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Epidemiologia de enfermedad renal cronica en pacientes con VIH

Prevalencia Global b & Impacto del Envejecimiento b

Con la mayor expectativa de vida

(1) (1) Africa bajo TARV, la incidencia de ERC se ha
4.4% - 44% subsahariana: incrementado
de las personas con VIH hasta

11 veces

en adultos de 60 - 69 aios en comparacion
con menores de 40 ainos.

e g 48.5%

S i o
@ Riesgo Comparativo (VIH+ vs. VIH-) b @ Pacientes Experimentados vs. Naive i
ESKD 5 veces mayor 2 Sof i % Mayor prevalencia de ERC
(enfermedad renal en personas con VIH - 40% - I " en expuestos a TARV
A terminal) (6.7 por 10,000 personas-afio). E 30% - 39.2% (39.2% vs. 33.6%)
g 20%- debido a la duracién de la
e — — - T 10% - infeccién, envejecimiento y
—1 A/ Albuminuria zna aii;{'l?e(s:es:r?c?sgi\zlsta g.’ 0% - nefrotoxicidad farmacologica
(>30 mg/dia) P P ° Naive Experimentados acumulativa.
que en la poblacién general. :
k P \ (sin TARV) (con TARV) j

Cervantes & Atta (Current HIV/AIDS Reports, 2023). Asmelash & Nigatie (Frontiers in Medicine, 2024). Leung et al. (BMC Infectious Diseases, 2025)



xa ﬁ ‘ Epidemiologia de las Biopsias Renales en Pacientes con VIH
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Caida Drastica de la HIVAN Distribucion Actual de Biopsias Renales en VIH
La Nefropatia Asociada al VIH (HIVAN) ha disminuido Enfermedad por
marcadamente en la era del tratamiento antirretroviral Inmunocomplejos
(TARV) (HIVICK): 17%
, 100%-
8 go- . Nefropatia Diabética: 16%
S 80%- Disminucion =
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Esclerosis Global: 9%

Era pre-TARV Era actual
(década de 1980-1990) (era TARV)
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Asmelash & Nigatie (Frontiers in Medicine, 2024).



Factores de riesgo independientes de progresion a ERC en personas con
VIH

C Inmunoladgicos / Virolagicos T Coinfecciones | Comorbilidades Tradicionales
La coinfeccion por : : .
Carga viral @% CZDO40 el dalta Dlab?tes Riesgo de ERC:
> no suprlmlda =3 - Hepatitis C (VHC) mellitus 1.5 - 2.6 veces
: células/pL eleva el riesgo de
" i) progresion a ERC
X=X entre . Y Riesgo de ERC:
Incrementan el riesgo de ERC de H'paer';teer?:l'on 1.4 - 3.5 veces
1.4 a 2.7 veces 1.64 y 3 veces e
FAY N A
U Genética: Variantes de APOL1y Riesgo de HIVAN b
En ausencia de TARYV, los
portadores de 2 alelos de
Portar 2 alelos ! 2f9 veces 5 riesgo tienen un
de riesgo de en afroamericanos o
APOL1 incrementa ot 5 0 A’ -
L ri de HIVAN e riesgo acumulado
i sl 89 Vepes de desarrollar HIVAN
en sudafricanos a lo largo de su vida.

\

Rivera et al. (Glomerular Diseases, 2023), Cervantes & Atta (Current HIV/AIDS Reports, 2023) y Core Curriculum (Am J Kidney Dis, 2024)



Etiologia de |la enfermedad renal en personas con VIH

(LRA)

c.lf Lesion Renal Aguda
|

Azotemia prerrenal

Necrosis tubular aguda
e Rabdomidlisis
e Lesion renal aguda asociada a terapia antirretroviral

Nefritis tubulointersticial
e Sindrome de reconstitucion inmune

Nefropatia asociada al VIH

Enfermedad renal por inmunocomplejos del VIH
» Nefropatia IgA

¢ Glomerulonefritis postinfecciosa

» Glomerulonefritis lGpica-like

» Glomerulonefritis membranoproliferativa

* Glomerulonefritis crioglobulinémica

Microangiopatias trombéticas

e Obstruccion del cuello vesical
e Obstruccion ureteral

Cu‘ Obstruccion del tracto urinario

5@ Enfermedad Renal Cronica (ERC)

