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PROGRAF® XL - PROGRAF® XL 3 mg. Capsulas de accién prolongada. Venta Bajo Receta Archivada. Industria Irlandesa. COMPOSICION: Cada capsula de accion prolongada de PROGRAF® XL 0,5-1-5y 3 mg contiene:
tacrolimus 0,50 mg, 1 mg, 5 mg y 3 mg, respectivamente; excipientes c.s. ACCION TERAPEUTICA: Inmunosupresor de tipo macrélido/Inhibidor de la calcineurina. INDICACIONES: Profilaxis del rechazo del trasplante en
receptores adultos de aloinjertos renales o hepaticos. Tratamiento del rechazo de aloinjertos resistente al tratamiento con otros medicamentos inmunosupresores en pacientes adultos. POSOLOGIA Y FORMA
ADMINISTRACION: PROGRAF® XL es una formulacién oral de tacrolimus que se toma una vez al dia; el tratamiento requiere un control cuidadoso realizado por personal debidamente calificado y equipado. El cambio
involuntario o no supervisado entre las formulaciones de tacrolimus de liberacién inmediata o de liberacion prolongada es peligroso. Las dosis iniciales recomendadas son orientativas; la dosificacion puede variar
dependiendo del régimen inmunosupresor elegido y debe ser individualizada con la ayuda del monitoreo de los niveles en sangre. PROGRAF® XL se administra habitualmente en combinacién con otros agentes inmunosu-
presores en el periodo postoperatorio inicial. Se recomienda realizar el monitoreo cuidadoso y frecuente de los niveles valle de tacrolimus en las primeras dos semanas post-trasplante para asegurar una exposicién
adecuada al farmaco en este periodo. Siendo tacrolimus una sustancia con un aclaramiento bajo, los ajustes de dosis en el tratamiento con PROGRAF® XL pueden durar varios dias antes de alcanzar el estado estacionario.
Normas para la correcta administracion. Administrar la dosis diaria oral de PROGRAF® XL una vez al dia por la mafiana; las capsulas deben tomarse inmediatamente después de sacarlas del blister y tragarse con liquido
(preferentemente agua), con el estémago vacio o al menos una hora antes 6 2-3 horas después de la ingesta de alimentos. De olvidarse la toma de la dosis por la mafiana, la misma debe efectuarse lo antes posible ese
mismo dia; no duplicar la dosis la mafiana siguiente. No es posible establecer un limite para la duracién del tratamiento oral. Recomendaciones de administracion en trasplantes renal y hepatico. Profilaxis del rechazo del
trasplante: Trasplante renal: 0,20-0,30 mg/kg/dia, iniciada dentro de las 24 horas después de finalizada la cirugia. Trasplante hepético: 0,10-0,20 mg/kg/dia, iniciada aproximadamente 12-18 horas después de finalizada
la cirugia. Ajuste de dosis durante el periodo post-trasplante: La dosis de PROGRAF® XL se reduce generalmente durante el periodo post-trasplante, siendo posible en algunos casos retirar el tratamiento inmunosupresor
concomitante. La mejoria en el estado del paciente después del trasplante puede afectar la farmacocinética de tacrolimus y hacer necesarios posteriores ajustes de dosis. Recomendaciones posoldgicas. Conversion de
pacientes tratados con Prograf® (capsulas dos veces al dia) a PROGRAF® XL. La conversién se realizard en una relacién 1:1 (mg:mg) manteniendo la dosis diaria total. Deben medirse los niveles valle de tacrolimus antes de
realizar la conversién y dos semanas después, con ajuste de dosis, de ser necesario, para mantener una similar exposicién sistémica. Tratamiento del rechazo. Se han utilizado dosis crecientes de tacrolimus, tratamiento
suplementario con corticoesteroides e introduccion de ciclos cortos de anticuerpos mono/policlonales. Si se observan signos de toxicidad, puede ser necesario reducir la dosis de PROGRAF® XL. Trasplantes renal y
hepatico: En la conversidn de otros inmunosupresores a PROGRAF® XL, el tratamiento debe comenzar con la dosis oral inicial respectiva recomendada para la profilaxis del rechazo del trasplante. Trasplante cardiaco: En
pacientes adultos en los que el tratamiento se convierte a PROGRAF® XL, debe administrarse una dosis oral inicial de 0,15 mg/kg/dia. Trasplante de otros aloinjertos: A pesar de que no existe experiencia clinica con
PROGRAF® XL en pacientes trasplantados de pulmén, pancreas e intestino, se ha utilizado Prograf® en pacientes con trasplantes pulmonares a una dosis oral inicial de 0,10 - 0,15 mg/kg/dia, en pacientes con trasplante
pancreético a una dosis oral inicial de 0,2 mg/kg/dia, y en el trasplante intestinal a una dosis oral inicial de 0,3 mg/kg/dia. Ajuste de dosis en poblaciones especificas de pacientes. Pacientes con insuficiencia hepética grave:
Puede ser necesaria una reduccién de la dosis para mantener los niveles valle en sangre dentro de los limites recomendados. Pacientes con insuficiencia renal: Generalmente no es necesario realizar ajustes de dosis;
debido al potencial nefrotdxico de tacrolimus, se recomienda vigilar cuidadosamente la funcién renal. Raza: Los pacientes de raza negra pueden necesitar dosis superiores de tacrolimus para alcanzar niveles valle
similares en comparacion con los pacientes de raza caucasica. Conversion de ciclosporina a PROGRAF® XL: Se debe tener precaucion cuando se cambie a los pacientes de un tratamiento basado en ciclosporina a otro
basado en tacrolimus. El tratamiento con PROGRAF® XL debe iniciarse después de evaluar la situacion clinica del paciente y las concentraciones de ciclosporina en sangre (retrasando la administracién en presencia de
niveles elevados). En la practica, el tratamiento basado en tacrolimus se ha iniciado 12 - 24 horas después de la interrupcion del tratamiento con ciclosporina. El monitoreo de los niveles de ciclosporina en sangre
continuard después de la conversién debido a que puede afectarse la eliminacién de ciclosporina. Recomendaciones sobre la concentracion diana de los niveles valle en sangre entera. La dosis debe basarse
principalmente en las valoraciones clinicas de rechazo y tolerancia de cada paciente individual con la ayuda del monitoreo de los niveles valle de tacrolimus en sangre entera. Los niveles valle de PROGRAF® XL en sangre
deben analizarse aproximadamente 24 horas después de la dosis, justo antes de la siguiente administracién. Se recomienda el monitoreo frecuente de los niveles valle en las dos semanas iniciales post-trasplante, y luego
periddico durante la terapia de mantenimiento. También deben controlarse los niveles valle en sangre de tacrolimus tras la conversion de Prograf® a PROGRAF® XL, después de ajustes de dosis, cambios en el tratamiento
inmunosupresor o administracion simultanea de sustancias que pueden alterar las concentraciones de tacrolimus en sangre entera. La frecuencia del control de los niveles en sangre debe estar basada en las necesidades
clinicas. La mayoria de los pacientes pueden ser controlados con éxito si los niveles valle de tacrolimus en sangre se mantienen por debajo de 20 ng/ml. En la préctica clinica, los niveles valle en sangre entera detectados
suelen estar entre 5y 20 ng/ml en pacientes con trasplante hepético, y entre 10y 20 ng/ml en pacientes con trasplante renal y cardiaco durante el periodo post-operatorio temprano. Durante la terapia de mantenimiento,
se debe intentar mantener las concentraciones en sangre entre 5y 15 ng/ml en los pacientes con trasplante hepatico, renal y cardiaco. CONTRAINDICACIONES: Hipersensibilidad conocida al tacrolimus o a otros
macrdlidos o a algunos de los excipientes. ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES: Se han observado errores de medicacion incluyendo cambio involuntario, no intencionado o no supervisado entre las formulaciones de
tacrolimus de liberacién inmediata o de liberacion prolongada, lo que ha conducido a eventos adversos serios. La experiencia es limitada en pacientes de raza no caucasicay en pacientes con elevado riesgo inmunoldgico.
Para la formulacion de PROGRAF® XL no se cuenta hasta el momento con datos para el tratamiento del rechazo de aloinjertos resistente al tratamiento con otros medicamentos inmunosupresores en pacientes adultos,
la profilaxis del rechazo del trasplante en receptores de aloinjertos de corazén adultos y receptores de aloinjertos pediatricos. Durante el periodo post-trasplante inicial, deberan controlarse en forma regular: tensién
arterial, ECG, estado neuroldgico y visual, glucemia en ayunas, niveles de electrolitos (particularmente de potasio), pruebas de funciones hepatica y renal, parametros hematoldgicos, valores de coagulacion y determina-
cién de proteinas plasmaticas. Si se observaran variaciones clinicamente significativas, debera considerarse el ajuste del régimen inmunosupresor. Se deben controlar los niveles de tacrolimus en sangre cuando se
combine con sustancias con potencial para interactuar, particularmente inhibidores o inductores de CYP3A4. Evitar preparados que contienen Hierba de San Juan (Hypericum perforatum) u otras preparaciones a base de
plantas debido a que pueden disminuir las concentraciones sanguineas de tacrolimus y su efecto clinico. Monitorear adicionalmente las concentraciones de tacrolimus durante los episodios de diarrea. Se han registrado
casos de hipertrofia ventricular o septal notificados como miocardiopatias, en su mayoria reversibles y vinculados con concentraciones valle de tacrolimus mayores a los niveles maximos recomendados; otros factores
que aumentan el riesgo de estas condiciones son patologia cardiaca prexistente, uso de corticoesteroides, hipertension, disfuncién renal o hepatica, infecciones, sobrecarga de liquidos y edema, por lo que estos pacientes
deben ser controlados con ecocardiografia o ECG antes y después del tratamiento y, de observarse alteraciones, evaluar la reduccién de la dosis de PROGRAF® XL o el cambio de tratamiento inmunosupresor. Tacrolimus
puede prolongar el intervalo QT, requiriéndose precaucién en pacientes con prolongacién congénita del mismo, diagnosticada o sospechada. Se han registrado casos de desarrollo de trastornos linfoproliferativos
relacionados con el virus Epstein-Barr (VEB), principalmente con la administracién concomitante de combinacidn de inmunosupresores, tales como anticuerpos antilinfocito; los pacientes con serologia negativa para
antigeno de capside viral (VCA) presentan mayor riesgo de desarrollar alteraciones linfoproliferativas, por lo que se debera determinar la serologia VEB antes de iniciar el tratamiento con PROGRAF® XL y monitorear
cuidadosamente con VEB-PCR durante el tratamiento. El riesgo de cancer secundario se desconoce. Como ocurre con otros agentes inmunosupresores, debido al riesgo potencial de alteraciones malignas de la piel, debe
minimizarse la exposicion al sol y a los rayos UV. El riesgo de sufrir infecciones oportunistas es mayor en los pacientes en tratamiento con PROGRAF® XL; entre ellas se encuentran la nefropatia asociada a virus BK y la
leucoencefalopatia multifocal progresiva (LMP) vinculada a virus JC. Se ha notificado que pacientes tratados con tacrolimus han desarrollado el sindrome de encefalopatia posterior reversible. La experiencia es limitada
en pacientes de raza no caucésica y en pacientes con elevado riesgo inmunoldgico. En pacientes con insuficiencia hepética grave puede ser necesaria una reduccién de la dosis. PROGRAF® XL contiene lactosa por lo que
los pacientes con intolerancia hereditaria a la galactosa, insuficiencia de lactasa o problemas de absorcion de glucosa o galactosa deben tener especial precaucion. La tinta de impresion usada para marcar las capsulas
de PROGRAF® XL contiene lecitina de soja, por lo que debe valorarse el riesgo/beneficio en pacientes con hipersensibilidad al mani o a la soja. Tacrolimus puede producir trastornos visuales y neurolégicos, que pueden
potenciarse con la ingesta de alcohol, afectando la capacidad de conducir o utilizar maquinas. Tacrolimus no es compatible con el PVC, que no debe estar presente en tubos, jeringas y equipos empleados para preparar
una suspension del contenido de la capsula. Embarazo y lactancia: El tratamiento en mujeres embarazadas puede ser considerado cuando no exista ninguna alternativa mas segura y cuando los beneficios justifiquen el
riesgo potencial para el feto. En caso de exposicién intrauterina, monitorear los acontecimientos adversos potenciales de tacrolimus en el recién nacido (especialmente los efectos renales). Las pacientes no deben
amamantar a sus hijos mientras estén bajo tratamiento con PROGRAF® XL. Interacciones medicamentosas: El tacrolimus se metaboliza a través de la CYP3A4 hepética y probablemente de la pared intestinal. El uso
concomitante de medicamentos o preparados a base de plantas conocidos por inhibir o inducir la CYP3A4 puede afectar el metabolismo de tacrolimus. Inhibidores del metabolismo: Las siguientes sustancias aumentan
los niveles sanguineos de tacrolimus: antiftingicos (como ketoconazol, flucoconazol, itraconazol y voriconazol), eritromicina o inhibidores de la proteasa del VIH; estos casos pueden requerir menores dosis de tacrolimus.
Otras: clotrimazol, claritromicina, josamicina, nifedipina, nicardipina, diltiazem, verapamilo, danazol, etinilestradiol, omeprazol y nefazodona. Inhibidores potenciales son bromocriptina, cortisona, dapsona, ergotamina,
gestodeno, lidocaina, mefenitoina, miconazol, midazolam, nilvadipina, noretindrona, quinidina, tamoxifeno, triacetil oleandomicina, lansoprazol y ciclosporina. Las concetraciones de tacrolimus pueden aumentar con
eljugo de pomelo. Inductores del metabolismo: Las siguientes sustancias disminuyen los niveles sanguineos de tacrolimus: rifampicina, fenitoina, Hierba de San Juan; éstas pueden requerir mayores dosis de tacrolimus
en précticamente todos los pacientes. Otras: fenobarbital, corticoesteroides en dosis de mantenimiento, carbamacepina, metamizol, isoniazida. Dosis elevadas de prednisona o metilprednisolona pueden aumentar o
disminuir los niveles sanguineos de tacrolimus. Efecto de tacrolimus sobre el metabolismo de otros medicamentos: Tacrolimus es un inhibidor de CYP3A4, afectando el metabolismo de los medicamentos dependiente
de esta via. La vida media de ciclosporina se alarga al administrarse concomitantemente con tacrolimus, pudiendo producirse efectos nefrotéxicos aditivos/sinérgicos; debe evitarse esta asociacion y se requiere
precaucion al administrar tacrolimus a pacientes tratados previamente con ciclosporina. Tacrolimus eleva el nivel sanguineo de fenitoina y puede reducir el aclaramiento de anticonceptivos basados en esteroides y,
potencialmente, de pentobarbital y antipirina. Otras interacciones potenciales que pueden aumentar la exposicién sistémica de tacrolimus: Agentes procinéticos (metoclopramida, cisaprida), cimetidina, hidroxido de
magnesio-aluminio. Otras interacciones que han producido efectos clinicos perjudiciales: La administracidn de tacrolimus con agentes que ejercen efectos nefrotéxicos o neurotdxicos puede aumentar el nivel de
toxicidad (por ejemplo, antibi6ticos aminoglucésidos, inhibidores de la girasa, vancomicina, cotrimoxazol, AINEs, ganciclovir o aciclovir). También puede aumentar la nefrotoxicidad con el uso conjunto con anfotericina
B o ibuprofeno. El tratamiento con tacrolimus puede asociarse con hipercalemia o elevar la hipercalemia previa; debe evitarse la toma elevada de potasio o diuréticos ahorradores de potasio. La respuesta inmunoldgica
a lavacunacion puede verse afectada por los inmunosupresores; evitar el uso de vacunas a gérmenes vivos. Deben considerarse posibles interacciones con medicamentos con alta afinidad por las proteinas plasmaticas
(como ser AINEs, anticoagulantes orales o antidiabéticos orales). REACCIONES ADVERSAS: Frecuentes: alteraciones isquémicas de las arterias coronarias, taquicardia; anemia, leucopenia, trombocitopenia, leucocitosis,
alteracion de los hematies; temblor, cefalea, convulsiones, alteraciones de la conciencia, parestesias, disestesias, neuropatias periféricas, mareo, dificultad para la escritura; alteraciones oculares, vision borrosa, fotofobia;
tinnitus; disnea, alteracién del parénquima pulmonar, derrame pleural, tos, faringitis, resfriado, congestién, inflamacién nasal; diarrea, nduseas, trastornos inflamatorios gastrointestinales, perforacién y Ulceras
gastrointestinales, hemorragias gastrointestinales, estomatitis y Ulceras, ascitis, vomitos, dolores gastrointestinales y abdominales, dispepsia, estrefiimiento, flatulencia, hinchazén y distensién; insuficiencia renal, fallo
renal, insuficiencia renal aguda, oliguria, necrosis tubular renal, nefropatia téxica, alteraciones urinarias, sintomas vesicales y uretrales; prurito, rash, alopecia, acné, aumento de la sudoracidn; artralgias, calambres
musculares, dolores en las extremidades, dolor de espalda; hiperglucemia, diabetes mellitus, hipercalemia, hipomagnesemia, hipofosfatemia, hipopotasemia, hipocalcemia, hiponatremia, sobrecarga de liquidos,
hiperuricemia, disminucion del apetito, anorexia, acidosis metabdlica, hiperlipemia, hipercolesterolemia, hipertrigliceridemia, otras anomalias electroliticas; disfuncién primaria del injerto; hipertensién, hemorragias,
episodios tromboembdlicos e isquémicos, alteraciones vasculares periféricas, hipotension; astenia, fiebre, dolor y malestar, alteracién de la percepcién de la temperatura corporal, edema, aumento de la fosfatasa
alcalina en sangre, aumento de peso; alteraciones de la funcién y enzimas hepaticas, colestasis e ictericia, dafio hepatocelular y hepatitis, colangitis; insomnio, sintomas de ansiedad, confusion y desorientacién,
depresién, animo deprimido, alteraciones del humor, pesadillas, alucinaciones, alteraciones mentales. Ocasionales: arritmias ventriculares y paro cardiaco, insuficiencia cardiaca, cardiomiopatias, hipertrofia ventricular,
arritmias supraventriculares, palpitaciones, frecuencia cardiaca y pulso anormales, electrocardiograma anormal; coagulopatias, trastornos de la coagulacién y hemorragia, pancitopenia, neutropenia; coma, hemorragia
del sistema nervioso central y accidentes cerebrovasculares, pardlisis y paresia, encefalopatia, alteraciones del habla y del lenguaje, amnesia; cataratas; hipoacusia; insuficiencia respiratoria, alteraciones del tracto
respiratorio, asma; ileo paralitico, peritonitis, pancreatitis aguda y cronica, aumento de amilasa sanguinea, enfermedad por reflujo gastroesofagico, alteracion del vaciado géstrico; anuria, sindrome urémico hemolitico;
dermatitis, fotosensiblidad; alteraciones de las articulaciones; deshidratacion, hipoproteinemia, hiperfosfatemia, hipoglucemia; infarto, trombosis venosa profunda, shock; fallo multiorganico, enfermedad semejante a
la gripe, intolerancia a la temperatura, sensacion de presién en el pecho, nerviosismo, aumento de la lactato deshidrogenasa sanguinea, disminucidn de peso; dismenorrea, hemorragia uterina; alteraciones psicéticas.
Otros: Como ocurre con otros potentes agentes inmunosupresores, los pacientes tratados con tacrolimus presentan un elevado riesgo de infecciones, pudiendo agravarse la evolucion de infecciones prexistentes. Se han
notificado casos de nefropatia asociada al virus BK, asi como casos de LMP vinculada al virus BK. Los pacientes tratados con inmunosupresores tienen mayor riesgo de sufrir neoplasias, tanto benignas como malignas.
Se han observado reacciones alérgicas y anafilactoides en pacientes tratados con tacrolimus. Se han notificado errores de medicacion incluyendo cambio involuntario, no intencionado o no supervisado entre las
formulaciones de tacrolimus de liberacién inmediata y de liberacién prolongada, con casos de rechazo de trasplantes asociados a este hecho. Ante la presencia de eventos adversos agradeceremos comunicarse
telefénicamente al 0800-220-2273 (CARE) o por mail a farmacovigilancia@gador.com. PRESENTACIONES: Envases conteniendo 50 capsulas de accion prolongada. GADOR S.A. Darwin 429 - C1414CUI - Buenos Aires - Tel:
(011) 4858-9000. Para mayor informacidn, leer el prospecto completo del producto o consultar en www.gador.com.ar. Fecha de Gltima revision ANMAT: Dic-2007/Jul-2013.
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Elecciones en The Transplantation Society 2024:
Un Llamado a la Accion

