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Introduccién

La brecha existente entre los pacientes en lista de espera para un trasplante y
los drganos disponibles, requiere la determinacion de reglas claras y transpa-
rentes que aseguren la distribucion de los drganos a los receptores mas com-
patibles, promoviendo ademads los mejores resultados pos trasplante.

En el mundo distintas politicas de asignacién de érganos han optimizado los
principios de equidad y justicia para los receptores. Estas politicas, expresadas
en algoritmos deben ser simuladas y reevaluadas con periodicidad. Algunos
protocolos en trasplante renal empiezan a dar prioridad al tiempo en dialisis
mientras que disminuyen los puntos a la compatibilidad HLA, dejandola co-
mo criterio relevante para personas jovenes que puedan requerir mas de un
trasplante a lo largo de la vida. El incremento de receptores, ha conllevado a
ampliar la seleccién a donantes marginales como los programas “old for old”,
implementados por el grupo Eurotrasplant y Espafia (1).

Existen diversos criterios de asignacion para trasplante renal, los cuales varian
en su uso o no para algunas politicas de asignacidn, asi como en el peso que
tienen en los algoritmos. Estos no pueden ser adoptados sin tener en cuenta
la realidad de cada pais, por lo tanto, no es posible proponer una regla de asig-
nacion unica. La categorizacion de receptores para la asignacion renal, debe
tener en cuenta, ademas de las condiciones inmunoldgicas, las caracteristicas
del receptor: el acceso de los pacientes adultos mayores a la lista de espera,
la cantidad de donantes y calidad de los érganos, las condiciones clinicas aso-
ciadas al receptor, nivel de funcidn renal para ingreso a lista de espera, entre
otras (2).




En Colombia la asignacién de componentes anatémicos se realiza teniendo
en cuenta criterios geograficos y posteriormente, criterios técnico cientificos.
Con el fin de estandarizar los criterios técnico cientificos, el Instituto Nacional
de Salud (INS) expidio la circular 068 de 2012, con la cual las Coordinaciones
Regionales de la Red de Donacidn y Trasplantes documentaron los criterios de
asignacioén propios de su drea de influencia, de acuerdo con la condiciones es-
tablecidas en la normatividad vigente en ese momento, los cuales fueron a su
vez presentados ante el Ministerio de Salud.

En 2016, con la sancién y entrada en vigencia de la ley 1805, los criterios uni-
cos nacionales de distribucion y asignacién de dérganos y tejidos deben ser
definidos por el INS atendiendo la escala de severidad de la enfermedad del
paciente y la compatibilidad (3.

Por lo anterior, el INS acogio la metodologia de conferencia de consenso para
la definicion de los criterios de asignacion, de acuerdo con las competencias
definidas por el Ley 1805 de 2016. A través de esta metodologia los expertos
en trasplante renal fueron convocados para la construccién de un documento
Nacional de criterios de asignacion para trasplante renal en Colombia, basa-
dos en evidencia.




d

Abreviaturas

IPS: Institucién Prestadora de Servicios de Salud

INS: Instituto Nacional de Salud

SGSSS: Sistema general de Seguridad Social en Salud

HLA: Antigeno Leucocitario Humano

CC: Conferencia de consenso

GRADE: Grading of Recommendations Assessent, Development and Evaluation
KDRI: Kidney Donor Risk Index

P.R.A: Porcentaje de Reactividad contra Panel (Panel reactive antibody)

DSA: Anticuerpo Donante Especifico (Donor Specific Antibodies)

MeSH: Medical Subject Headings
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Los criterios de asignacién para trasplante per-
miten homogenizar la metodologia con la cual
se asignan los componentes anatémicos dona-
dos. Esto brinda equidad para los potenciales
receptores que los requieren y mejora la trans-
parencia en el proceso; en cumplimiento de los
principios que regulan la actividad de la Red de
Donacién y Trasplantes.

A través del consenso se estandarizaran los cri-
terios minimos con los cuales se debe realizar la
asignacion de los rifiones de donantes cadavéri-
cos para los receptores en lista de espera para
trasplante renal.

Los criterios de asignacion minimos a definir
con la revision de evidencia seran listados y el
consenso determinara el mecanismo de opera-
tivizacion de estos, de acuerdo con la evidencia
existente sobre su utilizacién y los resultados de
su aplicacién. Los criterios consensuados debe-
ran ser adoptados por las Instituciones Presta-
doras de Servicios de Salud (IPS) con servicio de
trasplante renal habilitadas e inscritas en la Red,
las Coordinaciones Regionales y la Coordinacién
Nacional de la Red de Donacién y Trasplantes pa-
ra su implementacioén en la asignacién de los ri-
fiones prevenientes de donantes cadavéricos.

Conferencia de Consenso Trasplante Renal en Colombia

Alcance

Una vez la conferencia de consenso establezca
los criterios y el mecanismo de aplicacion, los
mismos deberdn ser monitoreados en todos los
niveles de la Red, desde el local (IPS), Regional
(Secretarias de Salud) y Nacional (INS).

Este control deberd incluir como minimo los des-
enlaces, las diferencias de su implementacion
entre grupos (equidad) y las desviaciones en su
aplicacion. Se realizara seguimiento continuo al
proceso y una evaluacion, 2 afos después de su
implementacion.

Los criterios consensuados corresponden a los
criterios de asignacion técnico-cientificos, no
tiene alcance sobre los criterios de distribucion
locales, regionales y nacionales. En este sentido
el consenso no tiene alcance sobre los mecanis-
mos de distribucidn regional, de igual manera, al
ser un consenso basado en evidencia sobre los
criterios reconocidos internacionalmente, no se
abordaran aspectos relacionados con desarrollos
de guias de practica clinica; tratamientos; aspec-
tos de contratacion, turnos; pagos o tarifas entre
los actores del Sistema General de Seguridad So-
cial en Salud (SGSSS); ni elementos relacionados
con la donacion de componentes anatdmicos.



Objetivo

Elaborar un documento que consolide
los criterios a utilizar para la asignacion
de rinones provenientes de donantes
fallecidos para trasplante en Colombia,

mediante la metodologia de conferencia
de consenso basada en evidencia.
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La Conferencia Consenso (CC), tiene como obje-
tivo de acuerdo con Asua (4) “elaborar recomen-
daciones para la prdctica clinica basadas en el
andlisis critico de la literatura, tras una sesion
publica donde los expertos presentan la mejor
evidencia disponible e interaccionan con las par-
tes interesadas”.

Las CC han sido realizadas por organizaciones
profesionales, cientificas o entidades guberna-
mentales para el desarrollo de pautas que orien-
ten distintos aspectos de la practica clinica. El
Instituto Nacional de Salud del Departamento
de Salud de Estados Unidos, desde 1977 hasta
el 2013 contd con un programa de desarrollo de
consensos, con el fin de realizar evaluaciones ba-
sadas en evidencia de distintos temas en salud
controvertidos, realizando mas de 160 declara-
ciones de consensos constituyéndose en modelo
de esta metodologia para otros paises. La Agen-
ce pour I‘Accréditation et I’Evaluation en San-
té (ANAES) en Francia realiza consensos desde
1993 (4,5).

El INS como promotor de la Conferencia de
Consenso (CC) para determinar los criterios de
asignacién para trasplante renal, adopté la me-
todologia propuesta por Asua (4), quien expone
que el resultado de los consensos generalmen-
te se traducen en recomendaciones o guias de
practica clinica, y cuyo desarrollo requiere el tra-
bajo de multiples actores que se pueden agrupar
en los siguientes roles:

— Promotor.

— Comité organizador.

—Jurado.

— Grupo de revision bibliografica.
— Expertos.

— Publico.

Conferencia de Consenso Trasplante Renal en Colombia

- Metodologia

La metodologia incluye una fase de preparacion
liderada por la entidad promotora y el comité or-
ganizador. En esta fase deben citarse los exper-
tos y entidades relacionadas con el objeto del
tema a abordar, entre quienes se conforman los
grupos de revision de literatura, el grupo de ex-
pertos, jurado y publico y se redacta la pregunta
o preguntas con las cuales se orientara el con-
senso para la busqueda de evidencia cientifica.

Dado que el consenso se basa en la mejor evi-
dencia posible se emplean revisiones sistemati-
cas, como herramienta principal para la toma de
decisiones médicas, utilizando las metodologias
existentes a través de estrategias de bldsquedas
estructuradas y explicitas de acuerdo con la pre-
gunta disefiada. Entre las etapas de la revision
se realizard localizacion y seleccién de los estu-
dios relevantes, la extraccion de datos, el analisis
y presentacién de los resultados en tablas orga-
nizadas, clasificacion de la evidencia y sintesis de
la misma (6,7).