& Nefropatia asociada al VIH

Enfermedad renal por inmunocomplejos del VIH

Enfermedad renal crénica asociada a terapia
antirretroviral

e 3 Enfermedad renal tubulointersticial
(  Sindrome de linfocitosis infiltrativa difusa

& i

Infecciones virales
» Citomegalovirus, Parvovirus, Herpes simple

Infecciones flngicas

Infecciones micobacterianas
« Tipicas y atipicas

Mycoplasma

42  Microsporidia

Pielonefritis bacteriana

g. Sarcoma de Kaposi

n engl j med 377;24 nejm.org December 14, 2017



Espectro de enfermedad renal en VIH

e Infecciones (sepsis, oportunistas)

LQSIOI'I Renal e Deshidratacion e hipovolemia
Aguda (LRA) e Nefrotoxinas (farmacos, contraste)

e LRA como factor de riesgo de progresion a ERC

< e Nefropatia asociada al VIH (HIVAN)
VIH-asociada e Enfermedad por inmunocomplejos (HIVICK)
e Otras glomerulopatias (GEFS, GN, etc.)
o e Diabetes mellitus
Comorbilidad ° lgiaertensgég arttec’rjal l . ] ]
e Enfermedad cardiovascular
de Enfe,m.‘edades (aterosclerosis, enfermedad vascular) M u It I fa Cto rla I
Cronicas e Envejecimiento (mayor expectativa
de vida con TARV)
s e e Nefrotoxicidad por tenofovir (TDF)
TOXICId?d de e Inhibidores de la integrasa
Tratamiento (p. €j., dolutegravir: litiasis)
(TARV y otros . gcztencfifidores (ritonavir, .ctgbicistat)
z e Otros farmacos concomitantes
farmacos) (AINE, antimicrobianos)
—

Rivera et al. (Glomerular Diseases, 2023), Cervantes & Atta (Current HIV/AIDS Reports, 2023) y Core Curriculum (Am J Kidney Dis, 2024)



Espectro de enfermedad renal en VIH

Exposures and

: : co-morbid .
P ty grap conditions and SUOBY

their treatment

Rivera et al. (Glomerular Diseases, 2023), Cervantes & Atta (Current HIV/AIDS Reports, 2023) y Core Curriculum (Am J Kidney Dis, 2024)



Clasificacion patoldgica de enfermedad renal en personas con VIH
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Diana NE, Naicker S. The changing landscape of HIV-associated kidney disease. Nat Rev Nephrol. 2024;20:330-346. do0i:10.1038/s41581-023-00801-1.



Compartimento glomerular:
Podocitopatias: Nefropatia asociada a VIH (HIVAN)

Descrita en 1984 en ciudades de EEUU

TAARV ha disminuido su incidencia

Clinica:

* Sindrome nefrotico + deterioro rapido de la TFG
* Con TARV proteinurias menores y lento progreso de ERC

Patologia:

* FSGS colapsante
* Borramiento de predicelos de los podocitos
* Ausencia de depdsitos inmunes.

Rednor SJ and Ross MJ (2018) Molecular Mechanisms of Injury in HIV-Associated Nephropathy. Front. Med. 5:177. doi: 10.3389/fmed.2018.00177



Podocitopatias: Nefropatia asociada a VIH (HIVAN)

factors

« Genetics — APOL1
variants

« Other possible

factors

0 0 E:.
w Pathogen
- characteristics

&

Environmental and
behavioral factors

Access and
adherence to
combination
antiretroviral
therapy

Increased Decreased
likelihood of HIV-associated likelihood of HIV-associated
nephropathy nephropathy

n engl j med 377;24 nejm.org December 14, 2017



Podocitopatias: Nefropatia asociada a VIH (HIVAN)