Carlos H. Diaz!"2
(1) Councilor TTS por Latinoamérica
(2) Seccion Nefrologia, Depto Medicina Interna. Instituto Universitario CEMIC.

Estimados Colegas,

Este afio, desde el pasado 18 de marzo y hasta el 19 de mayo, esta
abierta la votacién para la renovacién de autoridades en el seno
de The Transplantation Society (TTS). Para ello vasta con ingresar
al sitio https://tts.org/member-area/elections-dashboard y elegir a
los candidatos a todas las posiciones propuestas, independiente-
mente de la regidon de pertenencia. Pero lo mas
importante es que nuestra participacion, es y sera
de gran relevancia para el mundo del trasplante
del que somos parte.

Desde que la Sociedad Argentina de Trasplantes
(SAT) y TTS han convenido una membresia conjun-
ta, vienen construyendo un vinculo virtuoso que
tuvo el significativo hito -para nuestra comunidad
y regién- del World Transplant Congress 2022 en
Dr. Carlos H. Diaz  Buenos Aires.

Pero sin dudas hay y habrd mas oportunidades para explorar, de
alli que como miembros activos de SAT-TTS tenemos el derecho y
la responsabilidad de liderar el camino en el campo de los trasplan-
tes, una disciplina en plena evolucién que salva vidas y transforma
destinos en todo el mundo.

Los miembros de la SAT constituimos la ... y junto a Latinoamérica
representamos la ...

Vale recordar que esta co-membresia nos permite acceder a Trans-
plantation y Transplantation Direct, dos publicaciones de alto im-
pacto en esta disciplina; a la que se suma The Tribune Pulse con
actualizaciones semanales de interés en la materia.

Las facilidades para el acceso a las diez secciones oficiales de la
TTS, congresos, webinars y las Masterclass Series, la promocién de
becas, el programa Mentor-Mentee, y la invitacién a participar de
iniciativas como la de Mujeres en Trasplante (WIT), son tan sélo

12 Revista Argentina de Trasplantes Diaz, CH.- Elecciones en The Transplantation Society 2024: Un Llamado a la Accién .2024; 1: 12-13
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ejemplos del amplio abanico de areas de interés en los cuales podemos
encontrar lugar y sumar nuestra vision.
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Al mismo tiempo entiendo que nuestra region requiere de acciones mas
puntuales que contribuyan al constante crecimiento que Latinoamérica
viene experimentando. Al participar activamente en esta eleccién, es-
taremos fortaleciendo nuestra representacion en la toma de decisiones
globales, asegurando que nuestras necesidades y perspectivas sean te-
nidas en cuenta en el disefio de politicas y programas. Y aqui una nueva
ocasién de llevar a nuevos miembros de nuestra regién a ser parte del
“Board TTS".

Somos conscientes del valor de la colaboracién y la interaccion para el
desarrollo de los programas de trasplantes de érganos y tejidos capa-
ces de dar respuesta a las aun insatisfechas demandas poblacionales.
En la complejidad de este proceso la voz de Latinoamérica debe ser
escuchada y valorada dentro del escenario global de la actividad de
trasplantes.

Hoy, como cuando Presidente de la SAT firmaba este acuerdo con TTS,
estoy plenamente

convencido de la mutua conveniencia y de las oportunidades de desa-
rrollo cientificoacadémicas.

Hoy, como Councilor TTS por Latinoamérica, los convoco a expresarse
con vuestro voto y
a sostener nuestras voces en la Sociedad.

Muchas gracias!
Atentamente,

Carlos Hugo Diaz

Diaz, CH.- Elecciones en The Transplantation Society 2024: Un . 1012- Revista Argentina de Trasplan



Declaracion de Santander
Hacia la Convergencia Global en Trasplante:
Suficiencia, Transparencia y Supervision

INTRODUCCION

Espafia ha promovido el desarrollo de una Propuesta de Resolucién de la Asamblea
Mundial de la Salud en materia de trasplante, con el copatrocinio de Argentina, Bra-
sil, Catar, China, Perl y los 27 Estados miembros de la UE. El Consejo Ejecutivo de
la Organizaciéon Mundial de la Salud aprobé este borrador de Resolucién el pasado
miércoles, 24 de enero. Esto significa que sera presentada para adopcién en la 77
Asamblea Mundial de la Salud en mayo de 2024. Esto es un gran logro que muestra
que el trabajo que llevamos a cabo en Santander puede realmente influir en el futuro
del trasplante a nivel global, precisamente lo que nos habiamos planteado como ob-
jetivo. Adjunto la versién de la Resolucién que fue aprobada por el Consejo Ejecutivo.

Conflicto de intereses: Correspondencia:

Los autores declaran no tener conflictos de interés.
El presente trabajo no ha recibido beca ni financiacion.
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Los dias 9y 10 de noviembre de 2023, la Organizacién Na-
cional de Trasplantes (ONT), bajo la Presidencia espafiola
del Consejo de la Unién Europea, convocé en Santander
una Cumbre Global titulada “Hacia la Convergencia Glo-
bal en Trasplante: Suficiencia, Transparencia y Control”.
La Cumbre fue coorganizada por la Direccién Europea
de Calidad de los Medicamentos y la Atencién Sanitaria
(EDQM) del Consejo de Europa, la Sociedad Europea de
Trasplante de Organos (ESOT) y la Sociedad de Trasplantes
(TTS).

La Cumbre fue copatrocinada por la Organizacién Mun-
dial de la Salud (OMS) y con el apoyo de la Sociedad Inter-
nacional de Nefrologia (ISN).

El objetivo de la Cumbre era allanar el camino para una
accién global en materia de trasplantes de la préxima dé-
cada. En particular, la Cumbre tuvo como objetivo revisar
criticamente la actual estado de la donacién y trasplante de
organos, tejidos y células, identificar claves desafios y dar
forma a la direccién futura de las actividades de trasplante
en todo el mundo para garantizar que los avances en este
campo beneficien a los ciudadanos de todo el mundo.

La Cumbre, a la que asistieron 183 participantes de 57 pai-
ses, organizaciones internacionales y asociaciones profe-
sionales, concluido con el siguiente conjunto de recomen-
daciones dirigidas a los gobiernos nacionales y regionales,
aunque reconociendo el papel de otras partes interesadas
clave, incluidas las autoridades sanitarias, asociaciones
profesionales relevantes, profesionales e instituciones de la
salud, derecho agencias de aplicacion de la ley, institucio-
nes académicas y de investigacién y la sociedad civil or-
ganizaciones. La Cumbre también inst6 a las organizacio-
nes internacionales, en en particular la Unién Europea, el
Consejo de Europa y la OMS, para proporcionar Orientar
y apoyar a los Estados en la adopcién de medidas efectivas
para implementar estos recomendaciones para garantizar
que nadie se quede atras.

RECOMENDACIONES
Los participantes en la Cumbre Global de Convergencia en
Trasplantes instan a los gobiernos a:

1. Mejorar la atencién al paciente

¢ Implementar estrategias preventivas para reducir la

carga de enfermedades que dan lugar a la necesidad de
trasplante;

¢ Integrar la donacién y el trasplante de 6rganos, tejidos

y células en sus sistemas de salud, teniendo en cuenta los

Declaracion de Santander.Hacia la Convergencia Global en Trasplante: Suficiencia, Transparencia y Supervision. 2024; I: 14-16
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recursos disponibles para abordar las necesidades de salud
de la poblacién;

e Priorizar la terapia de trasplante cuando esa es la mo-
dalidad de tratamiento mds rentable para pacientes;

¢ Incorporar oportunidades de donacién de 6rganos,
tejidos y células en los cuidados al final de la vida; trabajar
hacia un concepto unificado de muerte, reconociendo que
la muerte puede definirse como la cese permanente de las
funciones cerebrales;

® Apoyar a los paises de bajos recursos en el desarrollo y
fortalecimiento de sus sistemas de trasplante.

e Hacer que los programas de donacién y trasplantes
sean resilientes mediante el establecimiento de medidas de
emergencia.

¢ Planes de preparacién disefiados para garantizar una
respuesta oportuna y eficaz a las necesidades del trasplan-
te en caso de crisis;

¢ Identificar y aliviar las desigualdades en el acceso a la
donacién y el trasplante y a Terapias basadas en Sustancias
de Origen Humano (SoHO).

2. Avanzar hacia la suficiencia en materia de trasplantes
mediante

* Desarrollar y ampliar la donacién de fallecidos hasta
su méximo potencial terapéutico, incluyendo la donacién
después de la determinacién de la muerte tanto neurolégi-
ca como circulatoria;

e Desarrollar programas de donacién de vivos, preferi-
blemente como complemento a la donacién de fallecidos,
que garanticen el consentimiento informado, la atencién
Optima y el seguimiento a largo plazo de los donantes;

* Eliminar los desincentivos financieros para la donacién
de vivos y fallecidos, al tiempo que se prohibe incentivos
financieros, con el fin de garantizar que la donacién sea un
acto financieramente neutral.

3. Garantizar la transparencia y la supervisién
de las practicas

¢ Designar autoridades sanitarias a nivel nacional o re-
gional que sean responsables de la autorizacién y segui-
miento de actividades de donacién y trasplante;

Revista Argentina de Trasplantes 15



* Exigir la presentacién de datos sobre cada procedi-
miento de donacién y trasplante, asi como datos demogra-
ficos, clinicos y de resultados de receptores y donantes vi-
vos a un registro establecido o reconocido por la autoridad
sanitaria correspondiente;

¢ Establecer un sistema de biovigilancia y garantizar
la trazabilidad de érganos, tejidos y células de donantes a
receptores y viceversa;

* Apoyar el intercambio de datos, incluso por parte de las
autoridades sanitarias con los organismos internacionales
pertinentes y registros, teniendo debidamente en cuenta la
proteccién de la privacidad de los pacientes y los donantes.