Una vez concluida esta fase, se inicia la confe-
rencia de consenso, en la cual se realizard una
conferencia publica en la que se presentan los
resultados de la revisién sistematica realizada y
se lleva a cabo un analisis y debate de la misma.
En este espacio las opiniones de los expertos de-
ben sustentarse en evidencia cientifica de cali-
dad y se redactaran las recomendaciones en un
documento final que resume la evidencia que
las soporta. Este documento sera presentado al
jurado que lo avalard mediante una revisién in-
dependiente, para posteriormente realizar la di-
vulgacion de las recomendaciones aprobadas.

Para el desarrollo de la CC para la construccion
de un documento nacional de criterios de asig-
nacién para trasplante renal, de acuerdo con la
metodologia adoptada, se realizaron las fases



que se describen a continuacién: preparaciéon
- reunion de apertura, definicion de preguntas
consenso, revision de literatura, reunion de cie-
rre- consenso, aprobacion de documento y pu-
blicacion.

5.1. Preparaciéon /
reunién de apertura

El INS como entidad promotora de la CC confor-
mo el comité organizador. Esté se encargd de
identificar las IPS con servicio de trasplante re-
nal inscritas en la Red de Donacion y Trasplan-
te, Laboratorios de inmunologia en trasplantes
inscritos por estas IPS, las Secretarias de Salud
del pais en las cuales se ubica alguna de las se-
des de las Coordinaciones Regionales de la Red y
las organizaciones o entidades relacionadas con
el manejo de pacientes en lista de espera para
trasplante renal.

Se realizaron las invitaciones a la reunion de
apertura a las entidades identificadas. En el caso
de las IPS fueron dirigidas a los jefes de los pro-
gramas de trasplante renal, solicitando la asis-
tencia de un representante clinico, quirlrgico y
de inmunologia. Se cursd invitaciones a las posi-
bles entidades que podrian cumplir con el rol de
jurado o participar como expertos o revisores.

La reunién de apertura se llevé a cabo el 2 de
agosto de 2017, durante la cual se selecciondé de
las entidades convocadas el grupo de expertos
en el cual estuvieron representados los especia-
listas clinicos, quirdrgicos en trasplante renal y
representantes de laboratorios de inmunologia
en trasplantes. De igual manera, se definié el
grupo de jurados, el grupo de revisién bibliogra-
fica, y el publico asistente a la CC, con el acom-
pafiamiento metodoldgico del INS durante todo
el proceso. (Anexo 1. Grupos y comités de la CC
para la construccién de un documento de crite-
rios de asignacion para trasplante renal).

En esta reunion todos los participantes como ex-
pertos y revisores, firmaron una declaracién de
conflicto de intereses en el formato definido por
el comité organizador para tal fin.

5.2 Definicidon de la(s)
preguntas de consenso

Las preguntas de consenso se definieron con
los expertos convocados en la reunion de aper-
tura. Fueron construidas utilizando la estrategia
PICO (Poblation, Intervention, Compation y Out-
come, por sus siglas en inglés), identificando sus
cuatro componentes de acuerdo con el objetivo
propuesto. De acuerdo con la metodologia dis-
puesta los componentes de la pregunta sobre las
cuales se realizd la conferencia de consenso fue-
ron:

Poblacion: Pacientes que requieren trasplante
de rifidn adultos y pediatricos - Pacientes sensi-
bilizados en lista de espera para trasplante renal.

Intervencion: Criterios de asignacion para tras-
plante: Grupo sanguineo, HLA, caracterizacion
de riesgo inmunoldgico, edad, tiempo en lista de
espera, tiempo en didlisis, estado compasivo (ac-
cesos vasculares), donante vivo previamente, co-
morbilidades en donante y receptor, tiempo de
isquemia, criterio geografico.

Comparacion: Ausencia de criterios de
asignacion

Resultado de interés (Outcome): desenla-
ce pos-trasplante en términos de sobrevida
del receptor, sobrevida del injerto, mortalidad,
transparencia de la asignacion, equidad de la
asignacion, rechazo, generacién de DSA de novo
y funcion retardada del injerto.

Conferencia de Consenso Trasplante Renal en Colombia
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De acuerdo con estos componentes las preguntas definidas para el
consenso fueron:

- ¢En pacientes que requieren trasplante de rifién ...

- ¢En niflos que requieren trasplante de rifion ...

- ¢En pacientes quienes requieren trasplante de rifidén y se encuentran

sensibilizados ...

.. la relacion de grupo sanguineo entre donante y receptor ....
... larelacién de HLA entre donante y receptor ...
... la categorizacion del riesgo inmunolégico ...
... la relacién de edad entre donante y receptor ...
... el tiempo en lista de espera del receptor ...
... el tiempo en didlisis del receptor ...
... las consideraciones compasivas para el receptor ...
.. considerar si el receptor ha sido donante vivo previamente ...
... las comorbilidades del donante y el receptor ...
... el iempo de isquemia ...
... Criterio geografico ...

... aumentan la sobrevida del receptor?
... aumentan la sobrevida del rifion trasplantado?
... reducen la mortalidad del receptor?
... aumentan la transparencia del proceso de asignacion?
... aumentan la equidad del proceso de asignacién?
... reducen el rechazo del rifién trasplantado?
... reducen la generacién de DSA de novo?
.... reducen la funcién retardada del injerto?

Conferencia de Consenso Trasplante Renal en Colombia



5.3. Revisidn
Sistematica de literatura

5.3.1 Busquedas de literatura

Para la fase de revision de literatura se definie-
ron los términos clave de busqueda de acuerdo
con las preguntas formuladas. La identificacién
de palabras clave se basé en los descriptores
Mesh (Medical Subject Headings), y se seleccio-
naron algunos términos no Mesh, seleccionando
los siguientes:

Poblacidén: Transplant[MeSH)], Transplantation|-
MeSH], Kidney[MeSH], “Kidney trasplantation”[-
MeSH], Renal, “Sensitized Patient”.

Intervencion: “Histocompatibility Antigens”|-
Mesh],  Histocompatibility[MeSH],  “waiting
lists”[MeSH], “Blood Group Antigens”[Mesh],
“Renal Dialysis”[MeSH], Comorbidity[MeSH], Ti-
me, ischemia, “cold ischemia”, “Age matching’,
Diabetes, “vascular access” HLA, allocation,
“HLA Antigens/immunology”[MeSH], “donor se-
lection”[MeSH] .

Busqueda en PubMed

1. Busqueda 1, realizada el 01082017

Resultado: mortality[MeSH], Survival[MeSH],
“graft survival”[MeSH], “graft rejection”[MeSH],
“Delayed Graft Function”[MeSH], “de novo DSA”,
“Health Equity”[MeSH], complication, antibodies
[MeSH].

Para seleccionar los estudios a incluir en esta re-
vision, a partir de los términos seleccionados, se
definieron las estrategias de busqueda en las ba-
ses de datos cientificas, utilizando Pubmed, Em-
base y Cochrane library, ademas de bldsqueda de
documentos oficiales de politicas de asignacién
de Organismos Nacionales de otros paises. Las
estrategias de busqueda utilizaron combinacién
de palabras claves y el uso de filtros recomenda-
dos como clinical Queries de Pubmed. El grupo
de revision realizd cuatro busquedas explorato-
rias con el fin de verificar la sensibilidad o espe-
cificidad de cada una con el uso de los términos
seleccionados e incluir o eliminar algunos. A par-
tir de los resultados de las busquedas explorato-
rias se definieron las busquedas definitivas:

(transplantation [MeSH] OR transplants [MeSH]) AND (kidney [MeSH]) AND (mor-
tality [MeSH] OR Survival [MeSH] OR “graft survival” [MeSH] OR “graft rejection”
[MeSH] OR “Delayed Graft Function” [MeSH] OR “de novo DSA” OR “Health Equi-

ty”[Mesh])

Filtro: Disponibilidad de abstract

Resultados: 4746 referencias bibliograficas, 301 para revision de resimenes, 59 para

revision de articulo completo.

Conferencia de Consenso Trasplante Renal en Colombia
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2. Busqueda 2, realizada el 15082017

(“Kidney transplantation”[MeSH] AND (mortality [MeSH] OR Survival [MeSH] OR
“graft survival” [MeSH] OR “graft rejection” [MeSH] OR “Delayed Graft Function”
[MeSH] OR “de novo DSA” OR “Health Equity”[Mesh] OR allocation OR “HLA Anti-
gens/immunology”[Mesh] OR Histocompatibility [MeSH] OR “waiting lists” [MeSH]
OR “Blood Group Antigens”[Mesh] OR (Time AND “Renal Dialysis” [MeSH]) OR “cold
ischemia” [MeSH] OR “Age matching” OR “donor selection” [MeSH] OR “vascular ac-
cess” OR “Comorbidity” [MeSH] OR complication OR antibodies [MeSH] OR progno-
sis [MeSH])) NOT#1

Filtros: abstract, publicaciones en los Ultimos 10 afios.
Resultados: 12341 referencias bibliograficas, 256 para revision de resimenes,
26 para revisién de articulo completo.