HIV infection of renal
epithelium
|
APOL1 genotype
+ unknown
genetic/environmental
factors
Glomerular epithelium Tubular epithelium

v

/ HIV gene expression \

Cellcycle  — Aberrant cell Cytoskeletal Cell cycle A Profibrotic  T* Cytokine
dysregulation «_ signaling dysregulation dysregulation mediators expression

Cellular Podocyte injury and Tubular cell . Tubulointerstitial
dedifferentiation death injury & death inflammation
Collapsing Tubular microcysts and
glomerulosclerosis \/ interstitial fibrosis
| Kidney failure |

Rednor SJ and Ross MJ (2018) Molecular Mechanisms of Injury in HIV-Associated Nephropathy. Front. Med. 5:177. doi: 10.3389/fmed.2018.00177



Podocitopatias: Nefropatia asociada a VIH (HIVAN)
Susceptibilidad genética (APOL1) v disparidad racial

4 )

Riesgo relativo de HIVAN: 29 veces mayor en afroamericanos y
89 veces mayor en sudafricanos.

\ J
4 )
Variantes de riesgo en el cromosoma 22q12: Alelos G1
(mutaciones missense) y G2 (delecion de 6 pb) en el gen

APOL1. A
_ Y, éé é& T‘%
- N

African descent

Podocyte damage

Mecanismo evolutivo de seleccidn frente a la tripanosomiasis B ARCET Sk deh e
africana (Trypanosoma brucei). v

- J
4 )

Modelo del "Segundo Golpe" (Second-Hit): La expresion de
interferon estimulada por el VIH desenmascara la citotoxicidad Protelnuric kidney disease B e st SO
Kpodocitaria de APOL1.

J

Rednor SJ and Ross MJ (2018) Molecular Mechanisms of Injury in HIV-Associated Nephropathy. Front. Med. 5:177. doi: 10.3389/fmed.2018.00177



TRATAMIENTO HIVAN

y & Terapia antirretroviral (TAR) N

Iniciar TAR en todos los pacientes
con enfermedad renal asociada al VIH,
independientemente del recuento de CDA4.

Justificacion: el rindn actia como
G @ reservorio de acidos nucleicos del VIH
y la replicacion viral contribuye al dafo renal.

Evidencia: no hay ensayos aleatorizados
especificos; sin embargo, estudios de cohortes

ol Il y retrospectivos muestran creatinina estabilizada
y mayor supervivencia sin dialisis con TAR

k adherente.
i

o

SJ3

Bloqueo del sistema renina-angiotensina

e Recomendado como terapia coadyuvante.
e Reduce la proteinuria y ralentiza la fibrosis
(evidencia de modelos animales y datos

observacionales). )

Glucocorticoides =

e Decision individualizada (KDIGO), con balance
riesgo-beneficio a largo plazo incierto.

Sugerencia HIV Medicine Association/IDSA:
Anadir prednisona 1 mg/kg/dia (max. 80 mg/dia) por
hasta 2 meses, con retirada gradual de 2 a 4 meses, si la
funcién renal no mejora con IECA/ARA-II + TAR, especialmente
en presencia de inflamacion tubulointersticial densa en la biopsia.

e Evidencia: TAR + glucocorticoides + IECA/ARA-Il aumenta la
TFG y reduce la inflamacién intersticial, pero incrementa el riesgo
de infecciones y la mortalidad por todas las causas.

=4

Wearne et al., “The effects of add-on corticosteroids on renal outcomes in patients with biopsy proven HIV associated nephropathy: a single centre study from South Africa” (2019)
KDIGO Glomerular Diseases Work Group. KDIGO 2021 Clinical Practice Guideline for the Management of Glomerular Diseases. Kidney Int. 2021;100(4 Suppl):51-S276. doi:10.1016/j.kint.2021.05.021.