4. Fortalecer la prevencion de la trata de personas parala
eliminacion del SOHO y la trata de personas SoHO

¢ Garantizar una evaluacién psicosocial adecuada de
todos los posibles donantes vivos;

¢ Establecer un mecanismo para la notificacién obligato-
ria de casos sospechosos o confirmados de la trata, respe-
tando al mismo tiempo las obligaciones profesionales ha-
cia los pacientes y manteniendo un enfoque basado en los
derechos humanos centrado en la identificacién temprana
y proteccién de las victimas;

*® Penalizar y procesar todas las actividades ilicitas rela-
cionadas con los trasplantes dentro de su jurisdiccién, in-
cluso estableciendo jurisdiccién extraterritorial sobre tales
actividades de sus residentes en otros paises;

e Fortalecer la cooperacién nacional e internacional en la
lucha contra crimenes relacionados a los trasplantes.

5.Fomentar la innovacién responsable para el uso clinico
de SoHO mediante

¢ Apoyar y financiar activamente los esfuerzos para su-
perar los problemas econémicos y de investigacién desa-
fios en el desarrollo de la innovacioén sostenible;

¢ Exigir la demostracién de calidad, seguridad y eficacia

de las terapias basados en SoOHO antes de permitir su incor-
poracion a los sistemas de salud;

16 Revista Argentina de Trasplantes

® Reforzar la capacidad de los sistemas de donacién y
trasplante para supervisar la conducta ética y traduccién
clinica de investigaciones;

e Garantizar que los érganos, tejidos y células huma-
nos no se conviertan en productos comercializables y que
las tarifas necesarias por los servicios relacionados con
SoHO vy los beneficios derivados de los productos basados
en SoHO sean proporcionados y coherentes con el cardcter
altruista de la donacién;

e Garantizar la transparencia en costos, precios y ga-
nancias de todas las terapias basadas en SOHO, y hacer que
dichas terapias sean asequibles para los pacientes;

* Promover la responsabilidad social en la colaboracién
publico-privada en el desarrollo de terapias basadas en
SoHO.

Declaracion de Santander. Hacia la Convergencia Global en Trasplante: Suficiencia, Transparencia y Supervision. 2024; I: 14-16
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Prevalencia y valor prondstico de los factores
de riesgo cardiovascular en pacientes sometidos
a trasplante cardiaco

E. F. Giordanino™; O. A. Ballesteros; M. F. Renedo™; G. A.l Giunta®, L. Favaloro!", R. Favaloro M.

(1) Servicio de Insuficiencia Cardiaca, Asistencia Circulatoria Mecanica y Trasplante Cardiaco. Hospital Universitario Fundacion Favaloro,
Ciudad Autéonoma de Buenos Aires, Argentina.

(2) Departamento de Cardiologia Clinica. Hospital Universitario Fundacion Favaloro, Ciudad Autéonoma de Buenos Aires, Argentina.

RESUMEN

Introduccién: La insuficiencia cardiaca tiene elevada prevalencia y morbimortalidad.
El trasplante cardiaco es la terapia de eleccién en etapas avanzadas. El éxito esta rela-
cionado con una adecuada seleccién de donante-receptor. Las comorbilidades antes
y después del trasplante pueden impactar en la sobrevida de los pacientes. No exis-
ten datos en nuestro medio que analicen el impacto en la mortalidad de los factores
de riesgo cardiovascular (FRCV) antes y después del trasplante cardiaco.

Materiales y métodos: Anélisis retrospectivo en un Unico centro de 240 pacientes en
quienes se determiné la prevalencia de FRCV en esta poblacién. La supervivencia y
su relacion con los factores de riesgo cardiovascular se calcularon mediante analisis
de regresién multivariante al afio y en el seguimiento. Resultados: La edad media fue
49,5%13,3 afos, 65 pacientes (27,1%) eran mujeres. Noventa y siete pacientes (40,4%)
tenfan hipertension, 29 (12,1%) diabetes mellitus, 66 (23,2%) enfermedad renal cro-
nica 'y 94 (39,2%) dislipidemia. El indice de masa corporal fue 25,3+4,5 (kg/m2). La
etiologia mas frecuente fue miocardiopartia no isquémica, 179 pacientes (70,8%). La
supervivencia al primer y segundo afio fue 80% y 76.6%, respectivamente. La presen-
cia de dislipidemia al afio de trasplante se relacioné significativamente con una dis-
minucién de la sobrevida (p=0,0023). Conclusién: En la actualidad la prevalencia de
FRCV pretrapslante cardiaco es elevada, asi como su progresion luego del mismo. La
presencia de dislipidemia postrasplante se asocié con mortalidad en el seguimiento
a mediano plazo. Se requieren estudios prospectivos multicéntricos para evaluar el
impacto de los FRCV en trasplante cardiaco.
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Palabras clave: Factores de Riesgo Cardiovascular. Trasplante Cardiaco. Comorbili-
dades. Pronéstico.

ABSTRACT

Introduction: Heart failure has high prevalence, morbidity and mortality. Heart trans-
plant is the therapy of choice in advanced stages. Success is related to adequate do-
nor-recipient selection. Comorbidities before and after transplant can impact patient

Conflicto de intereses: Correspondencia:

Esta investigacion fue apoyada por Novartis Argentina. Elién Facundo Giordanino
Novartis también aport aportaciones expertas en el desa- elianfg@gmail.com

rrollo del disefio del estudio. El financiador del estudio no efgiordanino@ffavaloro.org

tuvo ningln papel en la recopilacion de datos, el anélisis
de datos, la interpretacién de datos o la redaccion del
informe.
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survival. There are no data in our country that describes
the impact on mortality of cardiovascular risk factors
(CVRF) before and after heart transplantation.

Materials and methods: Single-center retrospective
analysis of 240 patients where the prevalence of CVRF
in this population was determined. Survival and its re-
lationship with cardiovascular risk factors were calcula-
ted by multivariate regression analysis at one year and
at follow-up. Results: The mean age was 49.5+13.3
years, 65 patients (27.1%) were women. Ninety-seven
patients (40.4%) had hypertension, 29 (12.1%) had dia-
betes mellitus, 66 (23.2%) had chronic kidney disease,
and 94 (39.2%) had dyslipidemia. The body mass index
was 25.3+4.5 (kg/m2). The most common etiology was
non-ischemic cardiomyopathy, 179 patients (70.8%).
Survival at the first and second year was 80% and 76.6%,
respectively. The presence of dyslipidemia one year af-
ter transplant was significantly related to a decrease in
survival (p=0.0023). Conclusions: Currently, the preva-
lence of pre-heart transplant CVRF is high, as is its pro-
gression after it. The presence of post-transplant dysli-
pidemia was associated with mortality in mediumterm
follow-up. Prospective multicenter studies are required
to evaluate the impact of CVRF in heart transplantation.

Keywords: Heart Disease Risk Factors. Heart Trans-
plantation. Comorbidity. Prognosis

INTRODUCCION

La insuficiencia cardiaca (IC) es una enfermedad que afecta
al 2% de la poblacién mundial, es un sindrome clinico que
se caracteriza por la presencia o antecedentes de sintomas
y /o signos tipicos secundarios a una alteracion estructural
o funcional del corazén que resulta en una reduccién del
gasto cardiaco o en un aumento de las presiones de llenado,
ya sea en reposo o en esfuerzo, corroboradas por métodos
invasivos, no invasivos, o aumento de los péptidos natriu-
réticos ¥, La insuficiencia cardiaca avanzada representa la
etapa final de esta patologia cuyo tinico tratamiento posi-
ble es el trasplante cardiaco, de eleccién, o los dispositivos
de asistencia ventricular de larga duracién. En aquellos
pacientes no candidatos a terapéuticas avanzadas, se im-
plementa el hospital de dia de insuficiencia cardiaca para
disminuir las internaciones y mejorar los sintomas.*”!

El trasplante cardiaco ha ido mejorando sus resultados en
los dltimos afios gracias a la mejorfa en los esquemas de
inmunosupresién, experiencia en la técnica quirtdrgica, me-
joras en el proceso de procuracién, transporte y conserva-
cién del érgano y un mayor entendimiento en la adecuada

18 Revista Argentina de Trasplantes

seleccién del donante y el receptor, con una supervivencia
al afio del 90% y una mediana de supervivencia condicio-
nal de 13 afios.!

Durante 2019 se realizaron 7.881 trasplantes cardiacos en
el mundo y 118 en Argentina®. La correcta seleccién del
donante y del receptor son claves a la hora de garantizar
resultados adecuados. Existe poca informacién en nuestro
medio sobre el impacto de los factores de riesgo cardiovas-
cular en receptores de trasplante cardiaco, su incidencia
luego del trasplante y su relacién con la morbimortalidad
en el postrasplante. Los objetivos de este trabajo son:

1) Determinar la prevalencia de factores de riesgo
cardiovascular antes del trasplante cardiaco y su
evolucion al afio del mismo, en un tnico centro de
Argentina.

2) Determinar el impacto de los factores de riesgo
cardiovascular en la mortalidad luego del tras
plante cardiaco.

MATERIALES Y METODOS

Estudio unicéntrico, observacional, retrospectivo, donde se
incluyeron pacientes trasplantados cardiacos en el Hospi-
tal Universitario Fundacién Favaloro entre enero de 2007 a
diciembre de 2017. En esa década, 299 pacientes recibieron
un trasplante cardiaco. Se excluyeron pacientes menores de
18 afios, con retrasplante y/o trasplante combinado. Se in-
cluyeron en el estudio inicial 240 pacientes, analizdndose
la evolucion de los factores de riesgo cardiovascular al afio
habiendo fallecido 48 pacientes (n=192) (Figura 1).

Variables analizadas
Las variables analizadas en el estudio son las siguientes:

1) Tabaquismo: se consideré extabaquista a todos
los pacientes con antecedentes de consumo de tabaco con
un minimo de 6 meses a 10 afios previos al trasplante!;

2) Diabetes Mellitus, se consideré paciente diabéti-
co a todo paciente que cumpliera con los criterios estableci-
dos en las gufas ADA 2019 o con un diagndstico previo;

3) Hipertension Arterial, se consider6 hipertenso
a todos los pacientes que cumplieron con los criterios esta-
blecidos en la guia de hipertensién arterial publicada por la
Sociedad Europea de Cardiologia en 2018 " y /o con diag-
néstico previo;

4) Dislipidemia, se consideraron establecidos todos
los pacientes con valores de LDL =160 mg/dl o triglicéridos
=150 mg/dl o HDL <40 mg/dl (hombres) y <50 mg/dl (mu-
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jeres)? o diagndstico con tratamiento previo.

5) Sobrepeso, para su definicién se consideraron
los criterios establecidos por la Organizacién Mundial del
Corazén 81

6) Enfermedad Renal Croénica, se consideré la pre-
sencia de un aclaramiento de creatinina menor a 60 ml/min
mediante la férmula de Cockroft-Gault.

Tratamiento inmunosupresor

Los pacientes no recibieron terapia de induccién en el mo-
mento del trasplante. En cuanto al mantenimiento del es-
quema inmunosupresor, todos los pacientes estaban bajo
tratamiento con esteroides, inhibidores de la calcineurina y
antiproliferativos (micofenolato mofetilo o sédico).

Los pacientes recibieron inhibidores de m-TOR si desarro-

Figura 1
Diagrama de flujo de los pacientes analizados en el estudio

U rg.al (ARTICULO ORIGINAL)

llaban enfermedad vascular del injerto o disfuncién renal,
combinédndolos con dosis bajas de inhibidores de la calci-
neurina.

Analisis estadistico

El andlisis estadistico se realiz6 utilizando el software Sta-
tistix 7.1. Las variables continuas se expresaron mediante
medias y desviacién estdndar, las variables categdricas
mediante valores absolutos y porcentajes. Para el anélisis
de diferencias entre grupos que incluyeron variables conti-
nuas se utiliz6 la prueba T para dos muestras.

Para las variables categdricas se utiliz6 la prueba de
Chi-cuadrado o la prueba exacta de Fisher, dependiendo
del ndmero de individuos analizados. Se consider6 estadis-
ticamente significativo un valor de p<0,05. Se realiz6 ana-

PACIENTES TRASPLANTADOS
DESDE 2007 HASTA 2017
(n=299)

excluidos
(n=59: menores de 18 afios;
trasplante combinado,

v

TOTAL DE PACIENTES
TRASPLANTADOS PARA ANALIZAR
(n=240)

—

—

retrasplante)

fallecen durante el primer afo
pos trasplante

v

Total de pacientes al
primer aio del trasplante
(n=192)

—

(n=48)

fallecen después del primer

!

Total de pacientes wn wl
analisis final
(n=184)
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lisis de regresién multivariado para buscar los factores de
riesgo cardiovascular relacionados con mortalidad al afio y
a los dos afios.

RESULTADOS

Caracteristicas basales de la poblacién y prevalencia de
factores de riesgo cardiovascular pretrasplante

De los 240 pacientes analizados, la edad media fue 49,5 +
13,3 afios, 65 pacientes (27,1%) eran mujeres, mds jévenes
que los hombres 44,5 (+ 15) vs. 51,3 (+ 12) afios (p = 0,0018).
El factor de riesgo predominante fue el extabaquismo: con
135 pacientes (56,3%), sin diferencia significativa entre
hombres o mujeres. La hipertensién estuvo presente en 97
pacientes (40,4%). El indice de masa corporal (IMC) fue de
25,3 +£4,5 kg/m?2, con un IMC menor en mujeres 23,9 kg/m
2 vs 25,8 kg/m 2 en hombres (p = 0,0037).

Los pacientes tuvieron una media de seguimiento de 4 (+
3.2) afios. Los pacientes tuvieron una media de seguimiento
de 4 (+ 3.2) afios. En la Tabla 1 se describen las caracteristi-
cas basales de la poblacién.

La etiologfa mds frecuente fue la miocardiopatia dilatada
no isquémica con 179 pacientes (70,8%). La media de edad
de estos pacientes fue menor que los pacientes de etiologia
isquémico-necrética, 46,3 (+ 7,5) afios vs. 57,1 (+ 13,9) afios
(p = 0,00001) con mayor prevalencia femenina, 34,7% vs.
8,6% (p = 0,0001). Por otro lado, los pacientes con etiologia
isquémico-necrética presentaron un mayor IMC 26,9 kg /m?2
vs 24,6 kg/m2 (p = 0,0005); y mayor prevalencia de dislipi-
demia, 84,3% (p = 0,03).