3. Busqueda 3, realizada el 16082017

(“Kidney transplantation” [MeSH] OR ((“Organ transplantation”[MeSH] OR trans-
plantation [MeSH] OR transplants [MeSH]) AND (kidney [MeSH]))) AND (mortality
[MeSH] OR Survival [MeSH] OR “graft survival” [MeSH] OR “graft rejection” [MeSH]
OR “Delayed Graft Function” [MeSH] OR “de novo DSA” OR “Health Equity”[Mesh]
OR allocation OR “HLA Antigens/immunology”[Mesh] OR Histocompatibility [MeSH]
OR “waiting lists” [MeSH] OR “Blood Group Antigens”[Mesh] OR (Time AND “Renal
Dialysis” [MeSH]) OR “cold ischemia” [MeSH] OR “Age matching” OR “donor selec-
tion” [MeSH] OR “vascular access” OR “Comorbidity” [MeSH] OR complication OR
antibodies [MeSH] OR prognosis [MeSH]) NOT #1

Filtros: Revisiones sistemdticas

Herramienta: Clinical Queries; categoria: prognosis; scope: narrow

Resultados: 564 referencias bibliograficas, 112 para revision de resimenes, 31 para
revision de articulo completo.

4. Busqueda 4, realizada el 16082017

(“Kidney transplantation” [MeSH] OR ((“Organ transplantation”[MeSH] OR trans-
plantation [MeSH] OR transplants [MeSH]) AND (kidney [MeSH]))) AND (mortality
[MeSH] OR Survival [MeSH] OR “graft survival” [MeSH] OR “graft rejection” [MeSH]
OR “Delayed Graft Function” [MeSH] OR “de novo DSA” OR “Health Equity”[Mesh]
OR allocation OR “HLA Antigens/immunology”[Mesh] OR Histocompatibility [MeSH]
OR “waiting lists” [MeSH] OR “Blood Group Antigens”[Mesh] OR (Time AND “Renal
Dialysis” [MeSH]) OR “cold ischemia” [MeSH] OR “Age matching” OR “donor selec-
tion” [MeSH] OR “vascular access” OR “Comorbidity” [MeSH] OR complication OR
antibodies [MeSH] OR prognosis [MeSH]) NOT #1 NOT #3

Filtros: abstract, publicaciones en los ultimos 2 afios.

Herramienta: Clinical Queries; categoria: prognosis; scope: narrow

Total: 1687 referencias bibliograficas, 156 para revisién de resimenes, 19 para revi-
sion de articulo completo.

Conferencia de Consenso Trasplante Renal en Colombia



Busqueda en Embase

1. Busqueda 1, realizada el 13082017

(transplant* AND kidney) AND (mortality OR Survival OR ‘graft rejection’ OR ‘Delayed
Graft Function’ OR ‘de novo DSA’ OR ‘Health Equity’ OR allocation OR HLA OR Histo-
compatibility OR ‘waiting lists’ OR ‘Blood Group Antigens’ OR (Time AND ‘Renal Dialy-
sis’) OR ‘cold ischemia’ OR Age matching’ OR ‘donor selection” OR ‘vascular access’
OR comorbid* OR complication OR antibodies OR prognosis)

Filtros: Mapping: Limit to terms indexed in article as ‘major focus’y Explode using na-
rrower Emtree terms y disponibilidad de abstract

Resultados: 1254 referencias bibliograficas, 189 para revisiéon de resumenes, 8 para
revision de articulo completo

Busqueda en Cochrane

1. Busqueda 1, realizada el 13082017

(Transplant® AND kidney) AND (mortality OR Survival OR ‘graft rejection’ OR ‘Delayed
Graft Function’ OR ‘de novo DSA’ OR ‘Health Equity’ OR allocation OR HLA OR Histo-
compatibility OR ‘waiting lists” OR ‘Blood Group Antigens’ OR (Time AND ‘Renal Dialy-
sis’) OR ‘cold ischemia’ OR ‘Age matching’ OR ‘donor selection’ OR ‘vascular access’
OR comorbid* OR complication OR antibodies OR prognosis)

Filtros: revisiones
Resultados: 2760 referencias bibliogréficas, 10 para revisién de resimenes, 0 para
revision de articulo completo.

Conferencia de Consenso Trasplante Renal en Colombia
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Otras busquedas

Se amplid la busqueda en las principales Organizaciones Nacionales de Trasplante de
otros paises con el fin de localizar documentos oficiales sobre politicas de asignacion

de rifién para trasplante renal.

5.3.2 Seleccion de los estudios

Una vez realizada la busqueda mediante las es-
trategias descritas anteriormente, la seleccién
de los estudios se realizo a través de:

- Revision de titulos
- Revision de resimenes
- Revisién de articulos completos.

Las tres revisiones fueron realizadas por dos per-
sonas independientes y una vez terminada, una
tercera persona verificé los estudios no incluidos
por alguno de los dos revisores anteriores para
definir su inclusion definitiva.

Cada revisién permitié descartar aquellos estu-
dios irrelevantes. Entre los criterios de exclusion
se definieron rechazar: editoriales, cartas, estu-
dios que no incluyeran las intervenciones o re-
sultados de interés definidas en las preguntas
de consenso y estudios que no se relacionaran
con el objeto y alcance del consenso “criterios de
asignacion para trasplante renal”.

Se revisaron 23.352 titulos de las referencias bi-
bliograficas, de los cuales se seleccionaron 1024
articulos para revision de resimenes.

Los resimenes completos de los titulos seleccio-
nados fueron localizados y revisados, obtenien-
do 143 estudios para revisidn de texto completo,

Conferencia de Consenso Trasplante Renal en Colombia

de los cuales hubo 15 articulos repetidos, pa-
ra un total de 128 articulos revisados con tex-
to completo. De los textos completos escogidos
una vez revisados fueron seleccionados 74 para
evaluar la calidad de la evidencia.

5.3.3 Extraccion de datos y
Evaluacion de evidencias

Extraccion y sintesis de los datos

Una vez definidos los estudios para revision de
texto completo, estos se entregaron a los miem-
bros del grupo de revisién, quienes evaluaron
para cada uno su relacién e importancia para dar
respuesta las preguntas objeto del consensoy su
calidad metodoldégica. Para facilitar la seleccion
de aquellos a los cuales se evaluaria la calidad
de la evidencia, se construyd un formulario en el
cual se registrd para cada uno la poblacién obje-
to del estudio, la metodologia, la intervencion y
resultados.

Los textos completos fueron revisados por dos
personas independientes y los resultados fueron
reevaluados por una tercera persona para ver la
consistencia de la informacién y seleccionar los
estudios a someter a evaluacion de evidencias,
teniendo en cuenta las preguntas planteadas, la
rigurosidad e la metodologia y los desenlaces de
interés. En el anexo 2 se consolida la tabla con
los datos de los estudios seleccionados.



A
B

Nivel 1
Nivel 2

Evaluacion de la calidad de los estudios

La evaluacién de la calidad de la evidencia de
los estudios seleccionados para apoyar las reco-
mendaciones fue realizada utilizando el sistema
GRADE (8,9) el cual permite clasificar la calidad de
la evidencia y graduar la fuerza de las recomen-
daciones, a través de un método estructurado y
exhaustivo para formular recomendaciones.

El sistema GRADE define la calidad de la eviden-
cia, como aquella que indica el grado de confian-
za en que la estimaciéon de un efecto es adecuada
para apoyar una recomendacion.

También denominada confianza o mds reciente-
mente certidumbre, evalla la evidencia segun
los desenlaces de interés. Por su parte la fuer-
za de la recomendacion indica hasta qué punto
podemos confiar si poner en practica la reco-
mendacién conllevara mas beneficios que ries-
gos (8,10).

El grado de la calidad de la evidencia se resume
en la tabla 1y el de la fuerza de la recomenda-
cién se presenta en la tabla 2.

Tabla 1. Calidad de las Evidencias, sistema GRADE (9,11).

GRADO DE LA CALIDAD DE LA EVIDENCIA

M3ds investigacidon es poco probable que cambie la confianza en el efecto estimado.

M3ds investigacidn es probable que tenga un impacto importante en la confianza en el efecto estimado y

Mas investigacion es muy probable que tenga un importante impacto en la confianza en el efecto esti-

Alta
Moderada
puede cambiar las estimaciones.
Baja
mado y es probable que cambie la estimacidn.
Muy Baja Cualqguier estimacion del efecto es muy incierta.

