiperglucemia y acidosis,

uso de guelantes.

Acidosis Bicarbonato sérico Al diagnostico y cuando se Suplementacion oral de bicarbonato

metabdlica requiera. (bicarbonato de sodio/citrato de sodio)
con valores persistentemente menores
a 22 mmol/lt

Afeccion Perfil lipidico Al diagnostico y cuando se Bajas a moderadas dosis de estatinas

cardiovascular requiera. a pacientes >50 afios con ERC.
Uso de estatinas en pacientes de 18-
49 afos con ERC y afeccién coronaria,
diabetes o alto riesgo de infarto o
muerte cardiovascular.

Abreviaturas: ERC=enfermedad renal crénica, Gl=estadio 1, G2=estadio 2, G3=estadio 3,
G4=estadio 4, G5=estadio 5, <=menor que, mmol/lt=minimoles por litro.

TERAPIA DE SUSTITUCION DE LA FUNCION RENAL (TSFR)

En el estadio G5 (<15ml/min/1.73m2) suele requerirse el inicio de TSFR ya sea urgente o
programado acorde las condiciones del paciente, sin embargo, KDIGO sugiere desde
estadio G4 se debe educar al paciente acerca de las modalidades disponibles, ventajas y

desventajas de cada una de ellas y preparar oportunamente para el inicio de la misma.

KDIGO sugiere el inicio de didlisis cuando el cuadro clinico de ERC es evidente e
interfiere con la calidad de vida de los pacientes, habitualmente sucede con TFGe (10-5

ml/min/1.73m2).

El trasplante renal anticipado (respecto al inicio de dialisis) se plantea en pacientes con
TFGe <20ml/min/1.73m2 con progresién estimada de deterioro en los siguientes 6.12

meses. !
DIALISIS PERITONEAL

La didlisis peritoneal es un tipo de terapia en el cual se realiza el intercambio de solutos y
toxinas urémicas sanguineas a través de la membrana peritoneal mediante un catéter de
silicona y el uso de bolsas que permiten la difusion de solutos y la creacion de un

gradiente osmatico acorde la concentracion de dextrosa ya sea al 1.5%, 2.5% 0 4%.
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En este tipo de terapia la colocacion del catéter suele realizarse por un equipo quirdrgico y
se recomienda esperar 2 semanas entre la colocacién y el inicio de TSFR, sin embargo en
caso pertinente puede iniciarse de modo urgente sin completar dicho periodo; la
realizacion de la didlisis puede ser con conexidén y desconexion alterna promedio 4 veces
al dia modo manual también llamado (dialisis peritoneal continla ambulatoria, DPCA) o
mediante una maquina con un ciclo de recambios continuos sin desconexién del sistema
(didlisis peritoneal automatizada, DPA).

Al comparar la modalidad de TSFR no se han encontrado beneficios en sobrevida al

comparar didlisis peritoneal vs hemodidlisis, ni al comparar DPCA vs DPA.?*

HEMODIALISIS

La hemodialisis es una técnica de depuracion sanguinea mediante un sistema de
circulacion extra corporeo a través de una membrana semipermeable la cual se encuentra
en un filtro a través del cual pasa la sangre mediante una maquina, la sangre se obtiene a
través de un angio acceso o fistula arteriovenosa.

Su funcionamiento se basa en la difusion de solutos a través de un sistema de bombeo de
sangre y solucién dializante a contraflujo ademas de la aplicacion de presién que permite
generar un ultrafiltrado consiguiendo remocion de toxinas control de electrolitos y de

volumen. ?*

TRASPLANTE RENAL

El trasplante renal constituye una de las opciones preferidas en el tratamiento de ERC
debido a que presenta mejoria hacia la calidad de vida y mortalidad al compararse con

permanecer en dialisis. %

Un estudio realizado en Corea reporto del afio 2005 al 2008, 35418 casos incidentes de

inicio de terapia de sustitucion de la funcién renal de los cuales 1539 recibieron un
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trasplante renal, al seguimiento durante dicho periodo lograron identificar en la poblacién
que se mantuvo en programa de dialisis a largo plazo presentaron una mayor tasa de
eventos cardiovasculares y mortalidad por cualquier causa comparado con los pacientes

trasplantados. *

Investigadores de Irlanda reportan en un seguimiento a 10 afios, 3597 pacientes con inicio
de TSFR, de los cuales 1157 se anexaron a lista de espera con 990 que recibieron un
riidn de donante cadavérico y 1450 no aptos a ingreso a lista de espera, en dicho
seguimiento determinaron una mortalidad 7 veces mayor en los pacientes que no
ingresaron a lista de espera contra los que se encontraban en lista, por otro lado 2 veces
mayor en pacientes en lista de espera contra los que recibieron un trasplante renal
concluyendo una tasa de defunciébn anual por cada 100 pacientes de 1.2 en los
trasplantados, 2.4 pacientes en lista de espera y 16.5 pacientes no aptos a lista de

espera. 3!

Las innovaciones quirargicas, asi como los protocolos y esquemas de inmunosupresion
han permitido se considere una terapia exitosa con una sobrevida del injerto al primer afo
de >95%, sin embargo, en los resultados a largo plazo el desarrollo de rechazo mediado
por anticuerpos y complicaciones no inmunes como afecciones cardiovasculares,

neoplasias e infecciones contribuyen a una menor sobrevida del paciente y del injerto. %

El trasplante consiste en la implantacion de un injerto renal que puede ser de un donante
cadavérico o donante vivo, conlleva un protocolo en el potencial receptor donde se busca
la identificacién de comorbilidades que pueden comprometer el prondstico y sobrevida del
injerto como la pre existencia de céncer, infecciones cronicas y afeccioén cardiovascular.
La importancia de la realizacién del protocolo de trasplante es contar con un donador
sano candidato a volverse monorreno sin un riesgo evidente de desarrollo de ERC, por

otro lado, en el receptor la identificacion de comorbilidades es con la intencion de paliar
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riesgo y beneficio entre permanecer en ERC contra someterse al trasplante renal que
involucra un gran estrés metabdlico, cardiaco, quirdrgico y con potenciales

complicaciones por el uso de inmunosupresores.?!

PROTOCOLO DE RECEPTOR DE TRASPLANTE RENAL

Las guias KDIGO establecen todo paciente desde el estadio G4-G5 (TFGe
<30ml/min/1.73m2) y en estadio G5 (TFGe <15 ml/min/1.73m2) debe ser orientado sobre
la posibilidad de trasplante independientemente de su género, raza, status econdémico,
edad y debe ser valorado por un equipo multidisciplinario tomando en cuenta los

siguientes factores:

-Evaluacion psico social: realizada por un psicélogo o psiquiatra y en caso de identificar
desordenes psiquiatricos y/o identificacion de abuso de sustancias se sugiera no proceder
con el trasplante.

-Cirugia de trasplante: para analisis de complexion, estado catabdlico, valorar factores
que ponen en riesgo la cicatrizacién, consumo de medicamentos como anticoagulantes y
contar con un plan acorde los hallazgos anatomicos y vasculares innatos al paciente.
-Nefrologia: se debe identificar la causa primaria del origen de ERC para valorar riesgo de
recidiva, planes de seguimiento especializados, modificaciones al tratamiento y viabilidad
de realizacion de trasplante.

-Infecciones: Se sugiere el diferimiento del trasplante mientras haya procesos infecciosos
(bacteriano, micaético, viral, parasitario) activos, se sugiere un tamizaje para tuberculosis,
hepatitis, VIH, VEB, CMV, sifilis, enfermedad de Chagas y en los casos pertinentes ofertar
tratamiento previo al trasplante.

-Neoplasias: se debe realizar un screening dirigido acorde género y grupo etario como en
la poblacién general y diferir la realizacion del trasplante en caso de neoplasias activas,
tras un tratamiento curativo se debe determinar acorde el tipo de neoplasia el tiempo
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recomendado para poder proceder al trasplante.

-Afeccion Pulmonar: todos los candidatos contar con al menos 1 estudio de imagen, test
de funcion pulmonar y/o valoracion por neumologia ante sintomatologia o afeccién
pulmonar previa conocida.

-Afeccion Cardiaca: a todos los potenciales receptores se debe hacer un examen médico,
electrocardiograma y preferentemente ante signos y/o sintomas valoracién por cardiologia
para determinar necesidad de estudios complementarios.
-Otras recomendaciones: Seguimiento y programas de incentivacion a la adherencia a
tratamiento, programas de cese de tabaquismo y en caso de IT>30 paquetes/afio
realizacion de TAC, evaluacion de afeccion arterial periférica, tener control de la

enfermedad 6seo mineral. %’

INMUNOSUPRESORES EN TRASPLANTE RENAL

Los protocolos de tratamiento para disminuir el riesgo de rechazo inmunolégico se basan
en un esquema de induccién a la inmunosupresiéon habitualmente con un agente depletor
de linfocitos T como la Timoglobulina o inhibidor de IL-2 el basiliximab; el mantenimiento
se suele iniciar posterior a la cirugia y se continla durante toda la vida del injerto con

opciones como esteroides, inhibidores de calcineurina, antimetabolitos.

INDUCCION A LA INMUNOSUPRESION

Existen agentes depletores como timoglobulina que es un anticuerpo policlonal 1gG
purificado de suero de conejo o equinos previamente sensibilizados a linfocitos humanos,
se caracteriza por tener un efecto apoptético y descenso de linfocitos T e indirectamente
inhibe la cooperacion entre linfocitos B y T, menor adhesion leucocitaria y menor
expresion de marcadores de diferenciacién y menor activacion linfocitaria.

Las desventajas respecto al uso de timoglobulina destacan a largo plazo mayor riesgo de
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infecciones oportunistas, neoplasias y afecciones linfo proliferativas; los esquemas de
dosificacién varian acorde las guias y protocolos internos de cada centro de trasplante
con dosis total promedio de 6-10 mg por kg de peso, sin embargo existen reportes que al
usar dosis de 3mg/kg pueden causar deplecion de linfocitos T sostenida hasta 1 afio post
trasplante, mientras que una dosis de 6 mg/kg mantenia dicha deplecién mas de 1 afio y
en otras series con efecto hasta 5 afios; dicho efecto sostenido funge un papel importante

ante el riesgo de procesos infecciosos. 2% %

El Basiliximab es un anticuerpo monoclonal murino quimérico humanizado el cual se une
a la cadena alfa de la interleucina 2, la cual funge como sitio de unién e interaccién entre
CD25 vy linfocitos T activos generando una reaccion inmuno moduladora previniendo el
rechazo inmunoloégico al injerto renal y con menor grado de complicaciones asociadas a
inmunosupresion por agentes depletores. El esquema habitual consta de 2 aplicaciones

de 20 mg en dia 0 y 4 del trasplante. *

MANTENIMIENTO DE INMUNOSUPRESION

Los esgquemas de mantenimiento se utilizan para preservar cierto grado de
inmunosupresioén y evitar el riesgo de rechazo inmunolégico con bloqueo hacia la
formacion de nuevos anticuerpos contra el aloinjerto, existen multiples protocolos respecto
al inicio y tipos de medicamentos sin embargo los mas utilizados incluyen lo siguiente:
-Esteroides: se ha descrito movilizan los linfocitos T de la sangre hacia tejidos linfoides
generando discreta deplecion; inhiben factores nucleares asociados a la activacion de
linfocitos T, se pueden iniciar previo o justo durante el procedimiento quirtrgico con dosis
altas iniciales intravenosas y posterior descenso gradual VO hasta dosis de
mantenimiento promedio 5-10 mg via oral cada 24 hrs de modo indefinido, sin embargo el
uso crénico de esteroides se ha asociado a osteoporosis, descontrol metabdlico con
intolerancia a carbohidratos, dislipidemia y alteraciones en la cicatrizacion.
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-Inhibidores de calcineurina: esta familia de medicamentos bloquea la liberacién de
citocinas y otros marcadores encargados de la proliferacion de linfocitos T tras haber sido
activados por una célula presentadora de antigenos, los principales exponentes son la
ciclosporina y tacrolimus.