Evolucién de los factores de riesgo cardiovascular

en el postrasplante cardiaco

Al afio de seguimiento se observé una disminucién del IMC
de 25,3 a 24,8 kg/m2 (p = 0,0005); la filtracién glomerular
disminuyé significativamente de 77,5 ml/min a 70,9 ml/min
(p =0,005); 1a insuficiencia renal y la dislipidemia mostraron
una tendencia creciente, pero sin ser estadisticamente signi-

Figura 2: Curva de supervivencia de Kaplan-Meier
en el seguimiento postrasplante

1.00

Supervivencia
o o
e S
o o

o
N
<

0.00

Anos

20 Revista Argentina de Trasplantes

ficativas. En la Tabla 2 se describe la evolucién de los factores
de riesgo cardiovascular luego del trasplante cardiaco para
los pacientes en seguimiento.

Factores de riesgo cardiovascular e impacto en mortalidad
postrasplante cardiaco

La supervivencia luego del trasplante cardiaco fue de 80%
al afio y 76.6% a los dos afios (Figura 2)

Se analiz6 el impacto de los factores de riesgo cardiovas-
cular pretrasplante en la mortalidad al afio del trasplante
cardfaco mediante andlisis de regresion multivariable sin
encontrar relacién significativa. Sin embargo, al analizar
mediante regresion logfstica la relacién entre los factores de
riesgo cardiovascular postrasplante cardfaco con la morta-
lidad en el seguimiento (media de 4 afios) se observé que la
presencia de dislipidemia fue un factor asociado a mortali-
dad en esta poblacién (OR 3.03 IC95% 2.66-3.4, p = 0,0023).

DISCUSION

El tratamiento de la insuficiencia cardiaca ha mejorado des-
de el punto de vista farmacoldgico y de disponibilidad de
nuevos dispositivos en los tltimos afios. Sin embargo, su
prevalencia e incidencia estdn en aumento, y el porcentaje
de pacientes que progresan a un estadio avanzado de la en-
fermedad estd aumentando aproximadamente entre un 1%
y un 10% (5). La mortalidad en este grupo contintia siendo
muy elevada, siendo el trasplante cardfaco el tratamiento
de eleccién.

Tabla I:

Caracteristicas basales de la poblacién y prevalencia de factores
de riesgo cardiovascular. IMC, indice de masa corporal; VFG,
volumen de filtrado glomerular; IRC,insuficiencia renal crénica.

(n=240)
Edad (Afos) 495 +13.3
Muijeres, n (%) 65 (27.1)
IMC (kg/m2) 25.3+45
IMC >25, n (%) 116 (48.3)
IMC <18.5, n (%) 10 (4.2)
Diabetes Mellitus, n (%) 29 (12.1)
Extabaquista, n (%) 135 (56.3)
Hipertension Arterial, n (%) 97 (40.4)
Dislipidemia, n (%) 94 (39.2)
VFG (ml/min) 77.5 +26.4
IRC n, (%) 63 (26.2)
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Actualmente, los pacientes candidatos a trasplante car-
dfaco presentan mdiltiples comorbilidades. Son de mayor
edad, presentan anticuerpos preformados con mayor fre-
cuencia y requieren soporte mecanico circulatorio en apro-
ximadamente el 50% de los casos®. Si bien es sabido que la
presencia de comorbilidades en los receptores confiere un
peor prondstico en el postrasplante cardiaco, existen pocos
datos en nuestro medio sobre el impacto de los factores de
riesgo cardiovascular como marcadores prondsticos.

Factores de riesgo cardiovascular pretrasplante cardiaco
En relacién al registro presentado por la Sociedad Interna-
cional de Trasplante Cardiaco y Pulmonar (ISHLT) en 2019,
nuestra edad promedio es menor, 49,5 vs. 55 afios; el IMC
también fue inferior 25,3 vs. 26,5Kg/m?2; el sexo femenino
correspondié al 27,1% vs. 25,6%, respectivamente!®. Con-
cordantemente, la etiologfa mds frecuente en nuestra serie
fue la cardiopatia no isquémica 1.

En relacién con los factores de riesgo cardiovascular anali-
zados, la presencia de diabetes mellitus en nuestra serie fue
menor a la reportada internacionalmente (12%vs.26,9% )&14;
el tabaquismo previo fue mayor con 56,3% vs. 44,9% 11516
la hipertensién arterial también fue ligeramente menos pre-
valente en comparacion a otros registros (40,4% vs. 51,1%)®l.

Factores de riesgo cardiovascular al afio de trasplante

Al afio de seguimiento después de un trasplante de cora-
z06n, a pesar de la modificaciéon del estilo de vida, pueden
desarrollarse diferentes comorbilidades debido a miltiples
factores, incluidos los efectos adversos asociados a la tera-
pia inmunosupresora. En relacién a los factores de riesgo
cardiovascular y su evolucién luego del trasplante cardiaco,
en nuestro andlisis encontramos una disminucién signifi-

Tabla Il:

- Lorg ar (ARTICULO ORIGINAL)

cativa del IMC de 25,3 a 24,8 kg/m2 No hubo variaciones
significativas en la prevalencia del resto de los factores de
riesgo cardiovascular luego del trasplante cardiaco. La hi-
pertension arterial present6 una prevalencia del 51%, menor
al 70% reportado internacionalmente 1718, La insuficiencia
renal tuvo una prevalencia del 51%, similar a la reportada
internacionalmente, y uno de sus principales factores po-
dria estar relacionado con el uso de inhibidores de la calci-
neurina como terapia inmunosupresora.l® ! La prevalencia
de diabetes mellitus fue similar a los informes ISHLT 2019,
con un valor cercano al 20% .. Estos factores de riesgo car-
diovascular como la diabetes mellitus, la obesidad, la edad
del receptor, el sindrome metabdlico, la hipertensién arterial
y la presencia de dislipidemia se asocian con el desarrollo de
enfermedad vascular del injerto . En nuestra poblacién, la
incidencia de enfermedad vascular del injerto fue del 80%
interanual frente al 60% de los informes internacionales,
probablemente en parte debido a la utilizacién de ecografia
intravascular coronaria (IVUS) en nuestro centro que permi-
te una deteccién més precoz de dicho fenémeno.!

Mortalidad

Varios estudios han evaluado las diferentes variables que
impactan en la supervivencia de los pacientes trasplantados
de corazén de forma conjunta y por separado. La supervi-
vencia en nuestro registro fue del 80% en el primer afio, si-
milar a los datos que publicamos previamente y a registros
internacionales.!® 2.

De los factores de riesgo cardiovascular analizados presen-
tes antes del trasplante cardiaco, no se evidencié una aso-
ciacién con mortalidad al afio, similar a lo publicado en la li-
teratura internacional Kolsrud y cols. analizaron la presencia
de insuficiencia renal en el pretrasplante y su impacto en la

Evoluciéon de los factores de riesgo cardiovascular en el postrasplante cardiaco. IMC, indice de masa corporal; VFG, volumen de filtrado

glomerular; IRC, insuficiencia renal crénica

(n=240) (n=192) p
IMC (kg/m2) 25.3+45 248 +£45 0.0005
IMC >25, n (%) 116 (48.3) 74 (38.7) 0.09
IMC <18.5, n (%) 10 (4.2) 8(4.2) 1
Diabetes Mellitus, n (%) 29 (12.1) 39 (20.4) 0.12
VEG (ml/min) 77.5+26.4 70.9 £22.2 0.005
IRC n, (%) 63 (26.2) 98 (51) 0.07
Hipertension Arterial, n (%) 97 (40.4) 98 (51) 0.09
Dislipidemia, n (%) 94 (39.2) 155 (80.7) 0.05
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supervivencia a corto y largo plazo sin encontrar una relacién
destacable. Sin embargo, el deterioro de la funcién renal en
un 25% durante el primer afio presenta una correlacién signi-
ficativa con la mortalidad a largo plazo™!. El historial de ta-
baquismo tanto en donantes como en receptores se relaciona
con un aumento de la mortalidad a largo plazo 151,

La obesidad estd relacionada con estancias mds largas en lis-
ta de espera de trasplante y otras comorbilidades, sin tener
relacion directa con la mortalidad +2. La hipertensién arte-
rial, la diabetes y la dislipidemia no se asocian con la mor-
talidad a corto plazo en los registros, aunque, en conjunto,
se asocian con la enfermedad vascular del injerto a largo
plazo @21,

En el andlisis realizado postrasplante cardiaco, se evaluaron
cuatro factores de riesgo. La presencia de hipertensién ar-
terial, diabetes mellitus e insuficiencia renal no se relaciond
con una disminucién de la supervivencia al afio, como lo
demuestran diferentes publicaciones internacionales, aun-
que su presencia se correlaciona con un aumento en la inci-
dencia de enfermedad vascular del injerto %2, En nuestro
registro, la dislipidemia se asocié a mayor mortalidad en el
seguimiento a mediano plazo. Su presencia se relaciona con
el desarrollo de enfermedad vascular del injerto y enferme-
dad aterosclerdtica de rdpida evolucién; algunos de los fac-
tores que la desencadenan son la predisposicién genética,
el tipo de alimentacién, la diabetes y los efectos secundarios
al tratamiento inmunosupresor lo que se asocia con disfun-
cién del injerto y mortalidad a largo plazo %1,

CONCLUSIONES

En la actualidad la prevalencia de factores de riesgo car-
diovascular pretrasplante cardiaco es elevada, asi como su
progresiéon o aparicion luego del trasplante cardfaco. En
este andlisis, la presencia de dislipidemia en el postrasplan-
te se asocié con mortalidad en el seguimiento a mediano
plazo. Se requieren estudios prospectivos y multicéntricos
para evaluar el impacto de los factores de riesgo cardiovas-
cular en este grupo particular de pacientes.
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Litiasis Renal y Trasplante Renal

A. Abib™

(1) Seccion Nefrologia, Medicina Interna, Instituto Universitario CEMIC (IUC)

La epidemiologia de la litiasis renal (LR) en las ultimas décadas ha presentado variacio-
nes globales que dependen de diferentes factores, pudiendo incluir dentro de ellos

los socioecondmicos, geogréficos y climaticos, asi como la edad, el sexo, la raza entre
otros.["

A lo largo de la literatura multiples estudios han abordado la prevalencia y la inci-
dencia de LR en la poblacién general la cual se encuentra en un 9,3%!'y 254/100000
habitantes!" respectivamente; pero este dato no ha sido aun claramente descripto en
receptores de trasplante renal (TxR); por lo que esta revisién tiene la relevancia de
abordar este tema en particular.

La litiasis del injerto renal se presenta como una complicacién poco frecuente en los
pacientes trasplantados pero que conlleva una gravedad extrema al presentarse,
dado que se trata de una obstruccién en un rifién Unico funcionante motivo por el
cual se debe actuar con celeridad. Los receptores de TxR que lo presenten puede que
no manifiesten sintomas tipicos como cdlico renal debido a la denervaciéon del injerto
lo que puede traer como consecuencia litos grandes y diagndsticos tardios si uno no
realiza controles sistematicos con ecografia del injerto.®

El articulo a comentar trata de una revision sistematica de 41 articulos no aleatorizados
con un total de 699 pacientes.® El objetivo del articulo es describir en primer lugar la in-
cidencia de LR en receptores de TxR para luego comentar el momento de presentacion,
la composicién de los calculos y cual fue el tratamiento utilizado con mayor frecuencia,
dejando asi ver que se trata de un articulo epidemioldgico descriptivo.

Respecto a la metodologia resulta interesante que solo incluyeron articulos en inglés
publicando luego el articulo en una revista de habla hispana.

De la extraccion de datos se obtuvieron datos demogréficos basales, causa de enfer-
medad renal crénica, variables perioperatorias, complicaciones, duracién de estadia
hospitalaria y complicaciones perioperatorias. Lamentablemente estos datos no fue-
ron consignados en una tabla con las caracteristicas de la poblacién para aportar un
detalle mayor de los casos. En el cuerpo del articulo tampoco se objetivan estos datos
ni otros de interés epidemiolégicos como ser género y raza entre otros.

Cabe destacar que todos los articulos de revision trataban de cohortes retrospectivas
de un sélo centro y que dentro del anélisis se incluyo un trabajo en poblacién pediatrica.
Los afios que comprendieron los estudios también se evidencian amplios, teniendo
mas de 20 afios de diferencia entre los primeros y los Ultimos y generando alta hete-
rogeneidad, la cual no se informa en datos estadisticos.

Respecto a los resultados del estudio el analisis de la incidencia fue un tanto dificil
dada la presencia de alta heterogeneidad presentando una incidencia en los reportes
elegidos de 0,11% al 6,3%. Cabe destacar que los autores del articulo que informa
la tasa de incidencia mas elevada, 6,3%, lo atribuyen a la utilizacidon de una sutura
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mecanica de tantalio, ya que la formacion del nido en
varios pacientes se encontraba en dicha sutura. Por esto
su inclusion para determinar la incidencia en general
podria no ser adecuada.

De considerar la incidencia reportada en la revision; 24
de los 41 estudios incluidos presentaban una incidencia
entre 0,1% y 3%. Este nimero coincide con el estudio
realizado por Pao y Col” donde se estudia la incidencia
de LR en receptores de TxR renal durante los tres afios
posteriores al trasplante, tomando como poblacién de
estudio la totalidad de pacientes trasplantados entre
enero del 2017 a diciembre del 2018 en EEUU e ingre-
sados en United States Renal Data System (USRDS),
donde la incidencia de LR se encontraba en el orden
del 2%. El nimero es mucho menor que en la poblacién
general.

Tampoco se objetiva un aumento en la incidencia de
LR como viene sucediendo en las Ultimas décadas en la
poblacién general. Sin embargo el Ultimo estudio co-
mentado describe el nUmero de eventos por paciente/
afio luego del trasplante renal situdndose en el orden
del 7.8/1000 paciente/afio.”” Un dato no menor si se
considera el reporte previo de USRDS de pacientes que
se trasplantaron entre 1994 y 1998, donde la tasa se
encontraba en 0,69 por 1000 persona/afio.” Esta dife-
rencia en nimeros puede deberse a que la poblacion
estudiada también incluia pacientes en seguimiento por
consultorio y no sélo los hospitalizados, pero como se-
gunda razdén coinciden con el articulo a comentar en
que las diferencias en incidencia se puedan deber a las
tecnologias aplicadas y renovadas para el diagnéstico
de la LR en los ultimos afios.