Tabla 2. Grado de la fuerza de la recomendacidn, sistema GRADE (9,11)

FORTALEZA DE LAS RECOMENDACIONES

Fuerte
Débil

Para la evaluacion de la calidad del sistema GRA-
DE se utilizé el aplicativo GRADEpro (12), el cual
considera cuatro elementos clave: el disefio del
estudio, la calidad del estudio, la consistencia y
la aplicabilidad. Inicialmente se hizo una cate-
gorizacion de la evidencia basada en el disefio
del estudio, estudios controlados o estudios ob-
servacionales, posteriormente se considerd si el
estudio tiene serias limitaciones, importantes in-
consistencias, o si existe alguna incertidumbre
sobre la aplicabilidad. El grado de calidad del es-
tudio se reduce si tiene limitaciones, inconsis-
tencias, problemas de aplicabilidad, resultados
intermedios, resultados no directos sobre pa-

Los efectos deseados de la intervencion superan a los indeseables.

Los efectos deseables probablemente superan los efectos no deseables.

cientes que no puedan ser relacionados con los
efectos o criterios abordados en el estudio. Por
otro lado, la fuerza de las recomendaciones re-
fleja el grado de certeza de que los efectos de-
seables de un criterio recomendado superan sus
efectos no deseables, o viceversa, en la pobla-
cidon de interés.

Los 74 estudios seleccionados como evidencia
fueron evaluados tanto en el grado de calidad
como en la fuerza de recomendacion en el apli-
cativo GRADEpro (12) para las preguntas plantea-
das parala CC. Los resultados de esta evaluacién
se describen en el anexo 4 y fueron presentados
a los participantes del consenso.
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Aunque el trasplante de drganos es un trata-
miento con amplios beneficios y efectividad
terapéutica para el manejo de la Enfermedad Re-
nal Terminal; la menor disponibilidad de érganos
disponibles para trasplante en comparacion con
el aumento del nimero de pacientes en lista de
espera sigue siendo una limitante para que los
pacientes que requieren el procedimiento y es-
tan en lista puedan acceder al mismo.

En Colombia el comportamiento de la lista de es-
pera para trasplante renal en los Ultimos afios ha
evidenciado un aumento anual del 20 al 25%,
obligando a establecer estrategias que permitan
asignar los componentes anatdmicos con el re-
ceptor que sea el mas compatible teniendo en
cuenta criterios técnico cientificos, lo que redun-
dara probablemente en mejores resultados en el
pos trasplante.

Dado que el trasplante requiere necesariamente
la existencia de un donante, vivo o fallecido de
un organo o tejido, existen multiples considera-
ciones éticas alrededor de estos procedimientos.
Una de ellas los mecanismos usados para la asig-
nacién de drganos una vez disponibles para ser
trasplantados. Los érganos son un bien o recurso
escaso, por lo tanto el proceso de adjudicacién
de los mismos debe considerar los criterios y
principios de la bioética, particularmente en tér-
minos de autonomia, beneficencia y justicia. En
este escenario particularmente el concepto de
justicia distributiva brinda herramientas para la
organizacion de mecanismos que mejoren la dis-
tribucién de bienes o recursos entre individuos
con los mismos derechos (13,14).
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g Resultados

Debido a que el proceso de asignacion de com-
ponentes anatémicos implica distintas variables
técnicas y determina la elegibilidad final del re-
ceptor beneficiado; puede generar las mayores
inquietudes entre la poblacién por la transpa-
rencia con que se lleva a cabo. Por lo tanto, en
este punto descansa uno de los mayores retos
de los sistemas de donacién y trasplante para
asegurar la mayor rigurosidad cientifica y clari-
dad con que se efectla.

Por esta razén deben existir condiciones defini-
das para la toma de decisién en la asignacién de
los érganos para trasplante. En este contexto los
criterios de asignacion establecen reglas previa-
mente definidas a través de las cuales se definen
las condiciones para la disposicion final de un 6r-
gano disponible entre los potenciales recepto-
res para este. Estos se convierten en algoritmos
o modelos que permiten ordenar las reglas defi-
nidas en operaciones que producen un resultado
final operacionalizando los criterios definidos.

Estas reglas deben someterse a criterios técnicos
establecidos por la comunidad cientifica. Entre
estos se destacan criterios como; el tiempo en
la lista de espera; la compatibilidad, que inclu-
ye aspectos como el grupo sanguineo, el peso,
la talla y las condiciones inmunoldgicas (HLA); el
estado del receptor; la edad; entre otros. Las po-
liticas de asignacién de drganos tienen impacto
en los resultados perioperatorios y pueden tener
un impacto significativo en los costos de los sis-
temas sanitarios (1,14,15).



La Declaracion de Aguas Calientes, formulada
en 2011 (16) recoge varias ideas con respecto a
los retos éticos del trasplante, entre los cuales
se recomienda en un sistema de donacién y tras-
plante saludable con respecto a la asignacion de
componentes anatdomicos:

“Contar con legislacion especifica, basada en
consideraciones bioéticas, que contemple la re-
gulacion de la donacidn, asignacion, trasplante
y sequimiento”

“Disponer de la lista de espera nacional para ca-
da drgano o tejido y sistemas de asignacion con
criterios definidos que promuevan el orden, la
certeza, la transparencia, la credibilidad y la tra-
zabilidad en el sistema” y

“Contar con sistemas de monitorizacion y fiscali-
zacion de los procesos de asignacion”.

Se han documentado distintos mecanismos de
asignaciéon de rifiones para trasplante. A conti-
nuacién, se presentan algunas de las considera-
ciones técnicas que disponen algunas politicas
de asignacion.

En Chile un estudio realizado con 113 donantes,
el numero de candidatos a recibir un rifién era
de 1.167, lo que da una probabilidad bruta de
ser trasplantado de 19,4% (226 rifiones en los
1.167 pacientes enlistados). La asignacion para
trasplante renal en chile incluye la histocompati-
bilidad (sistema HLA), el tiempo de espera en la
listay el grado de sensibilizacién del potencial re-
ceptor. Adicionalmente, si el potencial receptor
es menor de 18 afios, se le asigna mayor puntaje.
Como determinantes de la sobrevida del injerto
se encuentran la edad del donante, la del recep-
tory la disparidad de edades entre ellos (17).

El aumento del nimero de pacientes en lista de
espera y el rapido envejecimiento de la pobla-
cidn exige estrategias para la aceptacion de los
donantes y la mejor asignacion de los érganos
donados, mediante modelos mas eficientes y
equitativos. El Sistema Nacional de Asignacién
Renal con donantes cadavéricos de Uruguay se

basa en una lista de espera centralizada y Unica,
un banco de sueros, y los criterios de asignacion
aprobados por el Instituto Nacional de Donacién
y Trasplante (INDT). Su objetivo es mejorar las
supervivencias postrasplantadas de los pacien-
tesy los injertos, permitir un acceso equitativo al
trasplante y reducir los tiempos de la lista de es-
pera. En un estadio del sistema implementado se
compararon los candidatos y los pacientes tras-
plantados por sexo, edad, grupo sanguineo ABO,
HLA, porcentaje de anticuerpos reactivos (PRA)
y la lista de espera y los tiempos de dialisis. Sélo
2 factores mostraron diferencias: altamente sen-
sibilizados y pacientes mayores de 65 afios. Esto
ha conllevado a la realizacién de acciones para la
actualizacién del modelo actual de este pals (18).

La edad, continla siendo un criterio utilizado en
los modelos de asignacién. La categorizacion de
receptores segln su edad, especialmente aque-
llos de edades extremas (pedidtricos o adultos
mayores) es necesaria para valorar el acceso de
los pacientes a la lista de espera, la cantidad de
donantes y calidad de los érganos. La edad del
donante, se ha correlacionado con la funcidn re-
nal del receptor, asi como con la aparicién de in-
fecciones bacterianas y oportunistas después
del trasplante. En el caso de los pacientes de
mayores ademas de la edad deben tenerse en
cuenta otras condiciones clinicas (comorbilida-
des) asociadas. La edad ha conllevado al desa-
rrollo de modelos que abordan especificamente
esta condicidn (2,19,20).

El modelo mas usado para la asignacién de rifio-
nes teniendo en cuenta la edad se conoce como
“old for old”, en el cual los rifiones de donantes
aflosos se destinan preferentemente a recepto-
res de edades similares. Algunos estudios han
evidenciado que las listas de espera se confor-
man progresivamente con receptores de mayor
edad, por lo que estas politicas son necesarias
para equilibrar el hecho que en algunos casos no
se acepten donantes de érganos de edad “avan-
zada” y se reemplacen por politicas que puedan
discriminar a los receptores mas jévenes (17).
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Por su parte, el “Kidney Donor Risk Index” (KDRI
por sus siglas en inglés) proporciona una guia pa-
ra evaluar objetivamente la calidad de donantes
“marginales”. Sin embargo, no tiene en cuenta
los pardmetros del receptor. Este tipo de siste-
mas sobre los cuales se esta profundizando los
resultados de su aplicabilidad son una oportuni-
dad para adquirir una politica estandarizada pa-
ra maximizar el uso de rifiones, incluyendo los de
donantes marginales (21).