La ciclosporina en contexto de trasplante se puede utilizar a dosis de 6-10mg/kg al dia
fraccionado en 2 dosis, un modo de control de inmunosupresién se basa en medir los
niveles séricos a las 12 hrs de la ingesta con meta en el primer afio de 200mg/ml con
meta de descenso gradual paulatino en afios subsecuentes hasta 75 ng/ml.

Tacrolimus se emplea en contexto de trasplante con dosis de 0.1-0.3 mg/kg al dia dividida
en 2 tomas, con control de niveles séricos de 8-10ng/ml en el primer afio y posterior
descenso a 5-7 ng/ml en términos generales.

Ambos medicamentos han mostrado beneficio clinico respecto a la supervivencia del
injerto y menor riesgo de rechazo inmunolégico, sin embargo el uso crénico de los
mismos se ha asociado a nefrotoxicidad, desarrollo de hipertension arterial, diabetes en
caso de tacrolimus, dislipidemia e hiperuricemia con ciclosporina.
-Anti proliferativos: Destaca el acido micofendlico un inhibidor de la inosina monofosfato
deshidrogenasa (IMPDH) , una enzima encargada de formaciéon de nucle6tidos de
guanosina a través de la inosina derivada de las purinas. La inhibicion de la IMPDH
interrumpe la proliferacion de linfocitos T, la unién de los mismos a endotelio vascular y su
ingreso a sitios de rechazo inmunoldgico.

Los esquemas de dosificacion varian acorde cada centro, se suelen utilizar dosis de 1 gr
cada 12 hrs, los principales efectos secundarios al uso de este medicamento son

nauseas, malestar gastro intestinal y diarrea. %
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COMPLICACIONES INFECCIOSAS POST TRASPLANTE RENAL

El desarrollo de infecciones es un problema frecuente en el trasplante de 6rganos soélidos
como el rifién, revisiones bibliogréficas refieren 3 periodos de riesgo, el temprano que
corresponde a los primeros 30 dias post trasplante, el periodo de pico de
inmunosupresion del dia 31-365 post trasplante y el periodo tardio después del primer

ano.

Existen multiples factores de riesgo asociados al desarrollo de infecciones incluyendo
inmunidad pre existente entre el receptor y donador, uso de profilaxis y el estado de
inmunosupresion el cual depende del esquema de induccion, mantenimiento, desarrollo
de citopenias, comorbilidades y control de las mismas como diabetes, cirrosis,
desnutricién por mencionar algunos.

La etiologia de las infecciones varia acorde el periodo en el que se presentan:
-Temprano: el 98% se asocian al procedimiento quirdrgico del trasplante destacan
infecciones de la herida, del tracto urinario, neumonias y sepsis por micro organismos
nosocomiales.

-Pico de inmunosupresién: destacan agentes oportunistas y/o reactivaciones de
infecciones latentes en los receptores que tras el uso de inmunosupresores se expresan
clinicamente como virus BK, citomegalovirus, herpes simple, varicela, hepatitis B, hepatitis
C, tuberculosis, listeria, pneumocistosis, estrongiloides y chagas; para prevenir el
desarrollo de las mismas es comun el uso de agentes profilacticos como antibiéticos y
antivirales.

-Tardio: suelen ser infecciones secundarias agentes obtenidos en la comunidad con
desarrollo de neumonia, infecciones del tracto urinario y otros cuadros respiratorios, el

desarrollo de este grupo se asocia al retorno a actividades.
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El cuadro clinico y plan terapéutico varia acorde el periodo de presentacién de la infeccion

y el agente etioldgico identificado. 3
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1.2 ANTECEDENTES ESPECIFICOS

En diciembre 2019 en Wuhan, China surgié un brote de casos de neumonia, con un
comportamiento atipico y severo en adultos de 30 a 79 afios de edad, con una alta tasa
de contagios, inicialmente identificando un posible origen zoonético por exposicion al
mercado marino y de carnes de Wuhan; al realizar la busqueda del agente etioldgico se
identificé un nuevo miembro de la familia de los coronavirus llamado “2019-nCOV2” la n
del inglés novel, la infeccidn secundaria a dicho virus recibié el hombre de COVID-19 por
las siglas en inglés “coronavirus disease”.

La afeccion se extendié a inicios del 2020 al resto de China y posteriormente a nivel
mundial, siendo el 11 de marzo de 2020 declarada por la OMS como pandemia ante el

riesgo inminente a la salud publica. 3

FISIOPATOLOGIA

Los coronavirus son virus RNA envueltos monocatenarios se les encuentra en humanos y
con posibilidad de causar afeccidon gastro intestinal, respiratoria y neurologica, SARS-
COV2 tiene un diametro de 60-140 nm con el distintivo de espiculas (portadoras de la
proteina S) en su superficie de 9-12nm y aspecto de corona solar caracteristico en los

viriones.

El virus presenta tropismo hacia epitelio nasal bronquial, donde la proteina S entra en
contacto con la enzima convertidora de angiotensina tipo 2 y la serin proteasa
transmembrana tipo 2 (TMPRSS2) que favorecen el ingreso del virus dentro de la célula y
la posterior replicacion del material genético, en epitelio alveolar ademas favorece edema,
infiltrado inflamatorio y posterior disfuncién alveolo-capilar, confiere linfopenia por lisis de
linfocitos T y en casos severos ocasiona alteraciones procoagulantes favoreciendo
episodios fulminantes de trombosis.

La transmision del virus se da principalmente por via respiratoria a través de gotas al
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hablar, toser, estornudar considerando un riesgo elevado la exposicion a alguien infectado
a menos de 2 metros por 15 minutos, otros métodos reportados son via vertical en 3er
trimestre de embarazo y contacto con superficies contaminadas, sin embargo en este
ultimo esta poco estandarizado la carga viral necesaria o el tiempo de contacto entre la

contaminacioén y el contacto con dicha superficie. *°

CUADRO CLINICO

Acorde los reportes la clinica se evidencia de 2-14 dias post exposicién al virus,
predominando la fatiga, fiebre, tos seca, rinorrea, congestion nasal, anosmia, dolor
articular y muscular, odinofagia, ndusea y/o diarrea, sin embargo, algunos casos pueden

cursas asintomaticos.

Los casos severos se asocian a una gran tormenta de citocinas predominando la
interleucina 6 (IL6), lo cual favorece la aparicion del sindrome de insuficiencia respiratoria
aguda o alguna otra disfuncion organica sea cardiaca, hepética, renal, cerebral o

endotelial con fenémenos trombaticos. 3¢

Para algunos autores existe mayor riesgo de una forma severa a mayor edad, género
masculino, presencia de diabetes o hipertension arterial, afeccién orgénica previamente

documentada, neoplasia, estados de inmunodeficiencia y el embarazo.?’

AUXILIARES DE DIAGNOSTICO

Las herramientas para el diagnostico de COVID han evolucionado durante la pandemia,
las de mayor rendimiento se basan en identificar la presencia de ARN viral en el
organismo afectado, habitualmente a partir de muestras salivales o de la mucosa nasal.
-PCR: La prueba de reaccion en cadena de polimerasa reversa es el estandar para
diagnéstico, su rendimiento es variable acorde el dia de realizacion de la prueba tras la
exposicion al virus.
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Para Wiersinga et al, reportan sensibilidad a los 4 dias tras exposicion del 33%, 62% el
dia del inicio del primer sintoma y el 80% si se realiza 3 dias posteriores al inicio de la
clinica, una desventaja es que el resultado suele tardar al menos 24 hrs.®
-PAR: Prueba rapida de antigenos, se diferencia por permitir la obtencién de resultados
en 15 minutos a través de inmunocromatografia que identifica componentes de la
envoltura viral generalmente la nucleocapside a través de una muestra de hisopado nasal,
destacan por su facilidad de andlisis y sensibilidad equivalente a pruebas especializadas
de amplificacion de acidos nucleicos.

Se reporta una sensibilidad de 81% en sintomaticos y del 49% en asintomaticos, con

principal ventaja uso de valor predictivo positivo en pacientes con alta sospecha.3®
GABINETE

En el cuadro de COVID es muy frecuente la afeccion pulmonar por lo que el uso de
radiografia de térax y tomografia de térax simple permiten apoyar al diagnostico ante falta
de métodos de laboratorio, graduar la severidad de la afeccién y valorar presencia de
complicaciones asi como respuesta terapéutica.

-Radiografia simple de térax: ante la presencia de patron reticular, en vidrio despulido,
consolidaciones redondeadas parcheadas y multifocales son hallazgos tipicos sugestivos,
sin embargo sélo aporta una sensibilidad promedio 69% ante las mdultiples afecciones que
pueden generar dichos cambios. *°

-TAC TORAX: se considera el estudio de gabinete ideal, la presencia de opacidades en
vidrio deslustrado, consolidaciones, reticulacion periférica o patrébn pavimentoso que
reflejan engrosamiento septal lobulillar pulmonar se les consideran hallazgos tipicos. Se le
atribuyen una sensibilidad de hasta 97% pero especificidad de 25%

Existe divergencia de opiniones sobre su valor diagnostico, esto dado que en algunas

series los cambios radiograficos preceden al reporte positivo en PCR, y en algunos otros
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tras la confirmacibn con PCR no se llegan a presentar dichos cambios.®3
Como medida de estandarizacion del reporte, los hallazgos y severidad tomogréficos, la
sociedad Holandesa de radiologia propone la escala CORADS reflejando sospecha muy

baja (CORADS 1) hasta muy alta (CORADS 5). Ver figura 5.%°

Figura 5: Clasificacion CO-RADS del grupo de trabajo COVID de la Sociedad Holandesa de Radiologia; propuesta de
sistema de informe estandarizado de tomografia.

Nivel de sospecha de Hallazgos en TC
infeccion COVID-19
CO-RADS 0 No interpretable Técnicamente insuficiente para asignar una puntuacion
CO-RADS 1 Muy bajo Normal o patologia no infecciosa (ICC, neoplasia, etc.)
CO-RADS 2 Bajo Tipico para otra infeccion, pero no COVID-19
Ejemplo: bronquiolitis tipica con arbol en brote, TBC
CO-RADS 3 Indeterminado Caracteristicas compatibles con COVID-19, pero también con otras enfermedades
Ejemplo:

« Opacidad en vidrio deslustrado unifocal

« Neumonia lobar

El diagndstico no se puede excluir
CO-RADS 4 Alto Sospechoso para COVID-19

Ejemplos:

« Vidrio deslustrado unilateral

« Consolidaciones multifocales sin ninglin otro hallazgo tipico

« Hallazgos sospechosos de COVID-19 en enfermedad pulmonar subyacente
CO-RADS 5 Muy alto Tipico de COVID-19
CO-RADS 6 Probado PCR positiva para SARS-CoV-2

ICC: insuficiencia cardiaca congestiva; PCR: reaccion en cadena de la polimerasa; TBC: tuberculosis; TC: tomografia computarizada.