Otras podocitopatias

-

En contraste con HIVAN, la FSGS (NOS) ha aumentado
su incidencia (4% pre-TAARV L[] 15% post TAARV)

\

\_ J
4 )
Clinica de proteinuria, sindrome nefrotico,
usualmente edades mayores y con C.V. indetectable
\_ J
4 )
Causas:
\_ /

Puede representar un HIVAN atenuado por TAARV
Coinfecciones (parvovirus, CMV, Virus BK)
Causas adaptativas (HTA, diabetes, obesidad)




Compartimento glomerular: Enfermedad Renal por Inmunocomplejos
Asociada al VIH

@ Prevalencia
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Representa entre el

17% y el 32%

de las biopsias en la
era TARV.

Deposito de complejos

inmunes (IgG, IgA, IgM, C3)

con anticuerpos dirigidos
contra antigenos virales
(p24, gp120, gp41) u otros
antigenos virus/bacterias.

Xy

Complejos inmunes
(IgG, IgA, IgM, C3)

[ @

A0
(GNP

Espectro histologico
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Nefropatia Glomerulonefritis = Glomerulonefritis Nefropatia = Glomerulonefritis
por IgA tipo lupus | membranoproliferativa membranosa = postinfecciosa
(sin lupus |

sistémico) /
—
V—
S —
o —

Sin restriccion

Menor tasa de progresion
a fallo renal

étnica. (30% vs 82% en HIVAN).
w| Proteinuria subnefrética.
cD4 Niveles de CD4
mas elevados. 9 : .
\( ‘ Hipocomplementemia.

4

Nobakht E, Cohen SD, Rosenberg AZ, Kimmel PL. HIV-associated immune complex kidney disease. Nat Rev Nephrol. 2016;12(5):291-300. doi:10.1038/nrneph.2015.216.



HIV ietion
Yo Exd
M *’.Y* cART
<Y )

).Y‘ * Environmental factors

"{" * Host factors

® Duration of infection
IgG, IgE, IgD, IgA * Intensity of immune response
* HIV-1 protein synthesis

Polyclonal Immune reconstitution
hypergammaglobulinaemia

e o

Genetic Genetic
factors factors

Enfermedad Renal por g 4

Immune complex
formation

Inmunocomplejos Asociada al VIH ——

Reverse
transcriptase

Genetic Genetic
factors factors

l " 4 Capsid' 'Lipid
ISIOpatologla
capillary
Trapping immune 7 In-situ formation of

complex in immune complex
glomerular tufts

Basement
membrane

Epithelial cell

Normal =—————> Postinfectious glomerulonephritis

|

HIV-associated immune
complex kidney disease

Nobakht E, Cohen SD, Rosenberg AZ, Kimmel PL. HIV-associated immune complex kidney disease. Nat Rev Nephrol. 2016;12(5):291-300. doi:10.1038/nrneph.2015.216.



Compartimento vascular: Microangiopatia trombotica

LY patogenis 3

Efectos citopaticos del VIH
que desencadenan injuria

endotelial, llevando a la MAT.

Coexistencia de comorbilidades
& (infecciones oportunistas, TARV

y malignidad) contribuyen a la
patogenia de la MAT.

@ Tratamiento ‘ &

T

n engl j med 377;24 nejm.org December 14, 2017

endotelial

Lesion

[en la microcirculacié

Microtrombos ] /
n

TARV y

plasmaferesis.

'

Eculizumab

(anticuerpo monoclonal
contra C5) se ha mostrado
efectivo en aquellos
refractarios a plasmaferesis.

B cina

Trombocitopenia.
Anemia hemolitica no autoinmune.

Esquistocitos en frotis de sangre periférica.

Uroanalisis con hematuria y proteinuria.

Asociado a carga viral (CV) alta
y recuentos de CD4 bajos.

No hay ensayos clinicos
controlados; la inmunosupresion

en MAT refractaria debe considerarse
evaluando riesgos y beneficios.



Compartimento tubulointersticial: Injuria renal tubulo-intersticial inducida por

farmacos

Indinavir y Atazanavir

(&) Mecanismo 3

e Los inhibidores de la proteasa
indinavir y atazanavir son
insolubles en orina alcalina.

e Favorecen la cristaluria y, en
ocasiones, la nefropatia por
cristales.