Estados Unidos, cuenta con uno de los sistemas
de asignacién mds robustos. En diciembre de
2014 se actualizé la politica de asignacién para
trasplante renal, conocido como Kidney Alloca-
tion System (KAS) (15,22). Este sistema contiene
varios criterios e integra varios modelos de pun-
tuacion o categorizacién de pacientes. Entre es-
tos se encuentran criterios relacionados con:
pacientes altamente sensibilizados organizados
mediante puntajes del PRA calculado (cPRA), ca-
tegorizaciéon segun puntajes del KDRI, tiempo
en lista de espera, donante vivo previamente,
tiempo en didlisis, diabetes en el receptor, grupo
sanguineo, trasplantes combinados, trasplantes
duales, ademds de otras reglas administrativas.

El KAS tuvo como objetivo mejorar los resultados
del trasplante, aumentar el acceso a pacientes
sensibilizados y mejorar las disparidades étnicas.
Ofrece mejores oportunidades para trasplantar
los pacientes de riesgo (mas de un trasplante),
con largos tiempos de dialisis, mejorar el match
entre la edad de donantes y receptores y dismi-
nuir el nimero de pacientes que fallecen en lista
de espera (15,23). Algunos estudios sobre su im-
plementacion ya han reportado algunos resulta-
dos.

Con el KAS se han evidenciado cambios en la
demografia de los pacientes trasplantados (dis-
minucién en la edad (2,8 afios, p <0,001), au-
mento en el nimero de afroamericanos (3,8%,
p <0,001), disminucién en el nimero de cauca-
sicos (6,0%; p <0,001), aumento del nimero de
hispanos (2,9%, p <0,001), y disminuciéon de la
diabetes con complicaciones (4,0% p <0,001)
(15). Se ha documentado que el KAS ha conduci-
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do al aumento de la tasa de trasplantes realiza-
das en el primer afio de lista de espera del 20.7%
a 31.3%. Se proyecté que el tiempo de espera
podria disminuir aproximadamente en 6 meses
(22%). Se aumentd el trasplante en receptores
con mas de 5 afios de exposicion a didlisis (26.5%
a 37.4%), grupo sanguineo B (12.6% a 17.2%) y
PRA alto 98% (1.9% a 4.3%) (24). En la UCLA, con
el KAS se aumento el nimero de trasplantes de
rifién de donante fallecido en comparacion con
el sistema anterior (178 vs 148), se aumento sig-
nificativamente el trasplante de pacientes alta-
mente sensibilizados (29,8% frente a 11,5%, p <
0,0001 vy 26,4% frente a 2,7%, p< 0,0001, respec-
tivamente). EI 59,7% v el 48,3% de los 6rganos se
asignaron a pacientes muy sensibilizados (cPRA
99%) o retrasplante, respectivamente (p <0,001)
y hubo un 40,1% de reduccion en el trasplante a
los pacientes en el grupo de edad de mayores de
65 afos (23).

Aunque algunas corrientes han propuesto redu-
cir la influencia del match HLA donante — recep-
tor y aumentar el peso en la asignacion a otros
criterios que han demostrado afectan los resul-
tados del trasplante, como isquemia fria, dura-
cién de dialisis, edad del donante y del receptor,
y comorbilidad (1). Uno de los criterios mas usa-
dos, y aun vigente, en la asignacion para tras-
plante renal se relaciona con el match entre el
HLA de donantes y receptores. Incluso con sis-
temas de asignaciéon como el KAS, los laborato-
rios de inmunologia aun juegan un rol decisivo
en la toma de decisiones finales al momento de
la asignacién (compatibilidad HLA), asi como en
el monitoreo de los receptores altamente sensi-
bilizados (25).

Por su parte en Europa, el Eurotransplant que
resulta de la colaboracién de varios paises pa-
ra unificar sus listas de espera y fomentar el in-
tercambio de érganos. En 1996, presentaron su
sistema de asignacion renal de Eurotransplant
(ETKAS). Este se basa en: un sistema de puntua-
cion basado en el mismatch HLA, dando el mis-
mo peso para los locus A, B y DR (puntaje entre
0-6), célculo de probabilidad de mismatch (pro-
babilidad 0 o 1 de encontrar un donante no



compatible con base en las frecuencias de HLA),

tiempo de espera (a partir de dialisis), distan- 6 ]' R@COTTI@Hd&ClO'neS
cia entre donante y el centro de trasplante, in- presentadas a_'[

tercambio nacional, emergencia médica y edad

pedidtrica (puntaje adicional). Este programa ha COHS@TISO de
tenido éxito gn gl au.nt]ento (J!el m]merol de tras- CriteTiOS de asignaci(')n
plantes y la disminucion del tiempo en lista (1.

para trasplante renal

Una vez realizada la revision sistemdtica de la
evidencia y evaluada su calidad, se definieron
las recomendaciones de criterios de asignacion
para trasplante renal en Colombia, cada una con
la evaluacidon de la calidad de la evidencia vy el
grado de recomendacion. Las recomendaciones
fueron expuestas en la reunién de CC para su de-
bate y aprobacioén. Las recomendaciones se or-
ganizaron en 4 grupos (Tabla No. 3)

Tabla 3. Recomendaciones presentadas a consenso y evaluacion de la calidad de su evidencia

CALIDAD DE LA FUERZA DE LA
EVIDENCIA RECOMENDACION

PACIENTES QUIENES REQUIEREN TRASPLANTE RENAL

EVIDENCIA

PREGUNTA RECOMENDACION

1.
Realizar asignacion de rifiones de
donante cadavérico para trasplante
de acuerdo con isogrupo sanguineo
en receptor adulto de acuerdo a las
frecuencias en la poblacidn, de la
¢En pacientes que siguiente forma:
requieren trasplante de
rifidn la relacién del grupo Grupo Receptor MODERADA FUERTE
sanguineo entre donante sanguineo elegible
donante
1.1 y receptor debe ser un (26)(27)(28)(22)
factor a tomar en cuenta A A
en la asignacién de rifién, B B
para mejorar los desenla- AB AB
0 0

ces en trasplante renal?

Para receptores con mismatch O en

HLA ABDR la asignacion respondera

a compatibilidad de grupo sangui-
neo.

MODERADA FUERTE
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PREGUNTA

RECOMENDACION

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA

FUERZA DE LA

RECOMENDACION EVIDENCIA
Para la asignacion de rifion se eva-

luard la incompatibilidad donante
— receptor como minimo en los ALTA
locus HLA, A, B, DRy DQ. Aplica para

FUERTE
receptores adultos y pediatricos.
La tipificaciéon de HLA debe ser
reallzada.\ como mlnlpjo con .tecnlcas ALTA FUERTE
de mediana resolucion. Aplica para
receptores adultos y pediatricos.
) . La asignacién de rifién para tras-
¢En pacientes que . .
requieren trasplante plante tendra como preferencia la
renal la compatibilidad/ menor |ncompat|b|lldad donante-re- ALTA FUERTE (29)(30)(31)(32)
12 incompatibilidad HLA en ceptor (0 mismatch) en los locus (33)(34)(35)(36)
' i P - ) A, B, DR. Aplica para receptores (37)(38)(39)(40)
la asignacion renal mejora adultos y pediatricos (41)(42)(43)
los desenlaces asociados yp -
al trasplante? Conceder mas importancia a la
menor incompatibilidad en el locus
HLA-DR, por encima de los locus A, ALTA FUERTE
B, DQ. Aplica para receptores adul-
tos y pediatricos.
Otorgar mas importancia a la com-
patibilidad HLA en pacientes jovenes
con (?I fin de evitar la formac!c?n de ALTA FUERTE
anticuerpos donante especificos
(DSA) que puedan afectar la viabili-
dad de trasplantes futuros.
Realizar la categorizacion del riesgo
inmunoldégico de los receptores
en lista de espera de acuerdo al
porcentaje de positividad en el PR.A
cuantitativo o P.R.A virtual o P.R.A
) ) ) calculado, junto con el analisis de
¢En pacientes que requie- ) .
s los resultados de single antigen de la
ren trasplante de rifién la sisuiente forma:
categorizacion del riesgo g ' (40)(44)(45)(33)
13 |r'1mun.o(|og|co, para. la Pacientes altamente sensibilizados: MODERADA FUERTE (46)(47)(48)(49)
asignacioén renal mejora (38)(50)
) receptores con P.R.A > 85%
los desenlaces asociados
2
R UEsplEmiE: Paciente sensibilizado: Receptores

con P.R.A entre 6% — 84%

Paciente no sensibilizado: Recepto-
res con P.R.A <6

22
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No.