TRATAMIENTO

El tratamiento de COVID se basa en la sintomatologia y el grado de severidad de la
infeccién, sin embargo, a la fecha no existe un farmaco disponible que permita una plena

recuperacion y control de la infeccion.

En casos leves sOlo se recomienda el uso de medicamentos sintomaticos como
paracetamol, AINE’s, antihistaminicos y la monitorizacion de constantes vitales con

énfasis a la saturacion de oxigeno.

Los Unicos medicamentos recomendados por la FDA (US Food and Drug Administration)
son dexametasona y remdesivir; La dexametasona ha demostrado menor mortalidad en

pacientes que requieren apoyo mecanico ventilatorio en la fase aguda de la infeccion,

42



mientras que el remdesivir un analogo de la adenosina se une a la polimerasa de ARN e

inhibe la replicacion viral. *

Los casos mas severos suelen requerir ingreso hospitalario y mas del 75% de
hospitalizados ameritard oxigeno suplementario, en casos de no respuesta a oxigeno
convencional se requerird uso de dispositivos de alto flujo y/o de ventilacion mecénica

invasiva todo esto sera guiado acorde la oxemia del paciente. *®

EPIDEMIOLOGIA

Acorde el informe técnico de la secretaria de salud de México, al 07 de octubre de 2022 a
nivel mundial se han reportado en 237 paises 617,737,553 casos confirmados de COVID-
19 y de ellos 6,532, 983 defunciones con una letalidad global del 1%.

A dicha fecha en México se han reportado 7,097,436 casos totales con 330,209
defunciones, se estima una incidencia acumulada de 5456 casos por cada 100,000
habitantes, un discreto mayor porcentaje de afeccion en mujeres (53.2%) y edad
promedio de la poblacion afectada 38 afios.

La tasa de mortalidad acumulada en México es de 253.8 por cada 100,000 habitantes.
Dentro de la republica mexicana, Puebla ocupa el 9° lugar de casos confirmados
acumulados con un total de 208.174 casos y referente a defunciones el global acumulado

es de 16,657 casos en el estado.*®

TRASPLANTE RENAL Y COVID

El rubro de trasplante de érganos solidos se ha visto limitado desde el surgimiento de la
pandemia por SARS COV?2, existe incertidumbre acerca del tamizaje ideal y preocupaciéon
por los potenciales riesgos de infeccion en un paciente recién trasplantado altamente

inmunosuprimido.
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En marzo 2020 en Estados Unidos de Norteamérica 71.8% de los centros de trasplante
habian suspendido actividades y el 84% implementaron restricciones para trasplante de
donante cadaveérico, en Francia se reporta un descenso de trasplante de 6rgano solido del
90%, durante 2020 la Sociedad Americana de Trasplantes (AST) recomendd la
suspension temporal de programa de donante renal vivo durante periodos de alta

transmision. 4

Las recomendaciones de la Sociedad Americana de Trasplantes establecen que a todos
los pacientes en regiones donde circula el SARS COV2 deben ser testeados en busca del
virus, incluso si estan asintomaticos independientemente de su status de vacunacion,
pacientes con evidencia de infeccion activa se recomienda diferir la realizacion del
trasplante, sin embargo, el tiempo de espera ideal no esta claro; la poca evidencia sugiere
gue pacientes trasplantados >7 semanas posterior al episodio de COVID presentan una
mortalidad semejante a los trasplantados antes de este tiempo; la principal
recomendacion es realizar la cirugia cuando remite la clinica e idealmente con una PCR

negativa. *®

Las modificaciones al protocolo de trasplante son controversiales y no existen suficientes
estudios clinicos, un estudio israeli propone se debe replantear los esquemas de
inmunosupresion y describen su experiencia. Referente al donante vivo proponen en
medio del brote de pandemia suspender temporalmente dichos protocolos y en caso de
decidir realizarlo proponen realizar aislamiento preventivo de 14 dias previo al evento

quirurgico.

Referente a los receptores destacan los pacientes >65 afios y con presencia de
comorbilidades presentan mayor riesgo de morbimortalidad en caso de sobre infectarse
con SARS COV2 y deben ser informados de dicha situacion, los candidatos deben
alejarse de sitios concurridos, evitar transporte puablico, uso de equipo personal de
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proteccién y evitar incluso contacto familiar.

Se cree el uso de Timoglobulina aumenta el riesgo de severidad en COVID, pero a la par
protege con un menor riesgo de rechazo inmunoldgico; proponen cada esquema de
induccién debe ser individualizado acorde las caracteristicas del paciente e incluso
sugieren cada centro continlie sus practicas habituales.*

Un estudio realizado en Estados Unidos de América reporta los resultados y cambios en
esquemas de induccién en los primeros 5 meses de la pandemia durante 2020 y al
comparar contra la época pre pandemia reportan que se disminuyo el uso de agentes

depletores linfociticos y se prefirié el uso de basiliximab o incluso omitir la induccién. *?

Referente al mantenimiento sugieren mantener el uso de esteroides con dosis induccion a
base de metilprednisolona con descenso rapido a 40mg/dia al 6° dia post trasplante,
micofenolato disminuir dosis y/o suspenderlo en caso de linfopenia, el inhibidor de
calcineurina presenta efecto in vitro hacia la inhibicion de la replicacion viral pero no se ha
demostrado efecto in vivo, hacen falta mas estudios para tener recomendaciones

especificas. *

Como medidas generales de prevencion y para mitigar el riesgo de infeccién en recién
trasplantados se sugiere agregar al protocolo de trasplante un tamizaje epidemioldgico,
interrogatorio dirigido en blsqueda de sintomas y pruebas de laboratorio ponderando la
realizacion de una prueba de acidos nucleicos y un estudio de gabinete de térax como

auxiliar para el descarte de infecciones asintomaticas. *

EXPERIENCIA DOCUMENTADA

Pascual J. et al describe la mortalidad por COVID en los primeros 60 dias post trasplante
renal, realizan un seguimiento en 12 centros de Espafa identificando 502 pacientes con

trasplante renal e infecciobn por COVID, destacando 24 de ellos con menos de 60 dias
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desde el trasplante.

La edad media de esos 24 pacientes fue 66.5 afios (40-75 afios), inmunosupresion
habitual con esteroide, micofenolato e inhibidor de calcineurina; los principales sintomas
identificados fueron fiebre, tos y neumonia, 8 pacientes requirieron apoyo mecanico
ventilatorio y 4 ingreso a UCI.

La tasa de mortalidad fue 45.8% llamando la atencién que fue mucho mayor que la
mortalidad estdndar a 2 meses post trasplante en época pre pandemia, referente a los
sobrevivientes los pacientes que fallecieron tenian mayor edad, se infectaron
tempranamente post trasplante, requirieron AMV y altas dosis de esteroide. Concluyen
gque en ciudades con alta incidencia de COVID el trasplante renal no es una opcién segura
sobre todo en mayores de 60 afios y el reinicio de protocolos de trasplante deber ser con

medidas preventivas estrictas. >

Pereira et al, reportaron en una cohorte la experiencia de dos centros de trasplante de
organo solido durante el brote de COVID en Nueva York, incluyeron todos los pacientes
mayores de 18 afos con una prueba positiva a SARS COV2 en pacientes intra y
extrahospitalarios  del periodo 13 marzo 2020 al 3 abrii  2020.
Se incluyeron 90 pacientes con media etaria de 57 afios, de los cuales 46 recibieron
trasplante renal, 17 pulmén, 13 higado, 9 corazén y 5 trasplante dual. La sintomatologia
predominante fue fiebre 70%, tos 59%, disnea 43%. Por severidad 22 (24) % fueron casos
leves con manejo ambulatorio, 41 (46%) moderados ameritaron ingreso hospitalario y 27
(30%) severos con estancia en UCI, ventilacion mecanica o defuncién; 76% fueron
hospitalizados y el 35% requirieron ventilacion mecénica; la mortalidad global estimada
fue 18%, 24% de los hospitalizados y 52% de los que ingresaron a UCI. En el andlisis
poblacional 3 pacientes (3%) se habian trasplantado 1 mes previo al COVID y 13

pacientes (14%) 1 afo desde el trasplante sin significancia estadistica. **
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Fernandez et al. reporté en Madrid, Espafia en un hospital de tercer nivel su experiencia
con pacientes trasplantados de 6rgano sélido y desarroll6 de COVID dando seguimiento a
los pacientes identificados del 5 al 23 marzo 2020 con seguimiento hasta el 4 de abril
2020; se aislaron un total de 18 pacientes trasplantados 44% rifidn, 33.3 higado, 22.2%
corazoén; la edad promedio de 71 afios + 12.8 afos; tiempo de trasplante promedio 9.3
afios. Los hallazgos clinicos fueron fiebre 83%, alteraciones radiograficas tipo
consolidacion uni o bilateral en el 72.2%. Al final de su seguimiento identificaron
mortalidad 27.8% (5/18); la vigilancia promedio fue de 18 dias desde el inicio de los
sintomas; el 30.8% (4/13) desarrollaron insuficiencia respiratoria, 7.7% (1/13) estabilidad
clinica; 61.5% (8/13) alta a domicilio. Acorde su cohorte reconocen una gran
heterogeneidad en la poblacién con rangos de 38-81 afios) y el tiempo de trasplantados
(1.8-30.1 afios) sin embargo concluyen los receptores de trasplante de o6rgano sélido
presentan mayor riesgo de neumonia 72.2% vs 31.1%, Insuficiencia Respiratoria 38.9%
vs 5.6%, admision a UCI 11.1% vs 5.1% al comparar contra la poblacién espafiola

general.*

En el reporte TANGO del consorcio internacional de trasplante, describen los resultados
de COVID 19 y trasplante renal dirigido por Craverdi et al. realizan un analisis
multicéntrico de 12 sedes en Estados Unidos de Norteamérica, Italia y Espafia con una
cohorte de 144 pacientes positivos a COVID por PCR y que ameritaron ingreso
hospitalario, todos mayores de 18 afios y seguimiento del 2 marzo al 15 mayo de 2020.
De los 144 pacientes identificados, 95 (66%) varones con media etaria 62 afos
(56.2%>60 afios), 40% hispanos, 31% raza blanca, 25% afroamericanos. Referente a
comorbilidades la hipertensién presente 95% paciente, diabetes 52%, obesidad 49%,
cardiopatia 28%, afeccion pulmonar 19%.

El tiempo de trasplantado renal fue amplio desde <1 afio hasta 31 afios (media 5 afios);
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16% casos de COVID se dieron en el primer afio post trasplante; la mayoria 78%
recibieron un injerto renal de donante cadavérico e induccién con agente depletor de
linfocitos T en el 62%, los esquemas de inmunosupresion habituales tacrolimus 91%,
micofenolato 77%, esteroides 86%.

Referente a la clinica la fiebre y disnea 67%, mialgias 53%, diarrea 38% fueron los signos
y sintomas mas frecuentes; 74 pacientes (51%) desarrollaron lesién renal aguda, 42
pacientes (29%) requirieron ventilacion mecénica, 46 fallecieron (32%).
El tiempo de evolucién de inicio de sintomas al alta promedio fue 22 dias y de inicio de
clinica a defuncion 15 dias.