En lo que respecta a la composicion de los litos repor-
tan que el Oxalato de Calcio (OxCa) fue la presenta-
cion mas predominante seguida, y en algunos trabajos
igualada, por la de acido Urico. Respecto a este dato
se encuentra similitud con los reportes en la poblacién
general.[" Podriamos decir que es lo esperable teniendo
en cuenta el estado hipermetabdlico de los pacientes
trasplantados con el uso de glucocorticoides, asi como
el antecedente de la presencia de diabetes mellitus y/o
el desarrollo de diabetes asociada al TxR y el papel que
cumple la insulina respecto a la metabolizacion del cal-
cio.ll

También deberiamos considerar el efecto hipercalcid-
rico que pueden tener los inhibidores de la calcineu-
rina y como esto contribuye a la mayor incidencia de
LR de OxCa.(7) Por otro lado en el estudio de Pao y
Col se menciona la fuerte asociacién entre la historia
de LR previa y el desarrollo posterior al trasplante; don-
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de se sugiere que dicha asociacién podria estar rela-
cionada con la persistencia de los habitos alimenticios
en los pacientes que ya presentaban diagnéstico de LR
por OxCa, asi como la presencia de alguna condicién
pre-existente como hiperoxaluria entérica o hipercalciu-
ria absortiva que persisten luego del trasplante y pue-
den estar jugando un rol en el desarrollo de los eventos
de LR durante este periodo. Otro dato no menor para
este resultado seria considerar que la persistencia del
hiperparatiroidismo secundario y la hipercalcemia se
encuentran presentes en el 15% al 52% de los pacientes
trasplantados.®! La combinacién de parathormona ele-
vada, aumento de produccién de 1,25 dihydroxi-vitami-
na Dy el uso de corticoides pueden inducir hipercalce-
mia por aumento de la absorcién intestinal de calcio y
la pérdida acelerada de calcio del hueso. El aumento asi
de la carga filtrada de calcio luego del trasplante incre-
mentara la pérdida de calcio por la orina y asi el riesgo
de litiasis por oxalato o fosfato de calcio.”

En lo que respecta al tratamiento la mayoria de los estu-
dios incluidos en la revisiéon optaron por el tratamiento
activo antes que la vigilancia mediante imédgenes como
alternativa. El tratamiento conservador de calculos pe-
quefos asintomaticos sélo es posible bajo estrecha
vigilancia y en pacientes absolutamente disciplinados,
dado que su presencia constituye un riesgo elevado de
obstruccién en caso de movimiento del lito.”

Dentro de las opciones de tratamiento en la revisién la
principal fue litotricia extracorpdrea por ondas de cho-
que seguida por litotricia endoscépica y la nefrolitoto-
mia percutanea.

Seleccionar la técnica adecuada para la extraccion de
célculos en un rifién trasplantado es dificil, factores
como la funcién del trasplante y obstaculos anatémicos
debido a la posicién iliaca del érgano influyen directa-
mente en la estrategia quirdrgica. Para célculos grandes
o ureterales el acceso percutaneo cuidadoso y posterior
endoscopia anterégrada parece ser una buena opcién.
La introduccién de pequefios ureteroscopios flexibles y
del laser de holmio plantea a la ureteroscopia como una
opcién de tratamiento vélida para célculos de trasplan-
te; pero se debe tener en cuenta la posible lesion de
érganos adyacentes. El acceso retrogrado a los rifiones
trasplantados es dificil debido a la ubicacién anterior
del uréter, anastomosis y tortuosidad ureteral. !

Los resultados del tratamiento activo se describen satis-
factorios para todos los tipos de terapia, resulta impor-
tante considerar que el tratamiento invasivo puede aca-
rrear complicaciones y siempre se deberia considerar
las variaciones anatémicas, asi como la experiencia del
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urélogo con cada técnica. Tal vez el manejo quirlrgico
combinado represente una buena solucién para calcu-
los renales grandes.”

En esta oportunidad se incluyeron las litiasis ureterales
que lejos de ser poco frecuentes en dos de los estudios
incluidos se encontraban en el 41% y 59 % de los ca-
sos. Los autores destacan la importancia de la vigilancia
activa dado que los pacientes al presentar denervacién
del injerto pueden no presentar sintomas tipo cdlico re-
nal con la consecuencia de un diagndstico y tratamiento
tardio.

Sélo 26 estudios de 41 informaron las complicaciones
perioperatorias, siendo las infecciones y la estenosis
ureteral las mas frecuentes (57,7%). En cuanto a compli-
caciones a largo plazo se informaron en 23 de 41 estu-
dios y de estos 23 estudios la recurrencia fue del 65,2%.
Como conclusién la revisién sistematica nos trae una vi-
sion general sobre la epidemiologia de la litiasis renal,
considerando que la incidencia de LR en receptores de
TxR es menor que en la poblacién general pero que
evidencia una curva de ascenso en las ultimas décadas
segun lo revisado en otros articulos. Los conceptos a
evaluar en este estudio fueron més interesantes desde
el punto de vista urolégico, dejando ver que el abor-
daje quirdrgico es satisfactorio con una tasa libre de
litiasis del 80% luego del procedimiento. Teniendo en
cuenta los resultados satisfactorios respecto al abordaje
quirdrgico deberiamos considerar dejar de lado la vi-
gilancia activa en los pacientes trasplantados con LR y
sobre todo en aquellos con antecedentes de LR previo
al trasplante.
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Infliximab en la Induccion del Trasplante Renal

P. M. Raffaele!”

(1) Unidad Renal. Hospital Universitario Fundacion Favaloro. Buenos Aires, Argentina.

El objetivo de este articulo ha sido el de evaluar la eficacia y seguridad de una induccién
con timoglobulina (rATG) en bajas dosis asociada a una dosis de infliximab a fin de reducir la
inmunosupresion de mantenimiento y sus complicaciones sin afectar la eficacia en el control
de la activacién inmunolégica.!"

La dosis de rATG fue de 3 mg/kg dosis total dividida en dos administraciones, la primera
peri-operatoria y la segunda en el dia 2 post trasplante con dos bolos de metilprednisolona
seguido de infliximab en una sola dosis de 5 mg/kg.

La inmunosupresién de mantenimiento consistié en dos drogas: 1) tacrolimus, administrado
inmediatamente antes del trasplante, continuando en el post trasplante con dosis ajustada
seguin dosaje en sangre; 2) prednisona, iniciada luego de los bolos de metilprednisolona en
el dia 2 a razén de 20 mg/dia, con reduccién para llegar a 5mg/d en el dia 14 post trasplan-
te. La reduccién de la intensidad de inmunosupresién de mantenimiento se basé en la no
inclusion de micofenolato en el esquema.

El estudio RIMINI incluyé 67 pacientes que recibieron el esquema propuesto. 79,1% de los
pacientes permanecieron en el estudio recibiendo el tratamiento hasta el periodo de segui-
miento (12 meses). El end point primario fue la falla compuesta de eficacia, definida por el
diagndstico de rechazo por biopsia, o pérdida del injerto en los primeros 12 meses o pobre
funcion renal definido por filtrado glomerular < 40 ml/min (FG> 40) en el periodo evaluado.
Se tomo el trial OSAKA® como estudio comparativo para evitar una rama comparativa den-
tro del RIMINI, a fin de reducir el nimero de pacientes a incluir.
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OSAKA es un estudio de validacién de la formulacién del tacrolimus en liberacion prolon-
gada (XL). Incluydé 976 en 4 ramas, la rama 1 con la formulacién convencional a administrar
cada 12 hs; y las otras 3 con la formulacién XL en distintas dosis diarias. Las ramas 1 a 3
tuvieron corticoides de mantenimiento y ninguna tuvo induccién con algin anticuerpo po-
liclonal o monoclonal. La rama 4 tuvo inducciéon con basiliximab para evitar los corticoides
de mantenimiento. Las 4 ramas recibieron micofenolato mofetil.?

En términos de resultados, la falla compuesta de eficacia se dio en 22 pacientes (32.8%)

en el primer afo. El rechazo fue observado en 11 de los 67 pacientes (16.4%) que tuvieron
13 rechazos. En 5 pacientes (7.5%) el rechazo fue precoz (en el primer mes posttrasplante).
La pérdida del injerto se observé en 4 (6%) casos; en tanto que FG< 40 hubo en 13 pa-
cientes (19.4%). El monitoreo de anticuerpos anti HLA se realizd a los 6 y 12 meses. En 8
pacientes (11.9%) se detectaron anticuerpos donante especifico (DSA) durante el primer
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afio de evolucion.

En cuanto a la seguridad, se registraron 3 muertes (1
de causa cardiovascular, 2 oncoldgicas). 36 pacientes
(53,7%) tuvieron intercurrencias infectoldgicas, de las
cuales 17 fueron serias.

El disefio del estudio que estamos comentando pro-
pone reducir la intensidad de la inmunosupresién de
mantenimiento eliminando el MMF, con induccién con
bajas dosis de rATG (dirigido a las células T efectoras)
seguido de una dosis de infliximab, dirigido a las célu-
las T efectoras residuales tmTNF que unido al receptor
de membrana TNF induce a la apoptosis de las células
activadas del sistema inmune.

La poblacion incluida es de bajo riesgo inmunolégico
(primeros trasplantes, PRA <20%, sin DSA). En este
contexto, el protocolo no aportd ventajas especiales a
otros estudios de minimizacién de inmunosupresion: 11
pacientes (16.5%) sufrieron 13 rechazos en el periodo
estudiado. En 5 pacientes el rechazo fue precoz. La apa-
ricion de DSA en el 11.9% de pacientes de bajo riesgo
inmunolégico es un marcador que debe atenderse.

Otros esquemas de reduccién de inmunosupresiéon de
mantenimiento como el Transform® o el Symphony!*
son algunos de los antecedentes de la busqueda de la
reducciéon de la inmunosupresion de mantenimiento a
fin de evitar sus efectos adversos.

El Transform evalué esquemas de reduccién de inhibi-
dores de calcineurina asociado a everolimus constitu-
yendo como rama control el protocolo clasico de inhibi-
dores de calcineurina a dosis habitual con MMF.

El disefio del estudio no puso a la induccién en eva-
luacion. Compard los esquemas de mantenimiento. Las
dos ramas del estudio recibieron induccién habitual con
anticuerpos poli o monoclonales (rATG / basiliximab).
El rechazo se presento entre el 12.5y 14.9 % en la rama
con minimizacién de los inhibidores de calcineurina.

El estudio Symphony comparé una rama con dosis habi-
tuales de ciclosporina, MMF y esteroides sin induccién,
con tres ramas con dosis reducidas de ciclosporina o
tacrolimus o sirolimus con MMF y esteroides con induc-
cién con daclizumab en estas dltimas 3. La rama con
reduccion de tacrolimus (dosajes de 7 ng/ml), MMF, es-
teroides e induccién con daclizumab mostré la mejor
incidencia de rechazo: 15% al primer afio.
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El uso del infliximab asociado a rATG como induccion
es novedosa e interesante en su racionalidad para sos-
tener un esquema de mantenimiento con menor inten-
sidad de inmunosupresion.

El disefio de RIMINI no pone en evidencia el aporte de
la eficacia de la asociacion de la rATG con infliximab
para lograr la supresién completa del MMF. Define un
objetivo de dosaje de tacrolimus bajo: a partir del dia
14 post trasplante (5 a 8 ng/ml) en ausencia de MMF y
define como rama comparativa un estudio (el OSAKA)
publicado en 2013, con objetivo y disefio diferentes al
RIMINI.

Los esquemas de inmunosupresiéon en OSAKA no tie-
nen ningun tipo de induccién en 3 ramas y en la cuarta
tiene una induccién sin el poder de la rATG (basiliximab)
y con mantenimiento sin corticoides. Este ensayo tiene
un seguimiento sélo a 6 meses, con resultados de efica-
cia aceptables para los autores y en el contexto de los
objetivos de la publicaciéon: validar una nueva formula-
cion de tacrolimus respecto a la clésica.

Para evaluar el aporte del infliximab en las estrategias
de inmunosupresion, deberia completarse esta informa-
cion inicial que muestra seguridad razonable al uso de
infliximab, con un estudio que evalte diferentes proto-
colos de induccién con vy sin infliximab asociados a una
misma inmunosupresién de mantenimiento reducida,
como alguna de las publicadas en los antecedentes de
minimizacién comentados, para visualizar el aporte del
mecanismo de accién del infliximab a la eficacia y segu-
ridad de la inmunosupresion.
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Adelantos Tecnologicos: Un puente al mundo real.

Modelos Hepaticos 3D

O.Imventarza™; M. Dip®?

(1) Consejo de Administracién. Hospital J. P. Garrahan. Buenos Aires. Argentina.

(2) Servicio de Trasplante Hepatico, Hospital J. P. Garrahan. Buenos Aires. Argentina.

Toda innovacién que mejore la precision, seguridad y efectividad quirtrgica debe ser
considerada.l" Este es el caso de los modelos hepaticos construidos por impresién 3D
(MH3D) en los centros de cuidado.? Este método de manufactura conocido como
fabricacion aditiva, es un proceso que utiliza diferentes tecnologias de impresion y
software para crear un objeto tridimensional partir de imagenes digitales mediante la
colocacion de mdltiples capas sucesivas de diferentes materiales.P!

En este articulo de Trasplantation Sanchez Garcia y col. muestra la experiencia multi-
céntrica de la aplicacién de MH3D en 28 receptores pediatricos y 41 donantes vivo y
compara sus resultados con un grupo control de caracteristicas similares. Los autores
demuestran la factibilidad y exactitud del MH3D, construidos a escala natural con fila-
mento plastico de color opaco e impreso con tecnologia FDM (deposicién de material
fundido), para calcular el volumen hepético en comparacién con los métodos biomé-
tricos tradicionales. Al mismo tiempo muestra MH3D construidos a escala reducida
(70%) con resina foto polimérica de diferentes colores para la arquitectura vascular y
biliar con parénquima trasparente e impreso con tecnologia Polyjet, reduce el tiempo
quirdrgico y la media de complicaciones en los donantes vivos.™

A pesar de la factibilidad, exactitud y los resultados prometedores que esta herra-
mienta tiene para mejorar la toma de decisién quirlrgica y la educaciéon médica, el
tiempo y los costos que insume el proceso de creacién son sus principales barreras
de accesibilidad.>!

Sin embargo, en poco tiempo estos obstaculos seran superados por la innovacién
tecnoldgica y las mejoras en la calidad-eficiencia de los procesos de fabricacién, en-
tonces podremos saber con mayor certeza, si el uso de MH3D en trasplante realmen-
te sirven, vale la pena y podemos pagarlos.
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Procuracion de Organos en Contexto de Brote de Dengue
(SAT-SADI-INCUCAI) Marzo 2024
Actualizacion Epidemiologica y Recomendaciones

L. Barcén; J. Bibolioni; L. Bisigniano; M. Cobos; R. Gago; P. Giorgio; G. Hidalgo; M. Martinez Rios; N. Pujato;

C. Salgueira; A. Smud; E. Temporiti; S. Villamandos.

INTRODUCCION

El Dengue es una enfermedad viral que puede ocurrir en forma endémica o epidémi-
ca. Es transmitido por la picadura de mosquitos del género Aedes. El agente causal
es un virus de la familia Flaviviridae, del cual se reconocen 4 serotipos: DEN 1, DEN

2, DEN 3y DEN 4.

En nuestro pais hasta la SE 14/2023 (abril/2023) se registraron 41.2571 casos de den-
gue de los cuales 37.914 corresponden a casos autéctonos, 2.757 se encuentran en
investigacion y 586 presentan antecedentes de viaje (importados). Los casos acumula-
dos registrados hasta el momento en la presente temporada estan por encima de los
de los dos afios previos y -comparando con las dos epidemias previas- se encuentran
un 48,4% por encima de los registrados para el mismo periodo en 2020 y 27% por
encima del nimero de casos para el mismo periodo del afio 2016.