Cristaluria
(indinavir/atazanavir)

n engl j med 377;24 nejm.org December 14, 2017

Q Diagnostico

e Se confirma mediante

biopsia renal.

e Modificar el régimen

.;:-;.;‘-‘ 0\® 50
@ Tratamiento Vet 18
) .

antirretroviral, dado que
casi siempre existen
regimenes alternativos
disponibles.

Se han utilizado glucocorticoides
en estudios no controlados para
tratar la nefritis intersticial
asociada, pero los resultados

han sido inconsistentes. y

Nefropatia por cristales

Cristales intratubulares con reaccion
inflamatoria intersticial (H&E, 400x).



Compartimento tubulointersticial: Injuria renal tubulo-intersticial inducida por farmacos

(

Mecanismo de transporte: Entrada a la célula tubular
proximal por OAT1/0AT3 y eflujo luminal por MRP2/MRPA4.

J
\

g
( ° . . 7 . .
Patogenia intracelular: Deplecion del ADN mitocondrial por

microscopia electronica.

inhibicion de la ADN polimerasa gamma, megamitocondrias en

7
Clinica (1-2% de los casos): Tubulopatia proximal y Sindrome

de Fanconi (proteinuria no nefrética tubular, glucosuria
euglicémica, hipofosfatemia, acidosis tubular).

J
\

-
Interacciones: Los inhibidores de proteasa potenciados (con

ritonavir o cobicistat) aumentan la acumulacién tubular de

\tenofovir al bloguear los transportadores de eflujo.

VAN

Basolateral

BLOOD

Tenofovir
disoproxil
fumarate

Y

Human organic
anion transporter 1

Tenofovir
alafenamide

Y

O
@
—@
e L1 £
70
S, <

@

PROXIMAL TUBULE CELL

Accumulation of
tenofovir disoproxil
fumarate

Mitochondrial
toxicity

Y

=~ Multidrug r

protem 4

protein 2

Multidrug resistan

t

n engl j med 377;24 nejm.org December 14, 2017




@:

1

q

TAF
25 mg

1. Ventaja Farmacocinética

TAF es un profarmaco
mas estable en plasma.

A una dosis de 25 mg logra
concentraciones del metabolito
activo tenofovir difosfato mas altas
en células mononucleares...

...mientras reduce los niveles
plasmaticos de tenofovir libre en un
86% en comparacioén con TDF

(300 mg).
5 0
1 Concentracion de | 86% 2
TFV-DP en células ! TFV plasmatico
mononucleares § (libre) vs TDF
: (300 mg)

O

n engl j med 377;24 nejm.org December 14, 2017

Tenofovir alafenamida

Tubulo proximal

O -

TAF no es sustrato de los
transportadores basolaterales
OAT1y OAT3, lo que impide su
acumulacion selectiva en las células
tubulares proximales y elimina

& la toxicidad mitocondrial tubular.

C

y menor exposicion sistémica al tenofovir.

.

/® 3. Evidencia de Reversibilidad

Los estudios de sustitucion de TDF a TAF
demuestran una rapida disminucién de:

He

Proteinuria de bajo
peso molecular

Estabilizacion de la TFGe v

Reversion parcial del dafio
tubular proximal

TDF = TAF

(300 mg) (25 mg)

TAF ofrece un mejor perfil de seguridad renal que TDF, al lograr mayor eficacia antiviral




Pseudo-elevacion de Creatinina (Inhibicion de Secrecion Tubular)

- @% Fisiologia Renal

Cerca del 10-20% de la creatinina sérica

se elimina mediante secrecion tubular activa

en el tubulo proximal, usando el transportador
de cationes organicos 2 (OCT2) en la membrana

basolateral y los transportadores MATE1/MATE2-K
en la membrana apical.

Luz tubular
(orina)
e M:H 00 MATfsz-K 1] Membrana
proximal Solcal
(MATE1/MATE2-K)
Secrecion de
Célula creatinina
tubular
proximal f e
basolateral
o
Sangre |
X (circulacién sistémica) )

(9 Farmacos implicados ﬁﬁ Efecto Clinico

Inhibidores de la Integrasa
(INSTI)

Dolutegravir y Bictegravir
(bloquean OCT2).