No identificaron diferencia de tasa de mortalidad entre los centros; los pacientes fallecidos
discretamente longevos (66 vs 60 afos, p<0.01); sin evidencia significativa para
mortalidad el tipo de donador, el tiempo de trasplante >1 afio vs mayor vida del injerto,

raza, comorbilidades, esquema de induccién o mantenimiento inmunosupresor.*

Yilmaz et al. realizaron un estudio descriptivo del departamento de trasplante del Hospital
de Acibadem en Estabul, Turquia. Incluyeron 1257 pacientes trasplantados renales de los
cuales 56 dieron positivo a COVID. 23 (41%) ameritaron hospitalizacién en el seguimiento
realizado a 9 meses. De los pacientes que padecieron COVID 58% eran hombres con
media edad de 45.5 afios. Las comorbilidades presentes fueron hipertensiéon en 39
pacientes (70.9%), diabetes 13 (23.6%), obesidad 12 (21.8%), cardiopatia isquémica 10
(18.2%).

De los 23 hospitalizados, la edad promedio era de 50.3 afios, 78% hombres vs los 33 no
hospitalizados con edad promedio 42.3 afios y 15 de ellos varones. Concluyeron los
hospitalizados eran discretamente mayores (p=0.03) y predominio género masculino
(p=0.007). Al comparar contra los no hospitalizados la presencia de comorbilidades como

hipertension (90%, n = 20; p = 0.008), diabetes (45%, n = 10; p = 0.002) y cardiopatia

48



isquémica cronica (31%, n = 7; p = 0.03) fueron predominantes en los que ameritaron
ingreso. 13 pacientes fallecieron con una tasa de mortalidad estimada en 23%.
Concluyen la infeccion por SARS COV2 en poblacién de trasplantados renales aumenta la

morbi mortalidad. #

Kolonko et al. en Polonia realizan un estudio retrospectivo dénde reportan su experiencia
con el uso de Timoglobulina como esquema de induccién durante la pandemia, incluyen
todos los pacientes trasplantados del 24 febrero 2020 al 23 febrero 2021 comparando los
resultados de esta poblacidn contra pacientes que recibieron inducciéon con basiliximab
durante el mismo periodo. Durante este periodo se realizaron 90 trasplantes, 25 pacientes
recibieron timoglobulina como induccién, 6 como tratamiento por rechazo identificado por
biopsia y 59 basiliximab, la dosis media acumulada de timoglobulina fue de 275 mg (175-
325), la media de dosis por peso 3.8 mg/kg (3.2-5.1); del grupo de timoglobulina 7
pacientes (22.6%) se hospitalizaron por procesos infecciosos (4 infeccibn de tracto
urinario “UTI”, 1 orquitis, 2 COVID) y 3 mas presentaron ITU de manejo ambulatorio, del
grupo de basiliximab 6 pacientes (10.2%) desarrollaron infecciones (4 ITU, 1 infeccion
quistica renal, 1 de etiologia desconocida) sin embargo los resultados son congruentes
con lo ya conocido y tendencia a mayor riesgo de infecciones en el grupo que recibio
timoglobulina 32.3% contra 10.2% del basiliximab con p<0.01.

Al final concluyen que el uso de timoglobulina es seguro y los riesgos son aceptables por

lo que su uso no debe posponerse sobre todo en pacientes de alto riesgo inmunoldégico. *°

Existe escasa informacion sobre Infecciobn por SARS COV2 en el periodo inmediato post
trasplante renal destacan los siguientes reportes de casos, el grupo polaco de Kolonko et
al. documentan el primer registro virtual de COVID en receptores de trasplante de érgano
sélido en el periodo inmediato posterior al trasplante, describen 4 pacientes con prueba

positiva PCR (3 receptores renales, 1 receptor higado) todos ellos autorizaron la
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realizacion del trasplante en el contexto de la pandemia y contaron con una PCR negativa
previo al procedimiento quirtrgico, todos recibieron induccion con basiliximab y esquemas
de mantenimiento con esteroides, micofenolato y tacrolimus. Los donantes cadavéricos de
dichos pacientes contaron con PCR nasofaringea y TAC de térax negativas.

Se reporta 1 defuncién en un paciente de 64 afios, diabético, hipertenso con historia de
fibrilacion auricular quién recibe trasplante renal con evolucién adecuada en los primeros
6 dias, sin embargo el 7° dia presenta fiebre, se realiza protocolo y se identifica PCR
positiva a COVID, refieren presenta patrén en vidrio despulido en tomografia sin
repercusion en oximetria de pulso, sélo realizan suspension de micofenolato sin embargo
presenta deterioro clinico secundario a una coleccién peri-injerto y previo a pasar a
procedimiento quirargico de drenaje del mismo presenta parada cardiaca.

El resto de los pacientes al haber compartido staff médico con el primer paciente ya
descrito, se decide realizar prueba PCR con resultado positivo, se indica aislamiento y
observacion destacando no presentan cuadro clinico ni bioquimico compatible con
afeccién por SARS COV2.

Ellos concluyen el paciente que falleci6 presentdé complicaciones del trasplante que lo
llevaron a sepsis y sus comorbilidades aumentaban su morbimortalidad, sin ser su
desenlace secundario al COVID y en los otros pacientes un curso con poca clinica y

resultados positivos pese haberse contagiado en dicho periodo.*

Bhandari et al. en Nepal reportan 3 casos de COVID en receptores de trasplante renal en
el periodo inmediato, los tres pacientes habian aceptado el procedimiento y contaban con
PCR nasofaringea negativa previo al trasplante. Contaban con historial de inmunizaciones
contra SARS COV2.

Todos recibieron induccion a la inmunosupresion con Timoglobulina y mantenimiento con

esteroide, micofenolato y tacrolimus.
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El paciente 1 ameritd revision de la anastomosis vascular con posterior funcion retardada
del injerto por pase a tres sesiones de hemodialisis; el resto de ellos con adecuada
evolucién clinica referente al trasplante.

Al dia 7 postquirurgico del paciente 1, y dia 1 del paciente 2 y 3; se les diagnéstica COVID
por RT PCR, esto tras inicio de sintomatologia respiratoria leve; se indica sélo manejo
conservador y aislamiento, egresados tras 7 dias de mejoria clinica los pacientes 2 y 3. El
paciente 1 permanecié 15 dias mas por la funcién retardada del injerto, sin embargo el
paciente 1 regresa el dia 24 post trasplante con datos de neumonia grave, amerita inicio
de ventilacion mecéanica el dia 28 y pese manejo médico fallece.

Este grupo concluye la importancia de realizar tamizaje con PCR al personal involucrado
con los pacientes recién trasplantados para mitigar el riesgo de infeccién, mantener
distancia social y uso de EPP (equipo de proteccion personal) obligado en las labores

médicas. No se esclarecen comorbilidades ni el rol del trasplante y los medicamentos

inmunosupresores en la evolucién del paciente 1.%

Titulo del

estudio

Disefio del
Estudio

Resultados

Conclusiones

COVID-19-

Registro en 12 centros de Espafa
identificando 502 pacientes con
trasplante renal e infeccién por

COVID, destacando 24 de ellos con
menos de 60 dias desde el trasplante.
La edad media de esos 24 pacientes
fue 66.5 afios (40-75 afos); los

Concluyen que en
ciudades con alta
incidencia de COVID

Pascual, principales sintomas identificados el trasplante renal no
related lill f fieb p A
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Kidne Martin, La tasa de mortalidad fue 45.8% y el reinicio de
Trans Ian%/ation C..,etal llamando la atencién que fue mucho protocolos de
P mayor que la mortalidad estandar a 2 trasplante deber ser
meses post trasplante en época pre con medidas
pandemia, los pacientes que preventivas estrictas.
fallecieron tenian mayor edad, se
infectaron tempranamente post
trasplante, requirieron AMV y altas
dosis de esteroide.

COVID-19in 90 pacientes con media etaria de 57 Los receptores de
solid organ Pereira afos, de los cuales 46 recibieron trasplante renal con
transplant MR trasplante renal, 17 pulmén, 13 COVID 19 tienen
recipients: ! Cohorte higado, 9 corazén y 5 trasplante dual. presentacion clinica

- Mohan S, 90 . p . p o
Initial report Cohen DJ (2020) La sintomatologia predominante fue mas severa,; sin
from the US ’ fiebre 70%, tos 59%, disnea 43%. Por | embargo, sugieren el
. et al. -
epicenter severidad 22 (24)% fueron casos poco acceso a test

leves con manejo ambulatorio, 41

diagnéstico
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COVID-19 and
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transplantation:
Results from
the TANGO
International
Transplant
Consortium

Safety of
Antithymocyte
Globulin Use in

Kidney Graft
Recipients
During the
COVID-19
Pandemic

Fernandez-
Ruiz M,
Andrés A,
Loinaz C,
et al.

Cravedi P,

Mothi SS,
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Kolonko,
A, &
Wiecek, A

Cohorte
(2020)

Cohorte
Retrospectivo
(2020)

Descriptivo
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144

90

(46%) moderados ameritaron ingreso
hospitalario y 27 (30%) severos con
estancia en UCI, ventilacion mecénica
o defuncion; 76% fueron
hospitalizados y el 35% requirieron
ventilacion mecénica; la mortalidad
global estimada fue 18%, 24% de los
hospitalizados y 52% de los que
ingresaron a UCI.

18 pacientes trasplantados 44% rifion,
33.3 higado, 22.2% corazén; la edad
promedio de 71 afios + 12.8 afios;
tiempo de trasplante promedio 9.3
afios. Los hallazgos clinicos fueron
fiebre 83%, alteraciones radiograficas
tipo consolidacion uni o bilateral en el
72.2%. Uso de lopinavir/ritonavir en
50% casos, hidroxicloroquina 27.8%,
interferén beta 16.7% como
tratamiento. Al final de su seguimiento
identificaron mortalidad 27.8% (5/18);
la vigilancia promedio fue de 18 dias
desde el inicio de los sintomas; el
30.8% (4/13) desarrollaron
insuficiencia respiratoria, 7.7% (1/13)
estabilidad clinica; 61.5% (8/13) alta a
domicilio.

De 9845 trasplantados renales 144
pacientes fueron hospitalizados por
COVID durante el seguimiento de 9
semanas. De los identificados (66%)
varones con media etaria de 60 (+12)
afios; 40% hispanos, 25%
afroamericanos. Referente a
comorbilidades la hipertension
presente 95% paciente, diabetes 52&,
obesidad 49%, cardiopatia 28%,
afeccién pulmonar 19%.

El tratamiento de covid con retiro de
antimetabolito (68%), retiro de
inhibidor de calcineurina (23%),
hidroxicloroquina (71%), antibiéticos
(74%), tocilizumab (13%) y antivirales
(14%). Durante el seguimiento a 52
dias la presencia de lesion renal
aguda ocurrié en 52% casos,
insuficiencia respiratoria con apoyo
mecanico ventilatorio 29% y
mortalidad global del 32%.

Los 46 pacientes que murieron eran
mayores, tenian menor conteo
linfocitico y menor TFGe, mayor
lactato deshidrogenasa,
procalcitonina e interleucina 6 (IL6).
Durante la pandemia, 31 pacientes
recibieron timoglobulina y 59
basiliximab, la dosis media
acumulada de timoglobulina como
induccion fue de 275 mg (175-325),
se identifico trombocitopenia en 7
(22%) y 12 (29.5%) respectivamente.
Hubo mas complicaciones infecciosas
en el grupo de timoglobulina vs el de
basiliximab (32.3 vs 10.2%) p>0.01,
mismo riesgo de trombocitopenia y la
funcion del injerto a los 12 meses
similar con creatinina 1.1mgdl en
ambos grupos.

infraestima los casos
leves y moderados.