Desde la semanas epidemiolégicas 31/2023 a la 3/2024, Argentina registré més de
95.705 casos, con 193 casos graves y 57 fallecidos. A la vez, se detectd que circulan
3 serotipos en el pais, el DEN 1, DEN 2 y DEN 3. Las areas principales son la regién

del centro, todo el NEA y NOA.

PRESENTACION

En relacién a la enfermedad, puede causar cuadros asinto-
maticos o manifestarse como enfermedad febril autolimi-
tada, fiebre hemorrégica o sindrome de shock. Presenta un
periodo de incubacién de 3-15 difas, la viremia suele ser de
4 a 7 dias (mediana de 5 dias) pero puede persistir hasta
21 dias en inmunocomprometidos. La infeccién primaria a
menudo es asintomatica, o se presenta como una enferme-
dad febril leve.

Se caracteriza por un cuadro de fiebre elevada de comien-
zo agudo, sin sintomas respiratorios, con cefalea, dolor re-
troocular, mialgias, artralgias, vémitos, diarrea, exantema,
rash eritemato-maculopapular leve, petequias u otras ma-
nifestaciones hemorrégicas. La duracién habitual del cua-
dro febril es menor de 7 dias.

En el laboratorio se encuentra leucopenia en el 50 a 90% de

los casos, con neutropenia, linfocitosis y linfocitos atipicos,
plaquetopenia, hemoconcentracién y leve alteracién de en
zimas hepéticas.

Las formas graves de dengue comienzan con un cuadro
clinico de dengue cldsico, pero alrededor del 4° al 7° dfa
(periodo en el cual el paciente deja de tener fiebre) aparece
hipotensién, hipotermia, manifestaciones hemorrdgicas y
aumento de la permeabilidad capilar, con la consecuente
hemoconcentracién. También aparecen plaquetopenia se-
vera e hipoproteinemia.

El cuadro puede progresar hacia el shock y muerte. El tra-
tamiento de soporte precoz puede reducir la mortalidad a
menos del 1%.

Hay formas menos frecuentes de dengue grave producida
por la afectacién directa del virus en un érgano (miocardi-
tis, hepatitis, etc).
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ETM en Trasplante de Organo Sélido

Los receptores de trasplante, generalmente, adquieren la
enfermedad por vectores durante viajes o al habitar en
dreas endémicas. Después de un periodo de incubacién, la
enfermedad se presenta abruptamente como una enferme-
dad trifésica: febril, critica y de recuperacion.

Cuadro clinico:

Las tres fases no son claramente distinguibles en pacientes
trasplantados, en quienes la duracién de los sintomas es
mas larga y la trombocitopenia estd presente en el 80% de
los casos. Hay reportes de presentaciones atipicas que in-
cluyen colitis aguda y encefalitis.

También se ha descrito sindrome hemofagocitico secun-
dario. La mortalidad global reportada en este grupo de
pacientes es del 16% (entre 0-38%) frente al 3,7 % de la po-
blacién general.

En general se considera que el cuadro clinico y la evolu-
cién son muy similares a los que se producen en huéspedes
sanos. Si bien se document6 un aumento de la creatinina
durante el episodio febril, en receptores de trasplante renal
debido a la deplecién de volumen intravascular, esta cifra
vuelve a los valores previos con la mejoria del cuadro.

La mayoria de los casos notificados de dengue después del
trasplante han culminado en la supervivencia del injerto y
del paciente.

Diagndstico:

en la fase aguda (virémica) se utilizan pruebas de dcido
nucleico (PCR o NAT) y deteccién del antigeno NSI. Estos
métodos detectan viremia pero es posible, sin embargo, que
el virus persista en el tejido después de la eliminacién de
la sangre. Por esta razén, el screening de laboratorio no re-
emplaza totalmente el screening epidemiolégico para una
infeccién reciente por arbovirus. Después de la fase virémi-
ca de la infeccidn, la serologia es el método de eleccién para
diagnéstico. Los niveles de IgM alcanzan su punto méximo
aproximadamente 2 semanas después del inicio de los sinto-
mas y luego declinan a niveles indetectables en 2 a 3 meses.

Tratamiento:

No existe un fdrmaco antiviral especifico para tratar el
dengue. La reposicién abundante de liquidos es el pilar de
la terapia. Actualmente, no hay suficiente evidencia para
recomendar disminuir o cambiar los regimenes de inmu-
nosupresion.

Existe un riesgo potencial de transmisién del dengue de
los donantes a los receptores de un trasplante de érgano
sélido. Hay escasos reportes de trasmisiéon de dengue por
el érgano.

Barcan, L; Bibolioni, J; Bisigniano, L; Cobos, M; Gago, R; Giorgio, P; Hidalgo, G; Martinez Rios, M; Pujato, N.

En los casos de transmisién por injerto, los sintomas del
dengue suelen comenzar en los primeros 10 dias después
del trasplante. Frecuentemente se presentan con fiebre,
trombocitopenia y dolor abdominal. En algunos casos se
presenta bajo la forma de dengue hemorrégico con riesgo
de afectacién del injerto y muerte y en otros como cuadros
febriles mds leves sin compromiso del injerto. Es por esto
que debemos estar alerta a los sintomas del donante y rea-
lizar una anamnesis completa para la biisqueda de antece-
dentes de dengue de este y/o su circulo social para reforzar
la sospechas diagnésticas.

Las pruebas de rutina de serologfa de dengue en donantes
no se practican como parte del estudio pretrasplante.

RECOMENDACIONES PARA TRASPLANTE:
Recomendaciones para la procuracién de 6rganos:

® Los donantes fallecidos provenientes de dreas no endé-
micas debe evaluarse el riesgo de exposicién a arbovirus
mediante la deteccién de viajes recientes.

* Los potenciales donantes que provengan de zonas epidé-
micas o endémicas de dengue, deberian ser testeados con
prueba de antigeno dengue NS1 o pruebas de dcido nuclei-
co (NAT) de estar disponibles, a fin de detectar viremia y
con IgM si se encuentra en més de 5 dias de comienzo de
un cuadro compatible. En caso de ser positivo el NS1 o la
PCR, debe descartarse como donante. En caso de IgM po-
sitiva, si se desconoce el tiempo de inicio de los sintomas o
el mismo es menor a 30 dias, también se deberd descartar
como donante. Si el donante tiene IgM positiva con antece-
dente de diagndstico hace méds de 30 dias, podréd ser acep-
tado. En caso de no poder realizar dichos testeos, los 6rga-
nos podrdn ser distribuidos con el debido consentimiento
informado al receptor.

® Los 6rganos de potenciales donantes que provengan de
zonas epidémicas con diagndstico confirmado o sospecho-
so de dengue, zika o chikungunya dentro de los 30 dias,
deben descartarse.

* Organos de donantes con diagnéstico confirmado o sos-
pechado de arbovirus, pueden ser

considerados para trasplante después de un periodo mini-
mo de 30 difas.

® Se recomienda obtener y guardar suero de donantes
provenientes de zonas de alto riesgo para dengue a fin de
realizar serologia ante la aparicién de signos/sintomas su-
gestivos de esta enfermedad en el receptor.
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Recomendaciones para candidatos a receptores de rganos:
¢ El receptor puede decidir recibir bajo consentimiento in-
formado un érgano de un potencial donante que provenga
de zona endémica cuando no se dispone de testeo con prue-
ba de antigeno dengue NS1 o PCR a fin de detectar viremia.

e El receptor debe realizar consulta inmediata ante fiebre
de causa inexplicada posterior a la recepcién de un érgano
de donante con potencial exposicién en drea endémica.

¢ De haber recibido la vacuna contra el dengue, deberd es-
perar al menos 30 dias para el trasplante, por ser una vacu-
na a virus vivos atenuados.

* Si un paciente estd cursando un fallo de érgano ocasiona-
do por dengue que compromete su vida y no ha respondido
en un tiempo prudencial a medidas de sostén y se propone
trasplante de urgencia, debe procederse sin restriccién.

Recomendaciones Generales:

Control focal en viviendas:

¢ Identificar y controlar todos los criaderos existentes en
el interior del domicilio y peridomicilio (patios,jardines y
techos): Eliminar recipientes en desuso que pueden acu-
mular agua, todos los reservorios de agua donde pueden
proliferar los mosqui tos. Larvas y huevos pueden sobrevi-
vir un afio en aguas estancadas.

¢ Aquellos recipientes que no puedan ser eliminados: ta-
par, cubrir, voltear y limpiar los con regularidad.

* Mantener patios y jardines desmalezados para prevenir
la presencia de mosquitos adultos.

Prevencion de picaduras: Si no se puede evitar la exposi-
cion (pacientes residentes en dreas endémicas/epidémicas):

e Utilizar ropas de mangas y piernas largas de colores claros.
e Evitar exposicion al aire libre al amanecer y al atardecer.

e Utilizar repelente con DEET al 25-30% (OFF verde) y re-
novarlo cada 4 a 6 horas.

* La vacuna disponible en Argentina en 2024, es de virus
vivos atenuados (Qdenga®) (2 dosis con 3 meses de dife-
rencia ) estd contraindicada en trasplantados y otras situa-
ciones de inmunosupresién. En un candidato a trasplante
que se vacune debe aguardar 30 dias desde la dltima dosis
antes de trasplantarse.
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Resolucion 327/23 . Protocolo de Donacion en Asistolia

Ndmero: RESFC-2023-327-APN-D#INCUCAI
Referencia: EX-2023-01858161-APN-DM#INCUCAI - PROTOCOLO DE DONACION EN ASISTOLIA

Ciudad de Buenos Aires, lunes 25 de Septiembre de 2023

VISTO el EX-2023-01858161-APN-DM#INCUCA, las disposiciones de la Ley N° 27.447 de
Trasplante de Organos, Tejidos y Células, y su reglamentacién aprobada por Decreto N°
16/2019 del Poder Ejecutivo Nacional; y

CONSIDERANDO

Que la Ley N° 27.447 tiene por objeto regular las actividades vinculadas a la obtencién
y utilizacion de érganos, tejidos y células de origen humano en todo el territorio de la
Republica Argentina, incluyendo la investigacién, promocién, donacién, extraccién, pre-
paracion, distribucion, el trasplante y su seguimiento.

Que el INSTITUTO NACIONAL CENTRAL UNICO COORDINADOR DE ABLACION E IM-
PLANTE (INCUCAI), en virtud de lo dispuesto en el articulo 3 del Decreto N° 16/2019 es la
autoridad de aplicacién del cuerpo legal citado precedentemente.

Que el articulo 39 de la Ley N° 27.447 establece que todo médico que certifique el falle-
cimiento de una persona debe iniciar el proceso de donacién, conforme las normas que
a dichos fines dicte el INCUCAI.

Que, respecto del fallecimiento, el articulo 36 ordena que el mismo puede certificarse
tras el cese irreversible de las funciones circulatorias o de las funciones encefélicas, y que
ambos se deben reconocer mediante un examen clinico adecuado tras un periodo apro-
piado de observacién.

Que, asimismo, entre las responsabilidades que la Ley N° 27.447 le asigna al INCUCAI se
encuentran las de dictar las normas técnicas a que debera responder la obtencién y utili-
zacién de drganos, tejidos y células para trasplante; como asi también, aquellas relativas
a la deteccidn, seleccion y mantenimiento de potenciales donantes fallecidos, ablacién,
acondicionamiento y transporte.
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Que merece destacarse, ademas, la competencia de este Organismo Nacional para en-
tender en las actividades dirigidas al tratamiento de potenciales donantes fallecidos y
en supervisar la correcta determinacién del diagnéstico de muerte, ablacion y acondicio-
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namiento de los érganos, coordinando su accién con
los Organismos Provinciales de Ablacion e Implante
(OPAI).

Que, en nuestro pais, la donacién de drganos para
trasplante se realiza a partir de donantes fallecidos en
unidades de terapia intensiva (UTI) a consecuencia de
lesiones encefélicas catastroficas, con sostén artificial
de funciones cardio respiratorias, es decir en muerte
encefélica.

Que, sin embargo, el avance tecnoldgico generd la
posibilidad de obtener érganos para trasplante de
donantes cuyo fallecimiento se produjo por el cese
irreversible de las funciones circulatorias, lo que se co-
noce como donacidn en asistolia, la cual ha sido ca-
tegorizada en distintas modalidades o tipos, acorde
al lugar y las circunstancias en las que se produjo el
fallecimiento del paciente.

Que la posibilidad de donacién de 6rganos, tanto
después de la certificacién de la muerte por el cese
irreversible de las funciones encefélicas como de las
circulatorias, requiere de requisitos y protocolos que
normatizan las actividades dentro del marco legal vi-
gente en cada pais.

Que, en atencidn a ello, la Direccion Médica del INCU-
CA\l ha elaborado el PROTOCOLO DE DONACION EN
ASISTOLIA con la finalidad de implementar y normati-
zar en nuestro pais el proceso de extraccién de érga-
nos luego del fallecimiento de una persona, certifica-
do mediante la determinacién del cese irreversible de
la funcidn circulatoria.

Que dicho PROTOCOLO contempla la intervencion y
roles de los distintos actores del sistema de salud y del
hospital que participan del proceso de donacién en
asistolia, como asi también la descripcién de los pasos
ordenados y sucesivos que deben cumplir para llevar
adelante el mismo.

Que en la propuesta se incluyeron las recomendacio-
nes de las GUIAS CLINICAS PARA LA CERTIFICACION
DE MUERTE EN PARO CIRCULATORIO vy las recomen-
daciones en caso de no reanimaciéon emitidas por la
ORGANIZACION MUNDIAL DE LA SALUD en el afio
2014.

Que en la elaboracion del PROTOCOLO participaron
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la SOCIEDAD ARGENTINA DE TRASPLANTE (SAT),
la SOCIEDAD ARGENTINA DE TERAPIA INTENSIVA
(SATI), y las COMISIONES ASESORAS DE TRASPLAN-
TE RENAL Y TRASPLANTE HEPATICO del INCUCAI,
efectuando cada una sus aportes en el dmbito de sus
respectivas incumbencias.

Que, asimismo, el COMITE DE BIOETICA del INCUCAI
tomo la intervencién de su competencia sin objecio-
nes que formular al respecto.

Que la COMISION FEDERAL DE TRASPLANTES (CO-
FETRA) ha brindado el asesoramiento previsto en el
articulo 61 de la Ley N° 27.447, en la reunién llevada a
cabo el dia 13 de junio de 2022.

Que la DIRECCION MEDICA, la DIRECCION CIENTI-
FICO TECNICA y la DIRECCION DE TECNOLOGIAS Y
SISTEMAS DE LA INFORMACION han trabajado en la
elaboracién e implementacién del protocolo propues-
to y brindado sus informes técnicos pertinentes.

Que la DIRECCION DE ASUNTOS JURIDICOS del IN-
CUCAI ha tomado la intervencion de su competencia.
Que se actla en uso de las facultades previstas por la
Ley N°27.447, articulos 36, 39,57 apartados 4,13y 19,
y el articulo 3° del Decreto N° 16/2019.