13

14

15

1.6

1.7

1.8

PREGUNTA

¢En pacientes que requie-
ren trasplante de rifidn la
categorizacion del riesgo
inmunoldgico, para la
asignacioén renal mejora
los desenlaces asociados
al trasplante?

¢En pacientes que requie-

ren trasplante de rifién, la
diferencia entre la edad
del donante y receptor
debe considerarse como
un criterio en la asigna-
cién renal para mejorar
los desenlaces asociados

al trasplante?

¢El tiempo en lista de
espera es un factor a con-
siderarse en la asignacion
de rifién, para aumentar
la equidad en el acceso a
trasplante?
éEl tiempo en didlisis es
un factor a considerarse
en la asignacion de rifidn,
para aumentar la equidad
del proceso?

¢En pacientes que requie-

ren trasplante de rifién, la

categorizacion de estado
compasivo para aquellos
pacientes que durante
la asignacién presentan
acceso vascular dificil

mejora los desenlaces en

el trasplante?

¢En pacientes que
requieren trasplante de
rifién, las comorbilidades
del receptor y donante
mejora los desenlaces en
el trasplante?

RECOMENDACION

Realizar seguimiento del riesgo in-
munoldgico mientras los receptores
estén activos en lista de espera, asi:

Pacientes altamente sensibilizados:
P.R.A cuantitativo o P.R.A virtual o
P.R.A calculado y antigeno aislado

Paciente sensibilizado: P.R.A
cuantitativo o P.R.A virtual o P.R.A
calculado y antigeno aislado

Paciente no sensibilizado: P.R.A
cualitativo

Utilizacion de dérganos de donantes
con edad mayor o igual a 65 afios
para receptores mayores de acuerdo
con las caracteristicas sociodemo-
graficas de la lista de espera.

La asignacion de rifién para tras-
plante darad una puntuacion al
receptor por cada afio en lista de
espera después del 1 afio enlistado.
Aplica para receptores adultos y
pediatricos

Otorgar puntuacion en la asignacion
renal para trasplante al tiempo en
didlisis. Aplica para receptores
adultos y pediatricos.

Categorizar un estado compasivo
para aquellos pacientes con riesgo
inminente de perdida de acceso
vascular para la hemodidlisis sin
posibilidad de realizar dialisis perito-
neal. Aplica para receptores adultos
y pediatricos. Dicho estado debe ser
certificado por el especialista clinico
- nefrélogo de la unidad renal.

Otorgar puntuacion en la asignacion
renal para trasplante a los recep-
tores con diagndstico de Diabetes

Mellitus. Aplica para receptores
adultos y pediatricos.

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA

MODERADA

MODERADA

BAJA

BAJA

BAJA

BAJA

FUERZA DE LA

RECOMENDACION

FUERTE

FUERTE

DEBIL

DEBIL

DEBIL

DEBIL

EVIDENCIA

(40)(44)(45)(33)
(46)(47)(48)(49)
(38)(50)

(24)(66)(27)

(67)(68)(69)(22)
(70)

(52)(4)

(71)(28)(18)(39)
2
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CALIDAD DE LA FUERZA DE LA

EVIDENCIA  RECOMENDACION  °VIDENCIA

PREGUNTA RECOMENDACION

El tiempo de isquemia fria debe ser

. ALTA FUERTE
tan corto como sea posible.
El tiempo de isquemia fria debe ser
¢Es el tiempo de isquemia  inferior a 20 horas en los casos en ALTA FUERTE
fria un factor critico debi-  los que los rifiones sean de donan-
i tes fallecidos.
doa que es pgs,|b|e qu~e . ' - (72)(37)(27)(39)
cause inflamacion y dafio El iempo de isquemia fria en
1.9 - . . o (63)(73)(74)(75)
oxidativo en las células pacientes sensibilizados debe ser ALTA FUERTE (76)
endoteliales, células tu- tan corto como sea posible.
bula,res ep|te||a|es, lo cual En caso de tiempos de isquemia fria
estd asociado a rechazo? . o
superiores a 30 horas, la decision
de utilizacién de estos rifiones se ALTA FUERTE
tomara segun el analisis del caso en
particular por el equipo médico.
5 PACIENTES QUE REQUIEREN TRASPLANTE RENAL Y SE ENCUENTRAN SENSIBILIZADOS
Establecer un esquema de estudio
pre trasplante que permita evaluar
a los pacientes de forma oportuna y
adecuada, realizando P.R.A cuali- ALTA FUERTE
tativo o P.R.A cuantitativo y single
antigen y determinacion de incom-
patibilidades aceptables.
En candidatos a trasplan-  Considerar dos niveles de prioridad
te renal con anticuerpos en asignacion, asi:
contra antigenos HLA (77)(45)(47)(48)
(pacientes sensibilizados), Prioridad 1: Receptores con (78)(79)(80)(81)
21 équé medidas deberian isogrupo al del donante, de la (82)(83)(84)(85)
tomarse para mejorar los siguiente forma (86)(50)(87)(88)
desenlaces del trasplante (70)
la equidad en el acceso
yiaeq al mismo? Grupo Receptor ALTA FUERTE
! sanguineo elegible
donante
A A
B B
AB AB
0 0
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2.1

31

3.2

PREGUNTA

En candidatos a trasplan-
te renal con anticuerpos
contra antigenos HLA
(pacientes sensibilizados),
équé medidas deberian
tomarse para mejorar los
desenlaces del trasplante
y la equidad en el acceso
al mismo?

¢éLa compatibilidad del

grupo sanguineo entre
donante y receptor debe
ser un factor a tomar en
cuenta en la asignacion
de rifién, para mejorar los
desenlaces en trasplante

renal pedidtrico?

¢éSe debe considerar como
prioridad el receptor
menor de edad en lista de
espera como un criterio
en la asignacion de rifidn
en pacientes pediatricos?

CALIDAD DE LA

RECOMENDACION EVIDENCIA

Prioridad 2: Receptores con
incompatibilidades aceptables,
grupo sanguineo compatible de la
siguiente forma

Grupo
sanguineo
donante

Receptor
elegible

A AAB
B B,AB
AB AB
0 A,B,AB,O

Realizar seguimiento inmunoldgico
al receptor enlistado al menos una
vez al afio durante el tiempo en lista ALTA
de espera y ante eventos sensibili-
zantes.

FUERTE

Establecer algoritmos para selec-
cionar al donante contra el que el
receptor altamente sensibilizado
no produzca anticuerpos (analisis
de incompatibilidades aceptables e
inaceptables).

RECEPTORES PEDIATRICOS QUE REQUIEREN TRASPLANTE DE RINON

ALTA FUERTE

Realizar asignacion para trasplante
renal teniendo en cuenta la com-
patibilidad de grupo sanguineo en
pacientes pediatricos de la
siguiente forma

Grupo

F Receptor
EEI AN elegible MODERADO FUERTE
donante
A A,AB
B B,AB
AB AB
0 A,B,AB,O
Priorizar los receptores que
entraron a lista de espera con una MODERADO FUERTE

edad menor a 18 afios.

FUERZA DE LA
RECOMENDACION

EVIDENCIA

(90)(22)(1)
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4.1

26

PREGUNTA

RECOMENDACION

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA

CRITERIOS ADMINISTRATIVOS

De acuerdo a la reglamentacién

¢Es necesario dar un pun-
taje adicional para aque-
llos pacientes que previo
al ingreso a lista de espera
para trasplante renal
fueron donantes vivos o
manifestaron su voluntad
positiva a la donacién vy
que requieren ahora un
trasplante renal?

vigente, Ley 1805 de 2016,
considerar dos niveles de
asignacion, asi:

Prioridad 1: Receptor que previo
a suingreso a lista de espera fue
donante vivo.

MUY BAJA

Prioridad 2: Receptor que previo a
su ingreso a lista de espera manifes-
to su voluntad positiva en el registro

nacional de donantes del INS.

Conferencia de Consenso Trasplante Renal en Colombia
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Una vez presentadas las recomendaciones (cri-
terios de asignacioén) producto de la revision de
evidencias, las mismas se someterdn a la vota-
cién del consenso. La votacion de las recomen-
daciones fue realizada por las IPS con servicio
de trasplante renal habilitadas e inscritas en la
Red al momento de la reunién de cierre. La vo-
tacion de cada entidad debe considerar la posi-
cién institucional frente a cada recomendacion y
la evidencia presentada por lo que debia tener
en cuenta la participacion de un especialista cli-
nico, un especialista quirdrgico y un especialista
de laboratorio de inmunologia.

Para tal fin el comité organizador disefio un for-
mato el cual contenia la recomendacion con el
grado de la calidad de la evidencia, la fuerza de
la recomendacion y la votacion en una escala de
1 a5 para cada una:

1. Totalmente en desacuerdo
2. En desacuerdo

3. Neutral

4. De acuerdo

5. Totalmente de acuerdo

Los resultados de la votacion de cada entidad fue
consolidada de forma anonimizada. El porcenta-
je consolidado de la votacion de cada recomen-
dacién corresponde a la suma de los votos sobre
la puntuacion maxima, y reflejara el peso de ca-
da criterio para asignacién renal definido por el
consenso.