El brote de COVID 19

puede representar un
riesgo de severidad

en portadores de
trasplante de 6rgano
sélido.

La infeccién por
SARS COQV 2 tiene
un curso clinico
severo en portadores
de trasplante de
6rgano soélido.

Pacientes
trasplantados renales
hospitalizados por
COVID 19 presentan
mayores tasas de
lesion renal aguda y
mortalidad.

Concluyen que el uso
de timoglobulina es
seguro y los riesgos

son aceptables por lo
que su uso no debe

posponerse sobre
todo en pacientes de
alto riesgo
inmunoldgico.
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Assessment of
clinical

Yilmaz G,

1257 pacientes trasplantados renales
de los cuales 56 dieron positivo a
COVID. 23 (41%) ameritaron
hospitalizacion en el seguimiento
realizado a 9 meses. De los pacientes
que padecieron COVID 58% eran
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(23.6%). Los pacientes hospitalizados
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67% de los pacientes. Presencia de
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insuficiencia respiratoria 85%. Tasa
de mortalidad estimada en 23%.
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trans Ignt Kolonko en 4 pacientes receptores de grupo de riesgo de
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recipients: A ’ Reporte de higad | - lidad
single-center Dudzicz S Caso y 1 higado) en el periodo temprano mortalidad por
h Z post trasplante durante estancia COVID, sus
experience Wiecek A (B hospitalaria resultados sugieren
with patients ! . i o - ;
: 3 Krél R 1 paciente fallecié por complicaciones | clinica relativamente
immediately 0 . . :
no relacionadas directamente a la baja y desenlace
after . L s
n infeccion por SARS COV2 positivo en esta
transplantation o
afeccion.
Refuerzan y sugieren
enérgicamente
Describen la experiencia y evolucion realizar tamizaje con
COVID-19 Bhandari de su centro en 3 pacientes con _ PCR al personal
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TR diagnostico de COVID en el periodo ; A
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ipi i Shrestha g
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yp . KK, (2022) primeros 5-7 dias post trasplante. mitigar 9
transplantation Shrestha Reportan 1 caso complicado con infeccion, mantener
period: report npeumonia alos 24 gias ost distancia social y uso
of three cases PC. P de EPP (equipo de

trasplante y posterior defuncion.

proteccion personal)
obligado en las
labores médicas

VACUNAS Y TRASPLANTE RENAL.

Para mantener un estado inmunoldgico ideal se debe tener un sistema inmune integro, en
poblacion que padece ERC se ha identificado padecen un envejecimiento temprano del
sistema inmune mas el desarrollo de un estado inflamatorio de bajo grado perpetuo los
cuales interfieren con la via de la inmunidad, ya sea en procesos naturales o tras

vacunacion, esto conlleva un aumento de riesgo de incidencia y severidad de procesos

53



infecciosos.

En diciembre 2020 inicié la circulacion de las primeras vacunas contra SARS COV2 sin
embargo a su lanzamiento no fueron disefiados para poblacion con ERC si no poblacién
general, al individualizar a los pacientes nefropatas se identificaron estudios diversos
alguno reportando menor seroconversion y otros con adecuada respuesta seroldgica e
inmunidad via células T (Del 59% hasta 97%). Al extender los protocolos de estudio se
identific6 poblacién portadora de injerto renal presenta eficacia subdptima, un meta
analisis reporta que tras 2 dosis de vacuna presentaron menor seropositividad en
trasplantados (26.1%) vs pacientes en hemodidlisis (84.3%) y en didlisis peritoneal
(92.4%). A partir de estos reportes se sugiere la vacunacion se aplique previo al trasplante

renal cuando sea posible.

Por otro lado en pacientes trasplantados, la edad >65 afios, trasplante reciente, uso de
micofenolato, mTOR y baja TFGe se asocian a menor respuesta inmunolégica; opiniones
de experto proponen esperar 3 meses para vacunacion tras uso de agentes depletores,
pero si recibieron una pre trasplante se sugiere esperar al menos 4 semanas para la 22

dosis. >34

El objetivo general de este estudio fue describir los resultados de la modificacién al

protocolo de trasplante renal generadas por la pandemia por SARS COV2 en el afio 2021.
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2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La enfermedad renal crénica representa una de las principales afecciones a nivel mundial,
en américa latina y en nuestro pais, siendo el trasplante renal la mejor alternativa
terapéutica con multiples beneficios en la morbimortalidad de este padecimiento. En enero
2020 se declara la pandemia por COVID -19 lo cual genero cambios sociales y la
saturacion de los sistemas de salud a nivel mundial, con la posterior interrupcion de
programas de atencién clinica incluyendo restricciones para la realizacién de trasplante

renal.

Debido a lo anterior existen pocos estudios a nivel internacional, nacional y de nuestra

unidad hospitalaria que reporten los ajustes al protocolo habitual de trasplante renal.

Por lo anterior resulta necesario plantear la siguiente pregunta de investigacion:

¢,Cuales son los resultados de la modificacién al protocolo de trasplante renal durante la

pandemia por SARS COV2 en pacientes de la UMAE HEP en el afio 20217
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3. JUSTIFICACION:

El surgimiento de la pandemia por SARS COV2 trajo consigo grandes cambios en la
dindmica mundial con saturacion de los sistemas de salud y recomendaciones por parte
de organismos internacionales inicialmente hacia la suspension de los programas de
trasplante renal, conforme avanzaba la pandemia existia incertidumbre sobre el reinicio de

dichos programas y de hacerlo cual era el protocolo correcto.

Son escasos los estudios en nuestro pais y nulos en nuestra unidad sobre los cambios

realizados al protocolo de trasplante renal y su relacién con la pandemia por SARS COV2.

Se ha observado en algunas series internacionales el reinicio de trasplante es seguro con
los grandes beneficios ya conocidos hacia la morbimortalidad de pacientes que padecen

enfermedad renal cronica.

Es necesario conocer las modificaciones al protocolo realizadas en nuestra unidad, para
con ello valorar los resultados de nuestra poblacion y contar con un reporte sobre la

experiencia de nuestro centro ante la pandemia y el reinicio de trasplante renal.

56



4. MATERIAL Y METODOS
4.1 Tipo de estudio:

Se realizo estudio uni céntrico descriptivo retrospectivo observacional y transversal
mediante recopilacién de datos provenientes de censos hospitalarios y expedientes
clinicos de pacientes trasplantados renales y con seguimiento en la Unidad Médica de

Alta Especialidad — Hospital Especialidades Puebla (UMAE-HEP).
4.2 Pacientes

Se incluyeron todos los pacientes trasplantados renales en la Unidad Médica de Alta
Especialidad — Puebla “General de Divisién Manuel Avila Camacho” en el periodo 01 de
enero del 2021 al 31 de diciembre 2021 que tuvieron seguimiento médico por parte del

servicio de Nefrologia.
Los criterios de inclusion para seleccionar la poblacién fueron:

Pacientes masculinos trasplantados renales en la UMAE HEP durante el 2021 mayores

de 18 afios y con seguimiento clinico al menos 6 meses posterior a la fecha del trasplante.

Se excluyeron los pacientes que recibieron 2° o 3er trasplante renal y los pacientes con
inicio de seguimiento en el periodo de estudio sefialado que no hayan sido trasplantados

en UMAE HEP y aquellos con expedientes clinicos incompletos.

Por dltimo, fueron eliminados del estudio los pacientes con pérdida de seguimiento

médico antes de cumplir 6 meses post trasplante.
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4.3 Instrumentos

Se procedio a recopilar informacién de los expedientes clinicos de pacientes que cumplen

los criterios de inclusidn con posterior realizacion de analisis estadistico.

Los objetivos especificos fueron:

Describir las caracteristicas demogréaficas (género, edad) de los pacientes
trasplantados renales con el protocolo modificado.

Describir las comorbilidades e historial de inmunizacion contra SARS COV2 en los
pacientes trasplantados renales con el protocolo modificado.

Reconocer los principales hallazgos de los paraclinicos auxiliares en diagnéstico
de COVID (TAC, PAR y PCR) realizados en el protocolo modificado.

Identificar la incidencia de COVID a 6 meses en los recién trasplantados renales
con el protocolo modificado.

Determinar la tasa de mortalidad por COVID en los primeros 6 meses de los recién

trasplantados renales con el protocolo modificado.

Para evidenciar estos objetivos de utilizaron las siguientes variables: edad, género,

historia de COVID, inmunizaciones contra COVID, niumero de inmunizaciones. reporte

PCR, reporte PAR SARS COV2, reporte TAC (CORADS), tipo de donador, induccién a la

inmunosupresiéon, dosis de timoglobulina (todas las anteriores pre trasplante) y

postrasplante la incidencia de COVID, hospitalizacion por COVID, requerimiento (AMV)

Asistencia Mecanica Ventilatoria por COVID, mortalidad por COVID. Ver anexo 9.1.
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4.4 Procedimientos

Para el tamafio de la muestra se tomO en cuenta el niumero total de pacientes que
recibieron trasplante renal en la UMAE HEP, durante el periodo 1° enero — 31 diciembre
del 2021 correspondiendo a 41 pacientes.

Debido al caracter retrospectivo del estudio no se realiz6 alguna intervencion directa en la
poblacion estudiada.

Se evaluaron los resultados de la modificacion al protocolo de trasplante renal generadas
por la pandemia SARS COV 2, se recabé la informacién con analisis estadistico y se
presenta en este estudio.

La variable dependiente del estudio fue el desarrollo de COVID post trasplante.

Las variables independientes fueron: edad, género, comorbilidades, historia de COVID,
inmunizaciones contra COVID, nimero de inmunizaciones. reporte PCR, reporte PAR
SARS COV2, reporte TAC (CORADS), tipo de donador, induccién a la inmunosupresion,
dosis de timoglobulina, hospitalizacion por COVID, requerimiento de AMV o mortalidad
por COVID.

La estrategia de trabajo fue identificar el listado de pacientes trasplantados renales en la
UMAE HEP en el periodo ya descrito a partir de censos de hospitalizacién, posteriormente
se solicitaron a archivo los expedientes clinicos para verificar seguimiento médico por
minimo 6 meses e identificar casos de COVID, de tal manera valorar los resultados de la
modificacion al protocolo de trasplante renal.

La recoleccién de datos se llevo a cabo por medio del escrutinio de expedientes, revision
de notas de alta y notas de consulta externa. La informacién obtenida fue plasmada en las
hojas de recoleccion de datos, dicho formato se incluye mas adelante (anexo 9.3).

Dicho formato incluye informacion como nombre, nimero de seguridad social, edad,

género, comorbilidades, antecedentes de afeccion e inmunizaciones por SARS COV?2,
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estudios pre trasplante de tamizaje para descarte de COVID, seguimiento médico y
desarrollo de COVID hasta 6 meses postrasplante.

Los recursos humanos consistieron en los asesores expertos, asesores metodoldgicos y
el investigador responsable del protocolo.

Los recursos materiales utilizados fueron: recursos bibliograficos. censos de
hospitalizacion del servicio de Nefrologia, expedientes clinicos, hojas blancas de papel
bond para el llenado de recoleccion de datos, equipos de computo institucionales y equipo
de coémputo personal del investigador, impresora institucional, material de papeleria como

boligrafos, grapas, clips, félder manila para rotulo y almacenamiento de hojas.

Los recursos financieros se obtuvieron a partir de los recursos propios de los
investigadores.