&

(3 €

Inhibidores no nucledsidos
Rilpivirina.

- L4

Potenciadores farmacocinéticos

Cobicistat (bloquea MATE1)
y Ritonauvir.

Otros
Trimetoprim.

Producen un incremento leve y no
progresivo de la creatinina sérica

(0.1 a 0.4 mg/dL) o una caida de
TFGe de 10-15 mL/min en las

| primeras 2-4 semanas de tratamiento.

[ % 0.1 - 0.4 mg/dL J

1.4 - en creatinina sérica
Creatinina 12 /
sérica < O
mg/dL
e TN
0.8 T T 1
Inicio 2-4 Estable
semanas (sin progresion)
1 Tiempo

@&

Mensaje Clave ‘ No alteran la tasa de filtracion glomerular real medida por inulina, iohexol o cistatina C.

No requiere la suspension del esquema antirretroviral.

n engl j med 377;24 nejm.org December 14, 2017



Otras causas de enfermedad renal cronica en VIH

Terapia antirretroviral

(TARV) prolongada

Aumenta la
expectativa de vida.>>”

Se asocia con mayor
riesgo de sindrome
metabdlico, diabetes
mellitus e hipertension.®’

&

Resultado: mayor
| prevalencia de comorbilidades

cronicas asociadas a enfermedad
renal, tanto en personas con VIH
como en la poblacién general. -14>1

n engl j med 377;24 nejm.org December 14, 2017

,‘

¥

\_

Enfermedades renales

en aumento en personas con VIH

Los estudios de biopsias renales muestran
un incremento en:

@) Nefropatia diabética.
) Arterione nefroesclerosis
/%<  asociada a hipertension.°
o8 Glomeruloesclerosis focal
8987 ysegmentaria (no colapsante). "

Este aumento se relaciona con una
mayor supervivencia, que permite el
desarrollo de estas nefropatias cronicas

proteintricas frecuentes.®®

—

/ \

Factores que contribuyen

b

Envejecimiento

acelerado T
(asociado al VIH crénico) Joos:
Diabetes Infeccion crénica
mellitus por VIH
HlpertenSIén Variantes
arterial APOL1

Estos factores pueden actuar de forma
sinérgica, generando cambios glomerulares y
vasculares que aumentan el riesgo de enfermedad
renal, aunque se requieren mas estudios para
establecer una relacién causal.

A




Protocolo de tamizaje renal: IDSA/KDIGO

EE N Frecuencia de Evaluacion

Al diagnéstico

de VIH.

Al menos

1 a 2 veces al ano
en pacientes clinicamente
estables y virologicamente
suprimidos.

Al iniciar o
modificar el TARV.
%

KDIGO Glomerular Diseases Work Group. KDIGO 2021 Clinical Practice Guideline for the Management of Glomerular Diseases. Kidney Int. 2021;100(4 Suppl):51-5276. doi:10.1016/j.kint.2021.05.021

q@ Estimacion de la TFGe |

Creatinina
sérica

J
®

Se recomienda la ecuacion
CKD-EPI 2021

(creatinina-cistatina C sin
coeficiente racial)

CKD-EPI
C'Z?f'.é‘: “ 2oz1

J

Ofrece la maxima precision en
pacientes con VIH y elimina los
sesgos étnicos en la estimacion de
la funcion renal.

2

ﬁ Evaluacion del Dano Estructural

La tira reactiva de orina tiene
baja sensibilidad.
Debe realizarse cuantificacion
mediante la relacion proteina/
creatinina en orina (UPCR) o

albimina/creatinina (UACR)
en muestra aislada.

En pacientes expuestos a TDF,
complementar con:

e Medicion de fosforo sérico.

e Uroanalisis (para detectar
glucosuria normoglicémica).
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Estratificacion del Riesgo para TARV

Riesgo Bajo

eGFR >90
uPCR <200
Edad <50

Utilizar TARV Estandar
segun las guias locales.