Consenso

criterios de asignacion para
trasplante renal en Colombia

El peso porcentual de cada criterio estara com-
puesto en 50% por la revision del nivel de evi-
dencia y el 50% la votacion del consenso.

Las recomendaciones que superaron el 20% de
la votacion fueron acogidas por el consenso pa-
ra asignacion de rifidon para trasplante. Aquellas
gue no superaron este porcentaje no fueron in-
cluidas por el consenso. En el consenso partici-
paron un total de 18 IPS de 21 entidades inscritas
en la Red con servicio de trasplante renal.

Del total de recomendaciones de criterios de
asignacién votadas (23), fueron acogidas por el
consenso 21. A continuacion se detalla el resul-
tado de la votacién obtenida para cada criterio
de asignacion acogido por la CC segun el peso
porcentual obtenido por cada uno (Tabla 4).
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28

10

11

12

13

14

15

16

Tabla 4. Criterios de asignacién para trasplante renal acogidos por la Conferencia de Consenso

CRITERIO
El tiempo de isquemia fria debe ser tan corto como sea posible.

El tiempo de isquemia fria en pacientes sensibilizados debe ser tan corto como sea
posible.

En caso de tiempos de isquemia fria superiores a 30 horas, la decisién de utilizacion
de estos rifiones se tomara segun el analisis del caso en particular por el equipo
médico

Considerar dos niveles de prioridad en asignacion, asi:

Prioridad 1: Receptores con isogrupo al del donante.

Prioridad 2: Receptores con incompatibilidades aceptables, grupo sanguineo compa-
tible.

Para receptores con mismatch 0 en HLA ABDR la asignacién respondera a compatibili-
dad de grupo sanguineo.

El tiempo de isquemia fria debe ser inferior a 20 horas en los casos en los que los
rifones sean de donantes fallecidos.

La asignacién de rifién para trasplante tendra como preferencia la menor incompati-
bilidad donante-receptor (0 mismatch) en los locus A, B, DR. Aplica para receptores
adultos y pediatricos.

Conceder mas importancia a la menor incompatibilidad en el locus HLA-DR, por enci-
ma de los locus A, B, DQ. Aplica para receptores adultos y pediatricos.

Establecer un esquema de estudio pre trasplante que permita evaluar a los pacientes
de forma oportuna y adecuada, realizando P.R.A cualitativo o P.R.A cuantitativo, single
antigen y determinacion de incompatibilidades aceptables.

Realizar asignacion para trasplante renal teniendo en cuenta la compatibilidad de
grupo sanguineo en pacientes pediatricos.

La tipificacion de HLA debe ser realizada como minimo con técnicas de mediana reso-
lucion. Aplica para receptores adultos y pediatricos.

Para la asignacion de rifién se evaluara la incompatibilidad donante — receptor como
minimo en los locus HLA, A, B, DRy DQ. Aplica para receptores adultos y pediatricos.

Realizar asignacion de rifiones de donante cadavérico para trasplante de acuerdo con
isogrupo sanguineo en receptor adulto de acuerdo a las frecuencias en la poblacién.

Establecer algoritmos para seleccionar al donante contra el que el receptor altamente
sensibilizado no produzca anticuerpos (analisis de incompatibilidades aceptables e
inaceptables).

Utilizacion de érganos de donantes con edad mayor o igual a 65 afios para receptores
mayores de acuerdo con las caracteristicas sociodemograficas de la lista de espera.

Realizar seguimiento del riesgo inmunoldgico mientras los receptores estén activos
en lista de espera, asi:

Pacientes altamente sensibilizados: P.R.A cuantitativo o P.R.A virtual o P.R.A calculado
y antigeno aislado

Paciente sensibilizado: P.R.A cuantitativo o P.R.A virtual o P.R.A calculado y antigeno
aislado

Paciente no sensibilizado: P.R.A cualitativo
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PORCENTAJE OBTENIDO
100%

97%

96%

93%

92%

91%

88%

87%

86%

85%

85%

83%

83%

83%

80%

73%



No.

17

18

19

20

21

22

23

Tabla 4. Criterios de asignacién para trasplante renal acogidos por la Conferencia de Consenso

CRITERIO

Realizar seguimiento inmunoldgico al receptor enlistado al menos una vez al afio
durante el tiempo en lista de espera y ante eventos sensibilizantes.

Priorizar los receptores que entraron a lista de espera con una edad menor a 18 afios.

Realizar la categorizacion del riesgo inmunoldgico de los receptores en lista de espera
de acuerdo al porcentaje de positividad en el P.R.A cuantitativo o P.R.A virtual o P.R.A
calculado, junto con el analisis de los resultados de single antigen de la siguiente
forma:

Pacientes altamente sensibilizados: receptores con P.R.A > 85%

Paciente sensibilizado: Receptores con P.R.A entre 6% — 84%

Paciente no sensibilizado: Receptores con P.R.A <6

Otorgar mas importancia a la compatibilidad HLA en pacientes jévenes con el fin de
evitar la formacion de anticuerpos donante especificos (DSA) que puedan afectar la
viabilidad de trasplantes futuros.

Categorizar un estado compasivo para aquellos pacientes con riesgo inminente de
perdida de acceso vascular para la hemodialisis sin posibilidad de realizar didlisis peri-
toneal. Aplica para receptores adultos y pediatricos. Dicho estado debe ser certificado
por el especialista clinico- nefrélogo de la unidad renal.

De acuerdo a la reglamentacion vigente, Ley 1805 de 2016, considerar dos niveles de
asignacion, asi:

Prioridad 1: Receptor que previo a su ingreso a lista de espera fue donante vivo.
Prioridad 2: Receptor que previo a su ingreso a lista de espera manifesté su voluntad
positiva en el registro nacional de donantes del INS (www.ins.gov.co).

La asignacion de rifién para trasplante dard una puntuacion al receptor por cada
afio en lista de espera después del 1 afio enlistado. Aplica para receptores adultos y
pediatricos

PORCENTAJE OBTENIDO

73%

68%

66%

64%

59%

56%

55%

Los dos criterios no acogidos por el consenso co-
rresponden a: “Otorgar puntuacion en la asigna-
cion renal para trasplante al tiempo en didlisis.
Aplica para receptores adultos y pedidtricos” y
“Otorgar puntuacion en la asignacion renal pa-
ra trasplante a los receptores con diagndstico de
Diabetes Mellitus y/o Hipertension arterial. Apli-
ca para receptores adultos y pedidtricos”, los
cuales obtuvieron una puntuacién de 13% y 6%

respectivamente.
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7.1. Algoritmo de criterios
de rifién para trasplante

Una vez realizado el consenso y definidos los cri-
terios acogidos, el INS realizé la parametrizacion
de los mismos en un algoritmo para la operati-
vizacién de los criterios. Este fue presentado al
grupo de expertos para su revisién. A continua-
cién, se detalla el algoritmo final, el cual esta
disefiado para el cumplimiento de las recomen-
daciones acogidas por el consenso y el orden de
su votacion.

Algoritmo de asignacion de rinon
con fines de trasplante

a. Condiciones de Obligatorio Cumplimiento
para asignacion renal:

1. La tipificacion de HLA de donantes y recepto-
res en lista de espera debe ser realizada como
minimo con técnicas de mediana resolucion® pa-
ralos locus HLA, A, B, DRy DQ. Aplica para recep-
tores adultos y pediatricos.

2. El estudio pre trasplante debe permitir evaluar
a los pacientes de forma oportuna y adecuada,
realizando P.R.A cualitativo, P.R.A cuantitativo,
single antigen y determinacién de incompatibili-
dades inaceptables, de acuerdo a cada paciente.

3. Realizar seguimiento del riesgo inmunoldégico
mientras los receptores estén activos en lista de
espera, asf:

e Pacientes altamente sensibilizados: P.R.A cuan-
titativo o P.R.A virtual o P.R.A calculado y antige-
no aislado

e Paciente sensibilizado: P.R.A cuantitativo o
P.R.Avirtual o P.R.A calculado y antigeno aislado
* Paciente no sensibilizado: P.R.A cualitativo

1. Mediana Resolucion: para el algoritmo corresponde a
técnicas de DNA, capaces de determinar variantes alélicas de
los alelos HLA B14, B15, B40, DRB1 03

Conferencia de Consenso Trasplante Renal en Colombia

4. Realizar seguimiento inmunoldgico al recep-
tor enlistado al menos una vez al afio durante el
tiempo en lista de espera y ante eventos sensi-
bilizantes.