4.5 Andlisis estadistico

El analisis descriptivo se realizé por medio del célculo de frecuencias y porcentajes para
cualitativas; calculo de media y desviacion estandar para las variables de tipo cuantitativo.
El analisis inferencial se realiz6 con Chi cuadrada para variables cualitativas y con la
prueba t de Student para variables cuantitativas, considerdndose como significativo un
valor p menor a 0.005.

Los célculos estadisticos fueron realizados en el software SPSS de IBM version 25 para

Windows y realizacion de gréaficos mediante Microsoft Excel.
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4.6 Aspectos éticos

El estudio por su disefio retrospectivo requirid la excepcion de la carta de consentimiento
informado (anexo 9.4), fue aprobado por el comité de investigacion en salud y fue

disefiado de acuerdo los siguientes principios:

-Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud siguiendo los principios
de los titulos del primero al sexto y el noveno, dénde describen los requisitos para una
adecuada investigacion clinica, desde la perspectiva de una institucion de salud publica.
-Declaracién de Helsinki con dltima revisién en Brasil en el 2013, destaca el propoésito de
la investigacibn médica es comprender las causas, evolucion y efectos de las
enfermedades con el objetivo de mejorar las intervenciones preventivas, diagnosticas y
terapéuticas, en el contexto de la pandemia esto cobra auge debido a que ante el
surgimiento de nueva enfermedad vale la pena realizar estudios y protocolos donde se
plasme todo nuevo conocimiento que pueda contribuir al guehacer médico.

-Principios de Belmont manteniendo respeto hacia los pacientes y sus datos, beneficencia
al buscar el mayor beneficio posible al reiniciar el protocolo de trasplante renal y justicia
sin hacer distincién entre los pacientes, siendo un beneficio viable para toda la poblacién

ya conocida en protocolo de nuestra unidad médica.
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5. RESULTADOS

El estudio se realizd en el Hospital Centro Médico Nacional Gral. De Divisiéon “Manuel
Avila Camacho” en el departamento de Nefrologia.

Durante el 2021 se realizaron 41 trasplantes renales, se excluyeron 4, 3 por segundo y 1
por tercer trasplante fueron seleccionados 37 pacientes con diagndstico de trasplantados
renales del 01 de enero al 31 de diciembre del 2021 y que cumplieron con los criterios de
seleccion e inclusion.

CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS DE LOS PACIENTES TRASPLANTADOS
RENALES

El rango de edad fue de 18 a 64 afios con media de 31.08 afios, la desviacién estandar
9.517, (tabla 2); predominio en el grupo de 21-30 y 31-40 afios. (gréfico 1).

Tabla 2. Edades de los pacientes incluidos en el estudio

N Minimo Maximo Media DE

EDAD 37 18 64 31.08 9.517
Abreviaturas: N=poblacion, DE=desviacion estandar.

Grafico 1. Rango de edad de los pacientes del estudio.
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3
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Fuente: Hoja de Recoleccion de datos
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El rango de los pacientes en cuanto a género mas frecuente fue en hombres en 21-30 y
31-40 afos. Los detalles se muestran en el gréfico 2.

Grafico 2. Rango de edades segun el género de los pacientes
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Fuente: Hoja de Recoleccién de datos

El género predominante fue masculino con 29 (78%) y femenino con 8 (22%).
Los detalles se muestran en la (Tabla 3, Gréfico 3)

Tabla 3. Pacientes trasplantados renales divididos por género

Género Hombres Mujeres
Total 29 8
Proporcion 0.7837 0.2162
Porcentaje 78.37 21.62
Razoén 3.6 0.2
Tasa 36 2

Gréfico 3. Distribucion porcentual del género de los pacientes con trasplante renal

®mHOMBRE m MUIJER

Fuente: Hoja de Recoleccién de datos
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En cuanto a comorbilidades presentadas en los pacientes, hubo diabetes mellitus tipo 2
en 2 (5%) y los 35 (95%) pacientes restantes negaron tenerla; hipertension arterial 30
(81%) fueron portadores y 7(19%) la negaron. Detalles en gréfico 4.

Gréfico 4. Distribucion porcentual de comorbilidades (diabetes e hipertension).

5%

W HIPERTENSO
B NO HIPERTENSO

m DIABETICO

Fuente: Hoja de Recoleccion de datos

Referente al antecedente de infeccion por COVID pre trasplante 7 (19%) refieren haberlo
padecido; 30 (81 %) niegan dicho antecedente. Detalles en el gréafico 5.

Grafico 5. Distribucion total y porcentual de pacientes con historia de COVID previo a
cirugia de trasplante renal.
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Fuente: Hoja de Recoleccion de datos
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Referente a las inmunizaciones previo a trasplante 15 (41%) estaban vacunados y 22
(59%) no contaban con ninguna dosis de vacuna. Detalle en grafico 6.

Gréfico 6. Distribucion total y porcentual de pacientes con antecedente de inmunizacion
contra SARS COV 2 previo a cirugia de trasplante renal.

m VACUNADOs
NO VACUNADOs
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Fuente: Hoja de Recoleccion de datos

De los 15 pacientes vacunados, 10 (67%) tenian dosis Unica, 5 (33%) tenian dos dosis;
Detalle en el gréfico 7.

Gréfico 7. Distribucion porcentual de niumero de dosis de inmunizacion contra SARS COV
2 previo a cirugia de trasplante renal.

m UNA DOSIS
m 2 DOSIS

Fuente: Hoja de Recoleccion de datos
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En el rubro de reporte tomografico pre trasplante valorado en escala CORADS, 27 (73%)
presentan reporte CORADS 1, 7 (19%) CORADS 2 y 3 (8%) CORADS 3 Representacion
en gréfico 8.

Grafico 8. Distribucion porcentual de reporte de TAC en escala CORADS previo a cirugia
de trasplante renal.

mCORADS 1
m CORADS 2
m CORADS 3

Abreviaturas: CORADS=coronavirus disease-2019 reporting and data system

Fuente: Hoja de Recoleccion de datos

Para el tamizaje pre trasplante y descarte de infeccion asintomatica por SARS COV2, 37
(100%) tuvieron resultado negativo en PAR y PCR.
Detalles en grafico 9.

Grafico 9. Distribucion total y porcentual de los resultados del tamizaje de identificacion de
SARS COV2 previo a cirugia de trasplante renal.

PCR NEGATIVA 37
PAR NEGATIVA 37
PAR NEGATIVA PCR NEGATIVA

Abreviaturas: PAR=prueba de identificacién de antigenos virales de SARS COV2, PCR= prueba de
amplificacion de acidos nucleicos de SARS COV2

Fuente: Hoja de Recoleccién de datos
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En cuanto al tipo de donante renal, 35 (95%) fueron de vivo, 2 (5%) de cadaver con
muerte encefélica (5%). Representacion en gréfico 10.

Grafico 10. Tipo de donante en receptores de trasplante renal.

EVIVO m CADAVERICO

5%

Fuente: Hoja de Recoleccion de datos

La inducciéon a la inmunosupresion se realizé con timoglobulina en 37 (100%). con una
media de 193 mg (125 mg -250 mg) con desviacibn estandar 34.057.
En cuanto a dosis ponderal media de 3.278 mg/kg (3 mg/kg- 4.5 mg/kg) con desviacion
estandar de 0.3728. Detalles en el grafico 11; tablas 4y 5.

Grafico 11. Porcentaje de pacientes con tipo de esquema de induccién a la
inmunosupresiéon

INDUCCION CON TIMOGLOBULINA

Fuente: Hoja de Recoleccion de datos

Tabla 4. Dosificacion total de timoglobulina en pacientes trasplantados renales

N Minimo Maximo Media DE

Dosis Timoglobulina 37 125 250 193.92 34.057

Total
Abreviaturas: N=poblacién, DE=desviacion estandar.
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Tabla 5. Dosificacion ponderal de timoglobulina en pacientes trasplantados renales

N Minimo Maximo Media DE

Dosis Ponderal de 37 3.0 45 3.278 .3728
Timoglobulina

Abreviaturas: N=poblacién, DE=desviacion estandar
Fuente: Hoja de Recoleccion de datos

A los 6 meses postrasplante 7 (19%) presentaron COVID, 30 (81%) niegan haberlo
padecido.

De los 7 infectados, 2 se diagnosticaron en el 3er mes post trasplante, 2 al 4° mes, 1 en el
5° mes y 2 al 6° mes; 6 (85.72%) recibieron manejo ambulatorio y 1 (14.28%) ingreso
hospitalario. 0 casos requirieron AMV ni reporte de defuncion.
Detalles en gréficos 12,13, 14.

Gréfico 12. Pacientes con diagnéstico de COVID en los primeros 6 meses posterior a
trasplante renal.

NEGATIVO 30

m POSITIVO

POSITIVO - 7

Fuente: Hoja de Recoleccion de datos

Gréfico 13. Pacientes con diagnostico de COVID en los primeros 6 meses posterior a
trasplante renal.
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Fuente: Hoja de Recoleccién de datos
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Grafico 14. Casos de COVID post trasplante y su evolucién clinica

DEFUNCION | 0

REQUIRIO AMV | 0

HOSPITALIZADO 1

Fuente: Hoja de Recoleccién de datos

La incidencia de COVID en la poblacion estudiada durante 6 meses fue de 18.9%.
Detalles en tabla 6.

Tabla 6. Incidencia de COVID en pacientes trasplantados renales a 6 meses

Total Casos
Periodo postrasplante n n-a % Incidencia
ler mes 37 0-0 0
2°mes 37 0-0 0
3er mes 37 2-2 5.4
4° mes 37 2-4 10.8
5° mes 37 1-5 13.5
6° mes 37 2-7 18.9

Abreviaturas: n=poblacién, a=acumulados (casos), %=porcentual

La mortalidad de COVID en la poblacion estudiada durante 6 meses fue de 0%.
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ANALISIS ESTADISTICO COMPARATIVO DE FACTORES ASOCIADOS
La asociacion entre la variable dependiente y las variables independientes se muestra en
las tablas 7 y 8.

Tabla 7. Asociacion entre variable dependiente y variables independientes.

(e{e)V/[p) Xi?
Postrasplante
Si No

n n p
Género Masculino 5 24 0.620
Femenino 2 6
Diabetes + 1 0.249
- 6 29
Hipertension + 6 24 0.728
- 1
Antecedente de COVID previo al + 1 0.728
trasplante - 6 24
Antecedente de vacunacion vs COVID + 3 12 0.890
previo al trasplante - 4 18
CORADS 1
+ 27 4 23 0.295
- 10
CORADS 2 0.073
Reporte de Tomografia en CORADS . 07 3 4
previo al trasplante
(n=37) ) %0
CORADS 3 0.383
+ 03 0 3
- 34
Resultado de PAR contra COVID previo al + 0 0
trasplante - 7 30
Resultado de PCR contra COVID previo al + 0 0
trasplante - 7 30
Tipo de donador del trasplante Vivo 7 28 0.482
Cadavérico 0 2
Medicamento utilizado en esquema de Timoglobulina 7 30 -
induccién a inmunosupresion
Hospitalizacion por COVID + 1 0 0.036
- 6 30
Requerimiento de AMV por COVID + 0 0 -
- 7 30
Defuncion por COVID + 0 0
- 7 30

Abreviaturas: Xi?=Chi cuadrada, n=poblacién, p=probabilidad, +=positivo, -=negativo, vs=contra,
CORADS=coronavirus disease-2019 reporting and data system, PAR=prueba de identificacion de antigenos
virales de SARS COV2, PCR= prueba de amplificaciéon de acidos nucleicos de SARS COV2, AMV=apoyo
mecanico ventilatorio
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Tabla 8. Asociacion entre la variable dependiente y las variables independientes

COVID COVID t de Student
Postrasplante Postrasplante
+ -

Media Media Dif. De Medias p
Edad 32.43 30.77 1.66 0.683
Cantidad de vacunas 0.71 0.50 0.21 0.492
previas al trasplante
Dosis total de 185.71 195.83 -10-12 0.487
timoglobulina en
induccion a
inmunosupresion del
trasplante
Dosis ponderal de 3.27 3.28 -0.01 0.957
timoglobulina en
induccion a
inmunosupresion del
trasplante
Tiempo desde el 4.43 0.00 4.43 -

trasplante hasta

infeccion por COVID-

19

Abreviaturas: +=positivo, -=negativo, Dif=diferencia, p=probabilidad.
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6.DISCUSION

La enfermedad renal crénica representa un gran desafio a la salud publica mundial, dado
por la tendencia al alza en incidencia y prevalencia, asi como la morbimortalidad
consecuencia de las multiples complicaciones secundarias a esta afeccion; por otro lado
la mejor opcién terapéutica documentada es el trasplante renal, sin embargo, dicho
tratamiento implica la necesidad de donadores, un centro especializado, un equipo multi
disciplinario capacitado y completar un protocolo de estudio en el potencial receptor de

trasplante.