CR Swanepoel et al.: Kidney disease and HIV: a KDIGO conference report

Riesgo Alto

eGFR <70
uPCR >500
Edad >60

Coinfeccién por VHC,
Inmunodeficiencia severa,
Diabetes, Hipertension

¢

EVITAR TARV Nefrotoxico.

Requiere regimenes que no
contengan Tenofovir Disoproxil
Fumarato (TDF), Indinavir (IDV),

Atazanavir (ATV) o Lopinavir (LPV).

M Gemini Notebook



Monitoreo de la enfermedad renal cronica en VIH

Riesgo bajo

de ERC

Riesgo alto
de ERC

En uso de
TDF + ritonavir
o cobicistat

ERC

establecida

CR Swanepoel et al.: Kidney disease and HIV: a KDIGO conference report

Evaluacion anual durante el seguimiento (si esta clinicamente estable

y con supresion virolégica).

Antes y 1 mes después de modificar el tratamiento antirretroviral (TARV).
Estimacion de la TFG (TFGe).

Evaluacién de proteinuria (p. €j., relacion proteina/creatinina o albimina/creatinina).

Evaluacién cada 6 meses durante el seguimiento (si esta clinicamente estable
y con supresion viroldgica).
Antes y 1 mes después de modificar el TARV.

Estimacién de la TFGe.
Evaluacién de proteinuria.

Evaluacion cada 6 meses durante el seguimiento (y con mayor frecuencia si hay
disminucion de la TFGe o presencia de hipofosfatemia).

Estimacion de la TFGe.

Evaluacion de proteinuria.

Fésforo sérico.

Uroanalisis.

Excrecién fraccional de fosfato y proteinuria de bajo peso molecular en quienes se
sospeche tubulopatia proximal.

e Seguir las guias KDIGO para el monitoreo de la ERC.




TRATAMIENTO GENERAL EN ENFERMEDAD RENAL CRONICA

4 Qa
In all cases i —/‘

) @
Stop use of

o

Healthy diet Physical activity tobacco products Weight management
v ' BRI A
~ <30mg/g 30-300 mg/g
FLANEIG ACEL IS === - (<3mg/mmol) (3-30 mg/mmol)
Consider RASI for < Recommend RASi (1B)
1BP or HFrEF* SUGGest RAMIZC) + SGLT2i (1A)
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¢Cuando referir a Nefrologia?
Criterios en VIH

Lesion renal aguda o enfermedad renal crénica (ERC)
de causa no explicada.

Rapido deterioro de la funcién renal
(<3-5 mL/min/ano).

Proteinuria de novo o empeoramiento.

Hematuria inexplicable de origen glomerular,
especialmente si se acompana de proteinuria o
hipertension reciente.

ERC G3b/G4 (TFGe <45 mL/min/1.73 m?) para
preparacion de terapia de reemplazo renal (dialisis)
o evaluacion de trasplante renal.



Estrategias de tratamiento y prevencion renal

Criterios de Ajuste y
Cambio de TARV

TARV Universal e W
Inmediato ‘

Es la piedra angular del
tratamiento; la supresion
virolégica previene el
desarrollo de HIVAN y
enlentece la progresion
de la ERC.

Proteccion

renal o

Intervenciones Farmacologicas

Renoprotectoras

Bloqueo del SRAA

Prescribir un IECA o ARA-II en todos los
pacientes con confirmacion de HIVAN o con

albuminuria/proteinuria clinica

(UACR >300 mg/g) con meta de
PA <130/80 mmHg.

Inhibidores de SGLT2 (iSGLT2)

Su adicion en ERC proteinurica no diabética
(como en la GEFS) demuestra ser una
herramienta eficaz para reducir la

hiperfiltracion y enlentecer la caida del eGFR.

%

TFGe

Evitar TDF si la
TFGe es
<60 mL/min/1.73 m2.

Sustituir TDF si se
confirma una caida del

eGFR >25% respecto
al valor basal o ante la

aparicion de marcadores

de tubulopatia proximal.

o

Kidney International (2018) 93, 545-559; https://doi.org/10.1016/j.kint.2017.11.007
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Terapia de reemplazo renal y trasplante renal

La supervivencia en
hemodialisis y dialisis

- peritoneal es equiparable
a la de pacientes
seronegativos.