Que la medida que se adopta fue tratada en reunion
de Directorio de fecha 25 de Septiembre de 2023,
conforme surge del texto del Acta N° 30.

Por ello;

ELDIRECTORIO DEL INSTITUTO NACIONAL CENTRAL
UNICO COORDINADOR DE ABLACION E IMPLANTE
RESUELVE:

ARTICULO 1°.- Apruébese el PROTOCOLO DE DONA-
CION EN ASISTOLIA destinado a la obtencién de 6rga-
nos de personas fallecidas, cuya certificacién se realiza
mediante la determinacion del cese irreversible de las
funciones circulatorias, conforme a los fundamentos,
actores intervinientes y algoritmo del proceso que se
encuentran establecidos en el ANEXO | (IF- 2023
-111890041-APN-DM#INCUCAI), que forma parte in-
tegrante de la presente resolucion.

ARTICULO 2°.- Apruébese la GESTION DE LISTA DE
ESPERA - DISTRIBUCION RENAL DEL DONANTE EN
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ASISTOLIA, de acuerdo a los criterios dispuestos en
el ANEXO Il (IF-2023-112558331-APNDCT# INCUCAI)
que también integra la presente.

ARTICULO 3°.- Las disposiciones establecidas en la
presente resolucién entrarén en vigencia el 2 de octu-
bre de 2023.

ARTICULO 4° - Registrese, comuniquese. Dése a la DI-
RECCION NACIONAL DEL REGISTRO OFICIAL para su
publicacién y archivese.

Richard Malan - Vicepresidente
Directorio Instituto Nacional Central Unico Coordina-
dor de Ablaciéon e Implante.

Carlos Soratti - Presidente

Directorio Instituto Nacional Central Unico Coordina-
dor de Ablacién e Implante.
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Anexo | Res 327/23 . Protocolo de Donacion en Asistolia

INTRODUCCION

La obtencion de érganos para trasplante, en sus ini-
cios, se realizé a partir de donantes fallecidos en uni-
dades de terapia intensiva (UTl) a consecuencia de
lesiones encefélicas catastroficas, con sostén artificial
de funciones cardiorrespiratorias, es decir en muerte
encefélica. Sin embargo, el avance tecnoldgico gene-
ré la posibilidad de obtener érganos para trasplante
de donantes cuyo fallecimiento se produjo por el cese
irreversible de las funciones circulatorias, lo que se
conoce como donacién en asistolia. En nuestro pais,
la Ley N° 27.447 de Trasplante de Organos, Tejidos y
Células ha incluido en el articulo 36 la certificacion de
muerte mediante la determinacion del cese irreversi-
ble de las funciones circulatorias o del cese irreversible
de las funciones encefélicas, segun sea el caso.

Estas denominaciones quedaron plasmadas en la cla-
sificacién internacional como DBD (Donation after Bra-
in Death) donacion después de muerte encefélica, y
DCD (Donation after Circulatory Death) donacién des-
pués de muerte circulatoria.

La donacién de drganos en asistolia (DCD) ha sido ca-
tegorizada en distintas modalidades o tipos, acorde al
lugary las circunstancias en las que se produjo el falle-
cimiento del paciente.

La primera clasificacién surgié en 1995 en la confe-
rencia internacional Non Heart Beating Donation Con-
ference, que tuvo lugar en la ciudad holandesa de
Maastricht, generando cuatro (4) tipos de donantes en
asistolia:

* Tipo I: ingresa fallecido al hospital (incluye pacientes
con muerte subita, trauméatica o no, acontecida fuera
del hospital que, por razones obvias, son trasladados
a dicho establecimiento sin medidas de resucitacién).

¢ Tipo II: fallecido luego de reanimacién cardio pul-
monar (RCP) infructuosa.

e Tipo lll: fallecido en UTI incluye aquellos pacientes
en los que se ha tomado la decisién de retiro de las
medidas de soporte vital - adecuacién de esfuerzo te-

rapéutico (AET).

¢ Tipo IV: pacientes que evolucionan al paro cardiaco
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en el proceso de diagndstico de muerte encefélica.
Esta clasificaciéon original de Maastricht fue modificada
en el afio 2011 en Madrid, con el objetivo de incluir el
término de donacién en asistolia controlada o no con-
trolada, dependiendo del momento y previsibilidad
del fallecimiento en parada cardiocirculatoria.

Se incluye a continuacién el cuadro actualizado (Clasi-
ficacién de Maastricht (Madrid 2011).

Se debe remarcar que la posibilidad de donaciéon de
drganos, tanto en DBD como en DCD, requiere de re-
quisitos y protocolos que normatizan la actividad den-
tro del marco médico legal vigente en cada paisy en
el mundo.

En cuanto a la donacién en asistolia, y tal como se ha
sefialado precedentemente, los paises pioneros en su
implementacion han puesto en vigencia protocolos
especificos que fueron utilizados y adecuados a cada
realidad sanitaria. En lo que respecta particularmente
al protocolo de donantes en asistolia controlada, co-
nocido por sus siglas cDCD, hace referencia a la posi-
bilidad de obtencién de érganos de pacientes en los
que se ha decidido el retiro de las medidas de soporte
vital -adecuacion del esfuerzo terapéutico (AET), es el
denominado Tipo Il de la clasificacién de Maastricht.
La toma de decisiones de adecuacion terapéutica
con retiro del soporte vital es, y debe ser, un proceso
efectuado con caracter previo y completamente inde-
pendiente de la posibilidad de donacién de drganos
posterior al fallecimiento. Dicho proceso es competen-
cia pura y exclusiva del equipo de terapia intensiva en
conjunto con las decisiones del paciente, o la subro-
gacién de estas por parte de la familia, y se realiza en
caso de padecer una enfermedad irreversible, incura-
ble, o cuando se encuentre en estado terminal, o haya
sufrido lesiones que lo coloquen en igual situacion
(art.59 inc.g Cdédigo Civil y Comericial de la Nacién)

En la mayoria de los casos la posibilidad de donacidn
de érganos luego de la parada circulatoria irreversible,
en asistolia controlada, se concreta en pacientes con
lesion cerebral gravisima, en coma profundo, que no
cumplen los criterios de muerte encefélica, o en aque-
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llos con otras patologias severas irrecuperables en los
cuales los tratamientos son futiles y, por ello, el equipo
de salud plantea la posibilidad de adecuacién de es-
fuerzo terapéutico y retiro del soporte vital.

En sintesis, la donacion en asistolia es el proceso de
extraccidn de érganos realizado luego del fallecimien-
to de una persona y certificado mediante la determi-
nacion del cese irreversible de la funcidn circulatoria
(art.36 Ley N° 27.447).

B.- DONACION EN ASISTOLIA CONTROLADA
(cDCD o Donacién Maastricht Ill)

El presente protocolo tiene por objetivo normatizar la
donacién de érganos en asistolia, especificamente la
denominada Asistolia Controlada o Tipo Il de Maastri-
cht y se circunscribird en una primera etapa a la abla-
cién de 6rganos abdominales. Para ello, se incluird una
descripcién de los actores y el algoritmo del proceso.

.- ACTORES DEL SISTEMA DE SALUD QUE PARTI-
CIPAN DEL PROCESO Y ROLES

En el proceso de donacién en asistolia controlada in-
tervienen diferentes actores del sistema de salud y del
hospital, cada uno de ellos con roles especificos. Se
describen a continuacioén:
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1. Equipo tratante del paciente (potencial donante):
es el equipo de salud (médicos, enfermeros, kinesidlo-
gos) responsable del control, seguimiento y tratamien-
to del paciente, proporciondndole todos los cuidados
e intervenciones hasta su muerte, incluyendo el proce-
dimiento de abstencién o retiro del soporte vital por
adecuacién terapéutica. Realizara la certificacion del
fallecimiento mediante la determinacién del cese irre-
versible de las funciones cardiocirculatorias, declaran-
do la muerte cuando esta ocurra.

Es recomendable que, en caso de que se considere
la donacién de drganos post mortem, el retiro del so-
porte vital se realice en el quiréfano, por lo tanto, este
equipo serd quien deba trasladar al paciente desde
el lugar de internacién, para luego realizar el proce-
dimiento y permanecer junto a él hasta la declaracion
de muerte. De no ocurrir el deceso en el tiempo esti-
pulado que permita la donacién de 6rganos, seguira
a cargo del cuidado del paciente en un espacio apto
continuando con las medidas de confort adecuadas al
cuidado del final de la vida. Todo el proceso debera
quedar documentado en la historia clinica del pacien-
te con el correspondiente consentimiento informado.
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2. Equipo de ablacién: es el equipo responsable de
realizar la extraccion de 6rganos sélidos y tejidos (ciru-
janos, instrumentadores y circulantes). El o los equipos
de ablacion podran estar presentes en el quiréfano
antes del retiro del soporte vital con el Unico objetivo
de preparar el campo quirtrgico (embrocado y colo-
cacion de campos estériles), la mesa de instrumental y
los liquidos de preservacion.

Una vez finalizada esta tarea, deben retirarse del quiré-
fano a un espacio contiguo durante el retiro del sopor-
te vital y la declaracion de fallecimiento del paciente,
volviendo a ingresar para iniciar la cirugia de ablacion
de drganos y tejidos una vez que el equipo tratante
haya certificado la muerte del paciente.

3. Equipo de procuracién: son los profesionales res-
ponsables de coordinar la procuracién de érganos
y tejidos, pudiendo pertenecer al staff de la Unidad
Hospitalaria de Procuracién -coordinador hospitalario
de trasplante CHTX- o del Organismo Provincial de
Ablacion e Implante (OPAI). Podran estar presentes
en el proceso de retiro de soporte vital, con el Unico
propdsito de registrar los pardmetros hemodinamicos
y signos vitales, dado que serén relevantes para la pos-
terior distribucién y asignacién de los érganos y/o teji-
dos donados. Este equipo no debe tener participacion
en la fase de retiro del soporte vital ni en la declaracion
de muerte del paciente.

El registro de los pardmetros hemodindmicos se de-
beréd asentar en la planilla de Registro de Pardmetros
Hemodinadmicos, que forma parte del presente proto-
colo.

Il. - ALGORITMO DEL PROCESO DE DONACION EN
ASISTOLIA CONTROLADA (cDCD)

En este apartado se describen todos los pasos ordena-
dos y sucesivos del proceso de donacidén en asistolia
controlada.

I1.1. MANEJO EN UNIDAD DE TERAPIA INTENSIVA

1. El proceso de toma de decisiones para el retiro del
soporte vital por adecuacion terapéutica -AET- debe
haberse concretado con caracter previo e indepen-
dientemente de la posibilidad de la donacién de 6r-
ganos. Deberd encontrarse legitimado en el corres-
pondiente documento de Consentimiento Informado,
acorde a lo previsto en los articulos 2 y 5 de la Ley N°
26.529 de Derechos del Paciente (texto actualizado Ley
N° 26.742) y su Decreto Reglamentario N° 1089/2012
y en el articulo 59 del Cédigo Civil y Comercial de la
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Nacion.

2. Una vez cumplimentado el paso anterior, el equipo
médico tratante de la unidad de terapia intensiva (UTI)
deberad comunicar dicha decision al equipo de procu-
racion, a fin de que este evalle la posibilidad de iniciar
el proceso de donacién de érganos.

3.El equipo de procuracién se dirigird a la UTl y, en pri-
mera instancia, deberd constatar en la historia clinica
el documento de Consentimiento Informado mencio-
nado en el punto 1. Una vez efectuada dicha consta-
tacién, podré evaluar la posibilidad y viabilidad de la
donacién de drganos y tejidos luego de que se pro-
duzca el fallecimiento. En caso de que ello sea posible,
deberd iniciar el proceso de donacién conforme a lo
establecido en la Ley N° 27.447 y su Decreto Regla-
mentario N° 16/2019, articulos 31, 32, 33 y concordan-
tes de dicha legislacién, y el Protocolo de Actuacion
aprobado por Resolucién INCUCAI N° 54/2018.

4. En dicho marco se debera informar a la familia, res-
guardando los aspectos ético-legales que requiere di-
cho proceso. En este caso, de donacién de érganos en
asistolia controlada, la informacién deberd brindarse
con antelacién al retiro del soporte vital y certificacion
del fallecimiento, incluyendo los procedimientos espe-
cificos invasivos o no invasivos sobre el paciente, o de
la administracién de farmacos que pudiesen requerir-
se previo al retiro del soporte vital con el objetivo de
evaluar y/o mantener la viabilidad de los érganos. De
todo lo actuado se debera dejar constancia en la his-
toria clinica y, en caso de corresponder, en el debido
consentimiento informado.

5. El equipo tratante de la UTl y el equipo de procu-
racion deberan incluir informacién adicional acerca
del curso a seguir en caso de que, luego del retiro de
las medidas de soporte vital, no se produjese el paro
circulatorio irreversible en el lapso que permitiese la
donacién de érganos viables para trasplante.

6. En el caso de que ocurriese la situacién descripta en
el punto anterior, el control, seguimiento y tratamiento
del paciente seguira siendo responsabilidad del equi-
po profesional de la UTI hasta que se concluya con el
proceso de retiro de soporte vital y se realice la cer-
tificacién del fallecimiento mediante la determinacion
del cese irreversible de las funciones cardiocirculato-
rias, tarea que es competencia del propio equipo de
UTI.
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I1.2. TRASLADO A QUIROFANO

1. El paciente al que se le retirara el soporte vital y que
serd un posible donante en asistolia controlada debe-
ré ser trasladado a quiréfano para efectuar dicho pro-
cedimiento de retiro ventilatorio y vascular, debiendo
estar acompafiado por el equipo tratante (médico de
UTI), responsable de efectuarlo, como asi también de
certificar la muerte cuando esta ocurra.

2. Previo al traslado el paciente, se debera constatar
que el mismo tenga colocada una via arterial funcio-
nante para monitoreo de pardmetros hemodinamicos
(tension arterial (TA) y pulso).

I.3. - MANEJO EN EL QUIROFANO Y PREPARACION
DEL CAMPO QUIRURGICO

1. Se colocaré al paciente en la mesa de operaciones,
donde el equipo tratante lo conectaré al respiradory al
monitor de la mesa de anestesia.

2. El equipo de ablacién (cirujanos, instrumentadores
y circulantes) ingresara a quiréfano previo al inicio del
proceso de retiro del soporte vital, con el Unico obje-
tivo de preparar el campo operatorio y el instrumental
quirdrgico. Los cirujanos y el instrumentador deberan
realizar el lavado correspondiente para garantizar la
asepsia. Luego de ello, efectuarédn el embrocado, la
colocacién de campos quirdrgicos, la preparacién de
la mesa desplegada con el instrumental quirdrgico y
las soluciones de preservacién colgadas con sus res-
pectivas canulas. Una vez concluida esta preparacién,
el equipo de ablacion debe retirarse del quiréfano
(manteniendo camisolin y guantes estériles).