Durante 2020 se declara el inicio de la pandemia por COVID, causada por el virus recién
descubierto SARS COV2 el cual presentaba una alta tasa de infecto contagiosidad e
inicialmente se asociaba a procesos neumonicos graves con requerimiento de oxigeno
suplementario, apoyo mecéanico ventilatorio y/o mortalidad a poblaciones de alto riesgo

como los pacientes inmunosuprimidos.

Debido a la pandemia se presencié un cese operacional en los programas de trasplante
de 6rgano solido, en primer lugar, por priorizar la atencion hacia pacientes con COVID y
como medida precautoria ante la incertidumbre de la seguridad de continuar activos

dichos programas.

Conforme la evolucion de la pandemia surgieron métodos efectivos, seguros y accesibles
para el diagndstico oportuno de COVID, se formularon vacunas contra dicho agente
patégeno y posteriormente se planted el retorno a la normalidad, incluyendo el reinicio de

protocolos y cirugias de trasplante renal.

Existe informacién limitada de centros de trasplante sobre las modificaciones realizadas al
protocolo habitual, la experiencia y resultados del reinicio de los mismos, por lo que en

este estudio planteamos como objetivo principal describir los resultados de la modificacion
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al protocolo en nuestra unidad médica secundarias a la pandemia por SARS COV2 en

2021.

La poblacién comprendida en este estudio fue de 37 pacientes, con un rango de edad de
18 a 64 afios con una media de 31 afios + 9.517 con igual predominio en los sectores
entre los 21-30 y 31-40 afios; por lo que tenemos una poblacion de menor edad

comparado con lo reportado por Pereira et al., con una media etaria de 57 afios. *

Este estudio conté con 29 participantes de género masculino (78%) y 8 pacientes
femenino (22%), contrastando con lo descrito por Craverdi et al. en 2020 quienes
identificaron en su poblacién de 144 pacientes un predominio del género masculino con
una media etaria de 60 +12 afos; en el rubro de comorbilidades en nuestro centro
identificamos 2 pacientes con diabetes tipo 2 (5%) y los 35 restantes (95%) sin diabetes;
20 pacientes con hipertensién (81%) y 7 pacientes no hipertensos (19%) mientras que la
poblacion de Craverdi presentaba comorbilidades como hipertension en el 95% de su
muestra y diabetes en el 52% con mayor presencia de ambas comorbilidades en su
poblacion respecto a nuestra poblacién estudiada.

En otro reporte Yilmaz et al. encontr6 en su poblacion de 56 pacientes trasplantados
renales con COVID que las comorbilidades prevalentes incluyeron hipertension (70.9%),
diabetes (23.6%), obesidad (21.8%), cardiopatia isquémica (18.2%), hipertension +
diabetes (12.5 %), hipertensién + cardiopatia isquémica (7%), hipertension + diabetes +
cardiopatia isquémica (7 %). 445

De acuerdo a Elhadedy et al. los pacientes hipertensos y diabéticos tienen el doble de
riesgo de infeccién, mientras que los pacientes con EPOC tienen un riesgo 5 veces

mayor. °

En la poblacion estudiada el reporte tomogréfico de CORADS 1 fue el mas prevalente
(73%), seguido de CORADS 2 (19%); valores menores a la media reportada por Fadel et
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al. quienes describen 19 pacientes con COVID, en el tamizaje tomografico evidenciaron
alteraciones en 17, en el grupo COVID positivo reportan CORADS media y desviacion
estandar (4.1 £ 2.1); en el grupo COVID negativo CORADS media y desviacion estandar
(2.6 £1.5).

El analisis estadistico de nuestro estudio concluye los hallazgos por TAC no demuestran
significancia entre pacientes que desarrollaron COVID, contra los que no se infectaron
dentro de los 6 meses postrasplante (p>0.05), por lo que se concluye que los hallazgos
imagenolégicos (CORADS) pre trasplante nho muestran asociacion con desarrollo de
COVID y tampoco predicen una mayor afeccién pulmonar, similar a la conclusion de Fadel
et al. gue menciona los hallazgos tomograficos no correlacionan con el cuadro clinico,
36% de sus pacientes positivos, no tenian sintomas respiratorios pese tener cambios en

parénquima pulmonar.5®

El 100% de la poblacién contaron con PAR y PCR para COVID negativa previo al
trasplante renal, sin documentar episodios de infeccion en el periodo inmediato de la
cirugia de trasplante. Congruente con las recomendaciones de Pascual et. al quien
propone en ciudades con alta incidencia de COVID el reinicio de protocolos debe ser con
medidas preventivas estrictas. Pereira et al. en sus reportes iniciales de la pandemia
mencionan el poco acceso a los test diagndésticos infraestima casos leves y moderados de
COVID; sin embargo, en nuestra poblacion se realiz6 tamizaje a todos los potenciales

receptores con los resultados ya descritos. 4251

El 100% de los pacientes en el estudio tuvieron esquema de induccién inmunosupresor
con timoglobulina. Se ha descrito que el uso de timoglobulina induce una linfopenia
prolongada en la subpoblacion de linfocitos CD4, conjuntamente afectan otras lineas
celulares, este efecto inicia desde el primer dia de su aplicacion y puede persistir por

afos, en general este efecto condiciona a los pacientes riesgo para desarrollar
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infecciones, ademas existen reportes que al usar dosis de 3mg/kg pueden causar
deplecion sostenida hasta 1 afio post trasplante, mientras que una dosis de 6 mg/kg con
efecto hasta 5 afios29:6

En este estudio el rango de dosis total de timoglobulina fue de 125 mg a 250 mg, media
de 193 mg y una variacion estandar de 34.057. Por dosis ponderal el minimo fueron 3
mg/kg hasta 4.5 mg/kg maximo, media de 3.278 mg/dl y una variacion estandar de
0.3728. En el andlisis inferencial, las dosis total y ponderal de timoglobulina no se
mostraron diferentes entre quienes desarrollaron COVID-19 y quienes no; este resultado
infiere seguridad del uso de agentes depletores en el protocolo de inmunosupresion.
Nuestros resultados fueron una dosis menor a lo descrito por Kolonko et. al quién
describe 31 pacientes trasplantados con timoglobulina con una dosis de induccion
acumulada promedio de 275 mg (175-325 mg) y concluyen que el uso de timoglobulina es
seguro y los riesgos son aceptables por lo que su uso no debe posponerse en pacientes

de alto riesgo inmunoldégico. *°

Se encontrd en el presente estudio que la enfermedad de COVID-19 tuvo una incidencia
de 18.9% entre los pacientes sometidos a trasplante renal. Lo que se muestra superior al
reporte de Teichman et al. quien describié en una poblacion de 1,348 receptores de
trasplante renal, 113 fueron diagnosticados con COVID-19 (incidencia: 8.4 %).>®

De los pacientes infectados, 2 se presentaron al 3er mes post trasplante, 2 al 4° mes, 1 al
5°mesy 2 en el 6° mes. Lo que resulta concordante a lo descrito por Banerjee et al. quien
identificd6 que dos pacientes de una poblacion de 7 pacientes (28.57%) se presentaron
dentro de los 3 meses posteriores al trasplante de rifién (1 dentro de las 2 semanas). %°
Por ultimo, la mortalidad en la poblacion estudiada estuvo ausente (0%), lo que destaca
respecto a los reportes de Teichman et al. quien reportd una tasa de mortalidad del

15%.%8 Pascual et al. reportan una tasa de 45,8% destacando un aumento importante en
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los primeros 2 meses post trasplante comparado con lo reportado en su centro en la
época pre pandemia en dicho periodo de tiempo postrasplante. 4> Para Pereira et al. la
mortalidad global de pacientes trasplantados con COVID fue de 18%.%! Y Fernandez et al.

registran una mortalidad del 27.8%%

Este estudio cuenta con limitaciones como el tamafio de la muestra, el tiempo de
seguimiento y haberse realizado en un solo centro.

Seria recomendable realizar este tipo de registros en otros centros de trasplante, para
comparar resultados y estrategias preventivas utilizadas en dichos centros, idealmente a
nivel nacional, contar con un mayor nimero de poblaciéon permitira incluso realizacion de

pruebas estadisticas como regresion logistica.

Se sugiere ampliar el tiempo de vigilancia de la poblacibn al menos a 12 meses
postrasplante, debido a que ya se ha mencionado el efecto depletor inmunosupresor en la
terapia de induccibn se mantiene durante dicho periodo, por lo que el riesgo de

infecciones no se limita a los primeros 6 meses como se estudié en esta muestra.

Existe escasa informacion sobre los resultados del reinicio de trasplante renal post
pandemia por SARS COV 2 tanto a nivel nacional como internacional, derivado de lo
anterior no existe un protocolo ideal ni criterios unificados, el realizar éstos reportes
permitira generar estrategias de prevencion y disminucion de riesgo de COVID post

trasplante.

Por ultimo, vale la pena mencionar la recomendacién de Bhandari et al. quienes sugieren
enérgicamente la realizacion de pruebas de tamizaje como PCR para SARS COV2 al
personal en contacto con los pacientes recién trasplantados, algo que podria
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implementarse en nuestro centro a valorar posteriormente si influye con el curso clinico de

los pacientes.*’
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7. CONCLUSIONES

En la poblacién estudiada la edad media fue de 31.08 afios.

El total de pacientes del género masculino fue mayor que el femenino.

La comorbilidad mas frecuente fue hipertension arterial en 81%.

La mayoria de los pacientes trasplantados 81% no contaban con antecedente de
infeccion por COVID pre trasplante y 59% no contaban con esquema de
vacunacion contra SARS COV2.

El total de la poblacibn 100% contaron con PAR y PCR negativas previo a
trasplante sin episodios de COVID en el periodo inmediato post trasplante ni
durante la hospitalizacién del evento quirurgico.