La seropositividad
para VIH no constituye
una contraindicacion
para ninguna
modalidad.

Dialisis
peritoneal

Hemodialisis

KDIGO Glomerular Diseases Work Group. KDIGO 2021 Clinical Practice Guideline for the Management of Glomerular Diseases. Kidney Int. 2021;100(4 Suppl):51-5276. doi:10.1016/j.kint.2021.05.021
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Trasplante Renal

(Criterios de Seleccion)

Constituye el tratamiento de eleccion
para el fallo renal terminal, ofreciendo
una clara ventaja en supervivencia
frente a la dialisis.

Requisitos

Supresion viroldgica indetectable
(VIH-RNA indetectable >6 meses).

Recuento de CD4
>200 células/pL.

Ausencia de infecciones
oportunistas activas.

Manejo Farmacolégico Complejo

Ritonavir /
Cobicistat

1

CYP3A4
P-gp

&

TARV
(integrasa)

Inhibidores de proteasa
(ritonavir/cobicistat) inhiben

de forma potente al CYP3A4 y
P-glicoproteina, aumentando
masivamente los niveles séricos
de los inmunosupresores
(tacrolimus, ciclosporina).

esquemas TARV libres de
potenciadores (basados en
integrasa) post-trasplante para
evitar fluctuaciones toxicas o
subterapéuticas de los
anticalcineurinicos.

Se recomienda seleccionar ‘
|
|
|
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Evaluacion de enfermedad renal en pacientes con VIH

Acute Kidney Injury

Acute tubular necrosis

« Granular or muddy brown casts
« Fractional excretion of sodium, >2%

! ! "o

Sepsis Medication Pigment
associated nephrotoxicity nephropathy
J

Thrombotic microangiopathy

« Microangiopathic hemolytic anemia
« Thrombocytopenia

« Hematuria

« Proteinuria

Acute interstitial nephritis

« Active urine sediment
« Pyuria /

« White-cell casts

Medications Infection related

HIV-associated immune-complex et
renal disease

« Active urine sediment

« Proteinuria

« Microscopic hematuria

« Red-cell casts

« Hypocomplementemia

« Screen for hepatitis and other
coinfections

r

Prerenal

« Volume depletion

« Bland urine sediment

« Fractional excretion
of sodium, <1%

Intrinsic

Renal

Postrenal
Obstructive

Chronic Kidney Disease

-
HIV-associated nephropathy
» Nephrotic-range proteinuria
« High HIV viral load

. « Low CD4 count

L

Combination antiretroviral therapy
nephropathy

» Subnephrotic proteinuria
« Controlled viral load and CD4 count

! ! !

Interstitial  Crystalluria « Mitochondrial
nephritis toxicity
« Fanconi’s
syndrome

Other kidney syndromes

« Diabetic kidney diseases
« Hypertensive kidney diseases
» Focal segmental glomerulosclerosis




Conclusiones y Puntos Clave para la Practica
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Diagnéstico

La ERC en VIH es un espectro
complejo. Ya no es solo HIVAN;
anticipe patologias por
envejecimiento, metabolismo y
toxicidad por TARV.

9

Biopsia
Sigue siendo el estandar de oro
irremplazable ante deterioro

renal rapido o proteinuria severa
inexplicable.

d

Genética

La etnia y las variantes del gen
APOL1 son determinantes
patogénicos cruciales que

aceleran la progresion del dano

glomerular.

&
Tratamiento

El TARV temprano protege el
rinon. Ajuste dosis
meticulosamente; utilice IECA/
ARA-Il para proteccion
hemodinamica.

L

Evaluacion

Reemplace la creatinina por
Cistatina C para una TFG mas
precisa. La vigilancia de la
proteinuria (UPCR) es
innegociable.
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Trasplante

El VIH bien controlado no es una
contraindicacion. La
supervivencia del injerto y del
paciente es excelente; anticipe y
maneje las interacciones
farmacolbgicas.
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