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Nefrologia al dia Recidiva de la vasculitis asociada a ANCA en el trasplante renal

La vasculitis asociada a anticuerpos anticitoplasma de neutréfilos (ANCA) comprende un gru-
po de enfermedades autoinmunes multisistémicas caracterizadas por serologia ANCA positiva
e inflamacidén de pequefos vasos. Las subcategorias de enfermedades comprenden la granu-
lomatosis con poliangeitis (GPA), poliangeitis microscopica (MPA), granulomatosis eosinofilica
con poliangeitis y vasculitis ANCA limitada a rindn [1]. La afectacion renal ocurre en mas del
50% de GPA y en el 80% de pacientes afectos de MPA, frecuentemente presentandose como
glomerulonefritis rapidamente progresiva [2] [3] [4]. En los ultimos afos, los avances en el co-
nocimiento de la fisiopatologia de AAVs y el desarrollo de estrategias terapéuticas mas
efectivas han conducido a mejoria significativa en los resultados [5], sin embargo el pronosti-
co a largo plazo continta siendo suboptimo. GPA y MPA han sido asociadas con un indice de
supervivencia a los 5 anos del 74-79% y 46-80%, respectivamente [6]. La enfermedad renal
cronica terminal (ERCT) ocurre en el 20% a 40% de los casos [7].

El trasplante renal es la mejor opcién para pacientes con ERCT secundaria a AAVs. Se ha re-
portado un indice de mortalidad para pacientes trasplantados y no trasplantados de 29.3/1000
pacientes-ano y 65.5/1000 pacientes ano, respectivamente, observandose en los pacientes
trasplantados renales una reduccion del 70% de mortalidad asociada a enfermedad cardiovas-
cular [8]. La supervivencia del paciente y del injerto a los 10 aflos se ha reportado segun el
registro europeo del 74.8% y 63.7% . No se han observado diferencias en la mortalidad entre
receptores afectos de AVVs comparado con los pacientes trasplantados por glomerulonefritis
primaria o por otras causas de enfermedad renal [9]. Sin embargo, se ha observado un mayor
indice de complicaciones infecciosas en los receptores trasplantados por ERCT secundaria a
AVVs [10].

Recidiva de la vasculitis sobre el injerto renal

En los pacientes afectos de AAV permanece en debate cual es el momento 6ptimo de inclu-
sidn en lista de espera para trasplante. Sin embargo, se ha consensuado segun los estudios
que el trasplante antes de los 12 meses de la remision de la enfermedad se asocia con un
elevado riesgo de mortalidad [11]. De acuerdo con las guias KDIGO y de la Sociedad Canadien-
se de Trasplante se recomienda esperar un ano después de la remision clinica antes de la
inclusion en lista de espera [12] [13].

La AAV puede recidivar después del trasplante con una frecuencia entre 0.02-0.03 por
paciente-afo, reportada por distintos estudios observacionales [14] [15]. Si bien la tasa de re-
cidiva no ha sido asociada al tiempo de duracion de la remisién o a los titulos de ANCA antes
del trasplante [13], se ha demostrado en algun estudio que los pacientes que presentan positi-
vidad ANCA al momento del trasplante presentaron mayor tasa de recidiva que aquellos con
niveles normales (17 % vs. 5 % respectivamente) sin embargo, no se ha demostrado diferen-
cias significativas. Es de destacar que se ha observado un mayor riesgo de recidiva post-
trasplante en receptores con positividad ANCA-PR3 [16].
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Cuando se observa la recurrencia de AAVs, esta puede afectar al injerto renal en el 60% de
los casos o ser extrarenal en el 40% restante [4]. La manifestacion clinica mas frecuente, se
caracteriza por hematuria microscopica, proteinuria y deterioro de la funcién renal. Los hallaz-
gos histolégicos, al igual que en riAdn nativo, se caracterizan por glomerulonefritis
necrotizante con proliferacion extracapilar focal o difusa pauciinmune [6] [10].

Prevencion de la recidiva y tratamiento

En la era de la inmunosupresion actual basadas en la combinacion de tacrolimus, MMF y este-
roides, la tasa de recidiva es de 0.02-0.03 episodios por paciente-afio. Por el contrario, con
pautas anteriores basadas en la combinacién de Ciclosporina y aziatropina se han descrito ta-
sas mas elevadas (0.06 por paciente-afio). Sin embargo, no hay estudios comparativos que
demuestren este beneficio. En un estudio observacional retrospectivo en pacientes trasplanta-
dos renales por AAV bajo pautas de inmunosupresion actual no se observaron diferencias en
los resultados de la funcion renal y recidiva de la vasculitis. Ademas, se ha demostrado que el
riesgo de recurrencia postrasplante es bajo y soporta la conclusién que el trasplante renal es
la mejor opcidn para pacientes con ERCT secundaria a AAV que estan en remision clinica al
tiempo del trasplante independientemente del estado de ANCA [15].

En el caso de recidiva de la enfermedad de base los protocolos de tratamiento mas frecuente-
mente utilizados incluyen corticoesteroides, ciclofosfamida, plasmaféresis y rituximab, de
manera concomitante con una reduccién de la inmunosupresion basal [17] [18]. Los esquemas
de tratamiento utilizados se basan en las evidencias derivadas de los estudios realizados en la
enfermedad sobre rindn nativo [13].

Recomendaciones

« 1. El trasplante renal es el tratamiento de eleccién en los pacientes con ERC secundario a
vasculitis ANCA. (Evidencia alta)

« 2. El riesgo de recidiva de AAV en el trasplante renal es bajo (2-10%) y ha disminuido con
la inmunosupresion actual (0.02-0.03 casos /ano). (Evidencia alta)

» 3. Se recomienda incluir en lista de espera a los pacientes después de 12 meses de haber
alcanzado la remision clinica. (Evidencia moderada)

e 4. La supervivencia del injerto a los 5 afos es elevada (86-93%) y similar a otras causas de
IRC excluidos los diabéticos. (Evidencia moderada)

e 5. La persistencia de positividad de los ANCA no es una contraindicacién para la inclusién
en lista de espera en los pacientes con remision clinica. (Evidencia moderada)

» 6. Los tratamientos basados en ciclofosfamida o rituximab son efectivos en inducir la
remision en la recidiva postrasplante. (Evidencia alta)

e 7. Se recomienda la monitorizacion clinica postrasplante para detectar los casos de recidi-
va. (Evidencia moderada). La utilidad de la monitorizacion de los titulos de ANCA no ha
sido evaluada.
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