Todos los pacientes recibieron induccién con timoglobulina, dosis total media 193
mg y ponderal media 3.278 mg/kg sin presentar asociacion con riesgo de COVID.
A 6 meses postrasplante, la incidencia total acumulada fue 19% y mortalidad 0%
El presentar COVID post trasplante es un factor asociado a riesgo de

hospitalizacion (p:0.036).
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9. ANEXOS

9.1 Definicion de Variables

Variable

Definicion Conceptual

Definicién Operacional

Tipo de
Variable

Escala

Unidad de
Medicion

Edad

Género

Historia de
COVID

Inmunizaciones
contra COVID

Numero de
Inmunizaciones

Reporte PCR
SARS COV2

Reporte PAR
SARS COV2

Reporte TAC

Tipo de Donador

Se refiere al tiempo de vida cumplido
en afios, desde fecha de nacimiento
hasta captura de datos en
instrumento de trabajo.
Condicién organica al nacimiento que
distingue hombres de mujeres, asi
como en otras especies entre macho
y hembra.

Se refiere al antecedente conocido
de infeccién por SARS COV2
documentado y corroborado
mediante un auxiliar como PAR y/o
PCR para SARS COV2.

Definiendo vacuna como una
sustancia compuesta por una
suspension de microorganismos
atenuados o muertos que se
introduce en el organismo para
prevenir y tratar determinadas
enfermedades infecciosas;
estimulando la formacién de
anticuerpos con lo que se consigue
una inmunizacion, en este caso
contra SARS COV2.
Acumulado total de dosis de vacuna
y refuerzos contra SARS COV2.

Prueba de eleccién para diagnéstico
de infeccién por SARS COV2, se
basa en pruebas de amplificacion de
acidos nucleicos mediante prueba de
reaccion en cadena de polimerasa,
de resultar positiva indica presencia
de material genético viral en el
organismo del paciente al que se le
realiza la prueba.

Prueba de identificacién de
antigenos virales, un resultado
negativo no descarta un proceso
infeccioso sin embargo un resultado
positivo en el contexto clinico
adecuado sugiere infeccion por
SARS COV2.

La Sociedad Radiol6gica Holandesa
(NVVR) desarroll6 el CO-RADS
basado esfuerzos de estandarizacion
de los hallazgos tomogréficos. El
CO-RADS evalUa la sospecha de
afectacion pulmonar de COVID-19 en
una escala de 1 (muy baja) a 5 (muy
alta). El sistema esté disefiado para
ser usado en pacientes que
presentan sintomas moderados a
severos de COVID-19.

La clasificacién del trasplante renal
se da de acuerdo al tipo de donador
renal: 1) Trasplante renal de donador
vivo relacionado (TRDVR): existe un
lazo de consanguinidad, por ejemplo:

hermano a hermano o padre a hijo,
etc.; 2) Trasplante renal de donador

cadavérico (TRDC): cuando el
donador constituye un paciente con
muerte cerebral (también conocido

como donador fallecido) y 3)

Reportada en afios cumplidos
acorde el valor referido por el
paciente.

Se denominaréa acorde las
posibilidades masculino o
femenino.

Antecedente previo al trasplante
renal de infecciéon por SARS
COV2 documentado y
corroborado mediante un auxiliar
como PAR y/o PCR para SARS
COV2 acorde lo referido por el
paciente.
Antecedente de aplicacion de
vacuna contra SARS COV2
previo al trasplante renal acorde
datos referidos por el paciente.

Acumulado total de dosis de
vacuna contra SARS COV2y
refuerzos aplicados previo a
cirugia de trasplante renal.
Acorde datos referidos por el
paciente.
Resultado de prueba PCR
SARS COV2 realizada a
pacientes trasplantados renales
con el protocolo modificado.
Reporte positivo o negativo.

Resultado de prueba PAR SARS
COV2 realizada a pacientes
trasplantados renales con el

protocolo modificado. Reporte
positivo o negativo.

Resultado de Tomografia simple
de térax realizada a pacientes
trasplantados renales con el
protocolo modificado. Reporte
en escala CO-RADS (1-5).
(anexo 9.2.)

Origen del aloinjerto sea
paciente vivo o cadavérico de
los pacientes trasplantados
renales con el protocolo
modificado

Cuantitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cuantitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Discreta

Nominal
dicotémica

Nominal
dicotémica

Nominal
dicotémica

Discreta

Nominal
dicotémica

Nominal
dicotomica

Ordinal

politdmica

Nominal
dicotémica

Afios

Femenino
Masculino

Si/No

Si/No

NuUmero de
Vacunas

Positivo /
Negativo

Positivo /
Negativo

CORADS 1-
CORADS 5

Vivo /
Cadavérico
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Induccién ala
inmunosupresion

Dosis de
Timoglobulina

Incidencia de
COVID

Hospitalizacion
por COVID

Requerimiento
(AMV) Asistencia
Mecénica
Ventilatoria por
COVID

Mortalidad por
CoVID

Comorbilidad

Trasplante renal de donador vivo
emocionalmente relacionado
(TRDVER): en estos casos no existe
un lazo de consanguinidad, pero si
un compromiso emocional de llevar a
cabo la donacioén; por ejemplo, los
trasplantes entre esposos. En este
apartado también se encuentran los
trasplantes entre amistades que de
forma altruista y legal deciden donar
alguno de sus tejidos a un paciente
en particular.

Esquema de medicamentos a base
de anticuerpos poli o monoclonales
con intencién de disminuir el riesgo
de rechazo inmunolégico agudo en
las primeras semanas del trasplante,
medicamentos con farmacodinamia
dirigida al bloqueo de las vias de
activacion linfocitica mediante
depletores celulares como
timoglobulina o bloqueo de
receptores de IL2 (inter leucina 2)
como basiliximab.

Se refiere al total de mg por kg de
peso de timoglobulina administrados
como parte de protocolo de induccion
a la inmunosupresion.

Entendiendo incidencia como una
medida de frecuencia de ocurrencia
de casos nuevos de una enfermedad

dentro de una poblacién definida

durante un periodo
especifico de tiempo.
Describe el ingreso de una persona
enferma en un hospital para su
examen, diagnéstico y tratamiento
por parte del personal médico.

AMV se conoce como todo
procedimiento de respiracion artificial
que emplea un aparato para suplir o
colaborar con la funcién respiratoria
de una persona, que no puede o0 no
se desea que lo haga por si misma,
de forma que mejore la oxigenacion

e influya asi mismo en la mecénica
pulmonar.

El concepto de mortalidad expresa la
magnitud con la que se presenta la
muerte en una poblacién en un
momento determinado.

Término que engloba dos conceptos
por un lado la presencia de una o
mas enfermedades ademas de la

enfermedad o trastorno primario y el

efecto de estos trastornos o
enfermedades adicionales hacia el
estado de salud del paciente.

Medicamento utilizado sea
basiliximab o timoglobulina en
los pacientes trasplantados
renales con el protocolo
modificado

Se refiere al total de mg por kg
de peso de timoglobulina
administrados como parte de
protocolo de induccién a la
inmunosupresion.
Pacientes trasplantados renales
con el protocolo modificado que
presentaron diagnéstico de
COVID en los primeros 6 meses
post trasplante.

Pacientes trasplantados renales
con el protocolo modificado que
ameritaron hospitalizacion por
COVID en los primeros 6 meses
post trasplante.
Pacientes trasplantados renales
con el protocolo modificado que
ameritaron inicio de AMV
secundario a COVID en los
primeros 6 meses post
trasplante.

Pacientes trasplantados renales
con el protocolo modificado que
fallecieron secundario a COVID
o complicaciones del mismo en
los primeros 6 meses post
trasplante.
Antecedente de presencia de
diabetes o hipertension arterial
sistémica en pacientes
trasplantados renales con el
protocolo modificado.

Cualitativa

Cuantitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Nominal
dicotémica

Discreta

Nominal
dicotémica

Nominal
dicotémica

Nominal
dicotémica

Nominal
dicotomica

Nominal
politdémica

Basiliximab /
Timoglobulina

mg

Si/No

Si/No

Si/No

Si/No

Diabetes,
Hipertension
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9.2 CLASIFICACION CORADS

Tabla 3  Clasificacion CO-RADS del Grupo de trabajo COVID de la Sociedad Holandesa de Radiologia: propuesta de sistema de
informe estandarizado de TC para pacientes con sospecha de infeccién COVID-19 en un entorno de prevalencia moderada o alta®

Nivel de sospecha de Hallazgos en TC
infeccion COVID-19
CO-RADS O No interpretable Técnicamente insuficiente para asignar una puntuacion
CO-RADS 1 Muy bajo Normal o patologia no infecciosa (ICC, neoplasia, etc.)
CO-RADS 2 Bajo Tipico para otra infeccion, pero no COVID-19
Ejemplo: bronquiolitis tipica con arbol en brote, TBC
CO-RADS 3 Indeterminado Caracteristicas compatibles con COVID-19, pero también con otras enfermedades
Ejemplo:

« Opacidad en vidrio deslustrado unifocal

» Neumonia lobar

El diagndstico no se puede excluir
CO-RADS 4 Alto Sospechoso para COVID-19

Ejemplos:

« Vidrio deslustrado unilateral

e Consolidaciones multifocales sin ninglin otro hallazgo tipico

 Hallazgos sospechosos de COVID-19 en enfermedad pulmonar subyacente
CO-RADS 5 Muy alto Tipico de COVID-19
CO-RADS 6 Probado PCR positiva para SARS-CoV-2

ICC: insuficiencia cardiaca congestiva; PCR: reaccion en cadena de la polimerasa; TBC: tuberculosis; TC: tomografia computarizada.
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9.3 RECOLECCION DE DATOS

RESULTADOS DE LA MODIFICACION AL PROTOCOLO DE TRASPLANTE RENAL
DURANTE LA PANDEMIA POR SARS COV 2 EN HOSPITAL DE TERCER NIVEL EN

PUEBLA DE 01 ENERO 2021 AL 31 DICIEMBRE 2021
Guzman Hernandez Luis Alberto! Garcia Galicia Arturo?, Torres Arce Abril Montserrat3,
Tehuacanero Tecua Yadira Antonia®, Etchegaray Morales lvet*

1.Residente de tercer afio en Nefrologia UMAE HE Puebla. 2. Médico Especialista en Pediatria y

Neurologia pediéatrica, Coordinacion Auxiliar Médica de Investigacion en Salud. 3. Médico
especialista en Nefrologia adscrito a UMAE HE Puebla. 4. Facultad de Medicina, Benemérita

Universidad Auténoma de Puebla.

INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

NOMBRE

NSS: FOLIO SECUENCIAL:
EDAD: SEXO:

DATOS PRE - TRASPLANTE
DIABETES (SI / NO)

HIPERTENSION (SI / NO)

HISTORIA DE COVID PREVIO A TRASPLANTE (SI/NO)

INMUNIZACIONES CONTRA SARS COV 2 PRE TRASPLANTE (SI/NO)

No. Dosis Vacuna Recibida Marcas
REPORTE DE TAC (CO-RADS)
PAR SARS COV2 (POSITIVA/NEGATIVA)
PCR SARS COV2 (POSITIVA/NEGATIVA)

TIPO DE DONADOR (VIVO/ CADAVERICO)
INDUCCION (TIMOGLOBULINA / BASILIXIMAB)
DOSIS TOTAL DE TIMOGLOBULINA

Acorde cada mes de seguimiento, marcar

MES DE SEGUIMIENTO

ler 20 3er 40 50

60

Desarrollo COVID
(Si/No)

Amerito
Hospitalizacion por
COVID
(SI/No)

Requiri6 AMV por
COVID (Si/No)

Defuncién por
CoVvID
(Si/No)

NOTAS:
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