5. La categorizacién de estado compasivo, se
realizard mediante certificado del nefrélogo del
grupo de trasplantes y certificado del nefrélogo
de la unidad de dialisis. En caso de duda la Coor-
dinacién Nacional o Regional podré pedir un ter-
cer concepto a un par clinico.

b. Puntajes para la asignacion de Rifidn

1. Nivel Geogrdfico

Se realizara asignacion local, regional y Nacional.
2. Grupo sanguineo

* Grupo sanguineo igual 15 puntos

e Grupo sanguineo diferente compatible en ma-
yores de 18 afios: 0 puntos

* Grupo sanguineo diferente compatible en me-
nores de 18 afios: 15 puntos

¢ Pacientes con cero mis-match con grupo san-
guineo diferente compatible :15 puntos

3. Compatibilidad HLA

¢ 0 incompatibilidad en HLA DR: 12 puntos, 6
puntos cada alelo

¢ 0 incompatibilidad en HLA B: 2 puntos, 1 punto
cada alelo de cada locus.

¢ 0 incompatibilidad en HLA A: 2 puntos, 1 punto
cada alelo de cada locus.

¢ 0 mismatch en A, By DR: 10 puntos

4. Edad

*Donante menor de 30 afios / Receptor menor
de 60 afios: 2 puntos
eDonante mayor de 60 afios / Receptor mayor
de 60 afios: 2 puntos
eDonante menor de 18 afios / Receptor menor
de 18 afios: 4 puntos



5. Edad en Receptores Pedidtricos

¢ Con donantes menores de 35 afios y recepto-
res menores de 11 afios: 9 puntos

¢ Con donantes menores de 35 afios y recepto-
res con edad entre 11 y 18 afios: 6 puntos

6. Estado compasivo

Paciente con riesgo inminente de perdida de
acceso vascular para hemodidlisis, sin posibili-
dad de didlisis peritoneal, aplica para receptores
adultos y pediatricos.

a. A este grupo de pacientes se aplicard un pun-
taje adicional, solo para el nivel local?.

7. Antecedente Donante Vivo o manifestacion
positiva a la donacion:

¢ Antecedente de haber sido donante vivo: 4
puntos

* Manifestacion de voluntad positiva en el regis-
tro nacional de donantes, previo al ingreso a lista
de espera: 1 puntos

8. Tiempo en lista de espera
Se asignara un punto por cada afio en lista de

espera, después del primer afio enlistado, aplica
para receptores adultos y pediatricos

2. Para el criterio de asignacion de estado compasivo, se
podran establecer acuerdos regionales para la distribucién de
un rifién para un paciente categorizado como compasivo.

3. Mediana Resolucion: para el algoritmo corresponde a
técnicas de DNA, capaces de determinar variantes alélicas de
los alelos HLA B14, B15, B40, DRB1 03.

7.2 Algoritmo de
asignacion de rifién con
fines de trasplante.
Paciente altamente
sensibilizado

Aplica para pacientes registrados en el siste-
ma nacional de informacion RedDatalNS con
P.R.A Clase | o Il por encima del 85%.

a. Condiciones de Obligatorio
Cumplimiento

1. La tipificacion de HLA de donantes y re-
ceptores en lista de espera debe ser realizada
como minimo con técnicas de mediana re-
solucion3, para los locus HLA, A, B, DR y DQ.
Aplica para receptores adultos y pediatricos.

2. Realizar seguimiento inmunoldgico mien-
tras los receptores estén activos en lista de
espera, asi: P.R.A cuantitativo, P.R.A virtual o
P.R.A calculado y antigeno aislado

3. Realizar analisis de compatibilidades in-
aceptables.

4. Realizar seguimiento inmunoldgico al re-
ceptor enlistado al menos una vez al afio
durante el tiempo en lista de espera y ante
nuevos eventos sensibilizantes.

5. Disponer de un laboratorio de inmunoge-
nética de trasplantes inscrito por parte de las
IPS con servicio de trasplante ante la Red de
Donacién y Trasplantes con disponibilidad 24
horas.

Pruebas de Compatibilidad

1. El laboratorio de inmunologia deberd cru-
zar el suero historico almacenado (mensual o
trimestral) del paciente altamente sensibili-
zado con linfocitos del donante, mediante las
técnicas disponibles establecidas para tal fin.
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2. La prueba de compatibilidad debera repetirse
por el laboratorio de inmunologia de la IPS tras-
plantadora con el suero del mismo dia del pa-
ciente y linfocitos del bazo/ganglio del donante.

3. En caso de prueba positiva, el rifidn se distri-
buird de acuerdo a los criterios establecidos en
el algortimo 7.1.

b. Puntajes para la asignacion de Rifidn
1. Nivel Geogrdfico

* Se realizard asignacion regional: Para cada do-
nante generado a nivel regional, se evaluara en
el software si cumple con los requisitos requeri-
dos por un paciente sensibilizado.

* En caso de encontrar un match, uno de los ri-
fiones, serd ofertado a la IPS trasplantadora que
inscribid al paciente.

2. Grupo sanguineo

Grupo sanguineo igual o compatible

3. Edad

En caso de donantes menores de 18 afos, los

rifiones solo se asignaran para receptores alta-
mente sensibilizados menores de 18 afios.

Conferencia de Consenso Trasplante Renal en Colombia

4. Compatibilidad HLA

Al menos una compatibilidad donante- receptor
en el locus HLA DRB1

5. Andlisis de compatibilidades inaceptables
realizada por el sistema RedDatalNS.

6. Andlisis por laboratorio de Inmunogenética
de trasplantes que indique la viabilidad o no de
realizar prueba cruzada. El laboratorio determi-
nara la metodologia para esta actividad.

Una vez, se cumplan las anteriores condiciones y
exista un empate, los criterios de definicion son:

7. Prioridad 1: Antecedente Donante Vivo

8. Prioridad 2: Manifestacion positiva a la dona-
cion

9. Prioridad 3: Tiempo en lista de espera: Como
parte del seguimiento del paciente trasplantado
se recomienda que las IPS trasplantadora garan-
ticen que los laboratorios de inmunologia con-
serven linfocitos del donante por al menos 5
afios, para realizar pruebas cruzadas post tras-
plante o de no ser posible disponga de la tecno-
logia para realizar antigeno aislado.



Los expertos en
trasplante renal, fueron

convocados para que,

basados en evidencia,

construyeran un
Documento Nacional
de Criterios de
Asignacion para
"Trasplante Renal

en Colombia.
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Consideraciones

para la implementacion

@ Elpresente documento es el resultado del desarrollo de la CC para la construccién de un do-
cumento nacional de criterios de asignacion para trasplante renal en Colombia, convocada por
el INS en cumplimiento por lo establecido por la Ley 1805 de 2016.

@ Unavez concluidala CC, los criterios para asignacién renal resultado del consenso y el peso de
cada uno se traducird en un esquema matematico que establezca puntuacion a cada criterio
respetando el peso de cada uno. Este algoritmo fue trabajado por el INS y el grupo de exper-
tos, el cual a su vez serd trabajado por el grupo de TICS del INS para su operativizacion en el
sistema RedDatalNS. Este se presentara al grupo de jurados en el documento final.

@ Comose definid en el alcance del consenso el documento recoge los criterios de asignacion
técnicos, los cuales deberan adoptarse a nivel regional — Coordinaciones Regionales de |la Red
-y local en las IPS con servicio de trasplante, de acuerdo con los criterios de distribuciéon que
se acuerden a nivel regional.

@ EIINS realizara la divulgacion del resultado de los criterios de asignacion para trasplante re-
nal definidos y su operacion a través del sistema RedDatalNS. Estas reglas acordadas mediante
consenso orientaran la practica médica en el proceso de asignacion renal, no obstante el crite-
rio médico (clinico, quirdrgico, inmunoldgico) determinara la asignacion final, criterio que de-
bera ser justificado con el fin de asegurar la transparencia del proceso.

@ Loscriterios de distribucion y de asignacién seran monitoreados en todos los niveles de |a Red,
desde el local (IPS), Regional (Secretarias de Salud) y Nacional (INS). Este control deberd incluir
como minimo los desenlaces (resultados), las diferencias de su implementacién entre grupos
(equidad) y las desviaciones en su aplicacién. Este seguimiento tendrd dos momentos; uno, se-
ra efectuado durante el proceso de asignacion por los profesionales responsables de su ope-
racién y por el sistema RedDatalNS; y el segundo, a través del Programa Nacional de Auditoria.

@ Enelcasodelalgoritmo de pacientes altamente sensibilizados, el INS una vez cargados los da-
tos de obligatorio cumplimiento para estos pacientes realizard un analisis retrospectivo des-
criptivo con los donantes generados el afio inmediatamente anterior, esto con el fin de validar
las probabilidades de oferta renal para estos pacientes.

@ Los criterios acordados seran revisados y actualizados minimo 2 afios después de su imple-
mentacion.
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