3. El equipo de ablacién (cirujanos, instrumentadores
y circulantes) no debe estar presente en el quiréfano
durante el retiro del soporte ventilatorio y circulatorio y
la certificacion del fallecimiento. Debera mantenerse
fuera del quiréfano, ubicandose en un cuarto contiguo
al mismo, durante un lapso que va desde el inicio del
proceso de retiro del soporte vital hasta la finalizacién
completa de la certificacion del fallecimiento del pa-
ciente por parte del equipo tratante.

4. El equipo de procuracién podra estar presente du-
rante el retiro del soporte vital con el Unico objetivo
de documentar los pardmetros requeridos a posteriori
para la distribucién de érganos. No tendrd ninguna
participacién en el proceso de retiro del soporte vital
y certificacién del fallecimiento. Deberé registrar los si-
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guientes pardmetros: hemodinamicos, hora del retiro
del soporte vital, hora del cese de la funcién cardio-
rrespiratoria, hora de la declaracion de muerte, hora
de laincisidn quirdrgica y hora del comienzo de la per-
fusidn con solucion de preservacién, en la planilla de
Registro de Pardmetros Hemodinamicos.

I.4. - SEDACION Y ANALGESIA

El protocolo de adecuacién del esfuerzo terapéutico
del centro en que se encuentra internado el paciente
debe contemplar la sedacién y analgesia que se admi-
nistrard en esta situacidon. No obstante, se recomienda
que se utilicen benzodiacepinas (midazolam, loraze-
pam, diazepam) como sedantes y opidceos (morfina,
fentanilo, remifentanilo) como analgésicos. La combi-
nacién que se elija debe utilizarse en dosis terapéu-
ticas méximas. También puede utilizarse propofol en
caso de estar disponible ya que combina propiedades
sedantes y analgésicas.

La administracién de las drogas debe ser parenteral
por el acceso venoso disponible, en lo posible a través
de bombas de infusion continua. En caso de no haber-
se iniciado previamente, la infusién debe comenzar
al momento de la implementacién de la adecuacion
terapéutica y debe permanecer hasta tanto finalice el
periodo de observacién en el quiréfano. En caso de
que no se produjera la parada cardiaca y el paciente
regrese al sector de internacién se continuaré con la
infusidon a menos que el protocolo de adecuacién tera-
péutica indique lo contrario.

Cabe aclarar que si el paciente ha recibido este tipo
de drogas por muchos dias es posible que haya de-
sarrollado tolerancia y que las dosis requeridas sean
mayores al estdndar. Esta situacion debe ser valorada
por el médico intensivista encargado de la extubacion,
y es este profesional quien adecuaré la dosis infundida
segun su criterio profesional.

I.5. - RETIRO DEL SOPORTE VITAL

1. El equipo tratante del paciente, es el responsable
de realizar el procedimiento de retiro del soporte vi-
tal. El mismo consiste en desconectar al paciente del
respirador y apagar la bomba de infusién de drogas
vasoactivas.

2. Al mismo equipo médico tratante de la UTl es al que
le corresponderd efectuar el monitoreo del paciente
y registrar el momento preciso en que se produce el
cese de la funcién cardiocirculatoria - paro cardiocir-
culatorio-. El pardmetro para proceder a dicho registro
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es el de presion de pulso igual a cero (0), la que se de-
terminard utilizando el catéter arterial colocado-en el
paciente. Una vez registrado dicho momento del paro
cardiocirculatorio, procederé a certificar el fallecimien-
to mediante la determinacién del cese irreversible de
las funciones circulatorias, cumplimentando los requi-
sitos exigidos para ello, enumerados en el apartado
especifico -ll. 6 Certificacién del fallecimiento- del pre-
sente protocolo.

3. En el caso de que el paro cardiocirculatorio no se
produjese luego del retiro de las medidas de soporte
vital -AET- y, transcurridos los tiempos de espera que
excluyen la viabilidad y posibilidad de la donacién de
drganos, el paciente debera ser trasladado a un lugar
destinado especialmente para proveer las correspon-
dientes medidas de confort del final de la vida.

I1.6). - CERTIFICACION DEL FALLECIMIENTO

En virtud de lo establecido en el articulo 36 de la Ley
N° 27.447 y de conformidad a lo establecido por la
ORGANIZACION MUNDIAL DE LA SALUD (OMS), la
certificacién del fallecimiento mediante el cese irre-
versible de las funciones circulatorias se determinara
mediante la constatacion de los siguientes signos:

1) Ausencia de pulso central mediante palpacidn
2) Ausencia de sonidos cardiacos en la auscultacidn
3) Ausencia de respiracién
4) Ausencia de respuesta pupilar a la luz.
5) En el contexto de la abstencidn o retiro de las me-
didas de soporte vital -AET-, para la certificacion del
fallecimiento se deberd efectuar, al menos una, de las
siguientes pruebas instrumentales:

a) Asistolia o ausencia de actividad eléctrica

pulsétil por electrocardiograma ECG y/o

b) Ausencia de onda pulsétil por monitoreo de
presién intraarterial y/o

c) Ausencia de actividad contractil cardiaca
por Ecocardiograma.

Periodo de Observacion: Una vez que se haya conclui-

do con al menos una de las pruebas instrumentales
enumeradas en el apartado 5y si el resultado de estas
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confirma el cese de la funcién circulatoria, se exige un
tiempo de espera de al menos 5 minutos, para asegu-
rar la irreversibilidad de ésta. El fallecimiento seré de-
clarado una vez que haya transcurrido dicho periodo
de observacién.

I.7. - ABLACION Y TIEMPOS DE ISQUEMIA

Se reitera que el proceso de ablacion podra iniciarse
una vez que ha concluido la certificacién del falleci-
miento.

1. Una vez concluida la certificacién de muerte, se avi-
sard al equipo de ablacidn para su ingreso al quiréfano
a fin de iniciar la ablacién de érganos.

2. Elinicio de la cirugia de ablacién se deberé ejecutar
en forma expedita a fin de minimizar el tiempo de is-
quemia de los érganos.

Se incluye a continuacién la descripcion de las técni-
cas a utilizar y los tiempos de isquemia recomendados
para érganos intraabdominales.

I.7.a). - Ablacién de 6rganos abdominales (rifén e hi-
gado y pancreas)

1. El inicio de la cirugia de ablacién se debe ejecutar
en forma expedita mediante la realizacién de una in-
cisién mediana infraumbilical y canulacién de la aorta
para iniciar la perfusién de los érganos y colocacién
de hielo en toda la cavidad. Esta técnica se denomina
super rapida.

2. Posteriormente se procede a realizar el clampeo en
aorta toracica previa realizacién de esternotomia (op-
cionalmente se puede clampear en aorta supra celia-
ca). El venteo de la vena cava se realiza en auricula
derecha. El venteo de la cava debe realizarse primero
si el clampeo de la aorta no se efectia de modo inme-
diato, ello evitara el edema de los 6rganos.

3. Si se va a ablacionar higado y es de preferencia del
equipo se puede canular la vena mesentérica inferior
o alternativamente la vena porta puede ser perfundida
en back table.

4. Se procede a la extraccién de los érganos. En caso
de ablacionar higado sin pancreas se recomienda ha-
cerlo con la cabeza pancreética para evitar secciones
de una posible arteria hepética derecha reemplazada
o accesoria ya que los pulsos no pueden ser evalua-
dos en este tipo de donantes. En caso de ablacién de
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higado y pancreas se recomienda hacerlo en bloque y
separarlos en cirugia de banco. Los rifones se extraen
de modo habitual en bloque y se dividen en cirugia
de banco.

5.Una alternativa a la técnica super rapida que permite
realizar la ablacion sin el apuro inherente a dicha técni-
ca es la canulacion pre mortem de los vasos femorales
previamente al retiro del soporte vital. Se debe obte-
ner un consentimiento informado especifico para reali-
zar esta intervencion sobre el paciente. Una vez decla-
rada la muerte se comienza con la infusién de solucién
de preservacién a través de la arteria femoral y se reali-
za el venteo a través de la vena. A continuacidn, se rea-
liza la laparotomia y se coloca hielo. Luego se realiza el
clampeo adrtico y la extraccién de los 6rganos.

I1.7.b).- Tiempos de isquemia recomendados segun
érgano

Para el higado, el tiempo de isquemia tibio verdadero
(intervalo desde la caida de la MAP por debajo de 60
mmHg y el inicio de la perfusién) no debe ser mayor
de 20-30 minutos y el tiempo de isquemia tibio total
(intervalo desde el retiro del soporte vital y el inicio de
la perfusién) no debe ser mayor de 30-45 minutos.
Para rifdn, el tiempo de isquemia total no debe ser
mayor a 45-60 minutos.
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I1.8. - LINEA DE TIEMPO PROGRAMA DE ASISTOLIA CONTROLADA
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Anexo Il Res 327/23 . Gestion Lista de Espera Distribu-

cion Renal Donante Asistolia

1.- ESTRUCTURACION DE LISTA DE ESPERA

1.2.- Regionalidad: a los fines de la confeccion de lis-
tas de potenciales receptores para asignacion de rifio-
nes provenientes de donantes en asistolia, se definen
las regiones sanitarias de acuerdo con lo establecido
en la Resolucion INCUCAI N° 002/17, o la que en un
futuro la modifique o reemplace.

1. Lista Provincial: Se define como lista provincial a
aquella conformada por los potenciales receptores con
domicilio del equipo de trasplante en cada una de las
veintitrés (23) provincias del pais y Ciudad Auténoma
de Buenos Aires, donde se efectuaré la distribucion de
los 6rganos procurados en esa provincia de acuerdo al
domicilio del establecimiento generador del donante.

2. Lista Regional: se define como lista regional a aque-
lla conformada por los potenciales receptores con do-
micilio del equipo de trasplante en cada una de las seis
(6) regiones establecidas, donde se efectia la distri-
bucién de los érganos que no sean adjudicados en la
provincia de la regién.

3. Lista Nacional: se define como lista nacional a aque-
lla conformada por todas las regiones del pais, que se
realiza la distribucién de los érganos que no sean ad-
judicados en una provincia o regién de generacién del
donante.

1.3.- Categorias potenciales receptores

1.Receptor Pediatricos: se considera al potencial re-
ceptor con edad menor a 18 (dieciocho) afios al mo-
mento de la apertura de lista de distribucién, segin lo
definido en la Resolucién 341/21. ANEXO Il punto 4.1
d). Se incluird en la lista de distribuciéon renal de do-
nante en asistolia aquellos pacientes mayores o igual a
14 (catorce) afios al momento de la distribucién.

2. Paciente cero Missmatch: Se considerard como tal
cuando todos los antigenos de histocompatibilidad
del donante, estan presentes en la tipificacién de anti-
genos de histocompatibilidad del potencial receptor.
Obtendra puntaje adicional segun lo especificado en
Resolucion 341/21. ANEXO Il punto 4.1 i.
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3. Ultimo Acceso Vascular: los potenciales receptores
incorporados en dicha categoria segun lo especifica-
do en la Resolucién 341/2. ANEXO IV. Tendrén prio-
ridad luego de los Receptores Hipersensibilizados y
cero Missmatch.

4. Receptor hipersensibilizado: se considera poten-
cial receptor hipersensibilizado aquel que presente un
Cross Match por método de fase sélida mayor o igual a
85% (ochentay ciento). La distribucion para los pacien-
tes hipersensibilizados se realiza teniendo en cuenta
Antigenos (Ag) HLA a evitar, excluyendo de la lista de
distribucién a los pacientes que se encuentren en esa
condicién respecto del donante. Tendran prioridad
sobre los pacientes “cero mismatch y “Ultimo acceso
vascular”.

5. Receptor adulto mayor: se incluye en esta categoria
los potenciales receptores que al momento de apertu-
ra de la lista de distribucién presenten una edad igual
o mayor a 60 afios. Se le otorgard un puntaje adicional
de 3 (tres) puntos al momento de la distribucién.

1.4.- Tiempo en dialisis: Los potenciales receptores
que se encuentren bajo tratamiento dialitico se le otor-
garé puntaje adicional durante la distribucién segun lo
especificado Resolucién 341/2. ANEXO Il punto 4.1.
f). Los pacientes con tiempo en diélisis mayor o igual
a 4 (cuatro) afos se le otorgara 3 (tres) puntos extras al
especificado en dicha resolucion.

2.- PROCEDIMIENTO DURANTE LA DISTRIBUCION
LISTA DE ESPERA RENAL

2.1.- Apertura de lista de espera renal

La apertura de lista y asignacidn de érganos se deberd
realizar previo a la suspensidn del soporte artificial del
potencial donante.

2.2.- Criterios de inclusidon de Donantes:
Se procederd a asignacién de receptores si el donante

cumple con los siguientes requisitos:

1. Edad menor o igual 65 afios
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2. Filtrado glomerular mayor o iguala50 ml/ minu-

to medido por CKD-EPI
3. Creatinina pre-ablacién menor o igual a 2 mg/d|

4. Donantes entre 50 y 65 afios sin presencia de insufi-
ciencia renal aguda

5. Tiempo de isquemia funcional menor o igual a 30
minutos

6. Tiempo de isquemia caliente total menor o igual a
60 minutos

2.3.- Exclusiones de receptores:

No serén incluidos en lista de distribucién renal de 6r-
ganos provenientes de donantes en

asistolia aquellos potenciales receptores que presen-
ten algunas de las siguientes condiciones:

1. Receptor menor de 14 afios
2. Receptor hipersensibilizado sin registro de DSA

3. Receptor hipersensibilizado que presente DSA con-
tra antigeno HLA del donante

4. Pacientes sin seroteca actualizada
5. Puntaje HLA menor a 2 (dos)

6. Receptores pediatricos en donantes mayores a 50
(cincuenta) anos

2.3.- Aceptacion del érgano:

1. La ACEPTACION O RECHAZO del érgano ofrecido
debera efectuarse dentro de la primera hora de recibi-
da la comunicacién desde el INCUCAI o el Organismo
Provincial de Ablacién e Implante (OPAI), segun co-
rresponda, pudiéndose solicitar una extensién de una
(1) hora.

2. La aceptacion o rechazo del érgano ofrecido, por
ubicacién y evaluacién del paciente,debera efectuarse
dentro de las dos (2) horas de recibida la comunica-
cién desde el INCUCAI o el OPAI, segun corresponda.
3. EI INCUCAI o el OPAI establecerd y determinaré el
"tiempo de corte” de la lista de distribucion.

2.4.- Ordenamiento en lista de distribucién para tras-
plante renal:
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La lista de distribucién para trasplante renal se confec-
cionaré segun los siguientes criterios:

1. Regionalidad

1. Provincial: constituida por paciente inscriptos en
Equipos de Trasplante con domicilio en la provincia
generadora del donante, priorizdndose pacientes con
domicilio real en dicha provincia.

2.Regional: constituida por paciente inscriptos en
Equipos de Trasplante con domicilio en la region ge-
neradora del donante, priorizdndose pacientes con
domicilio real en la provincial generadora del donante.

3. Nacional: resto de los pacientes.

2. Edad del donante: los donantes menores de 18
afos se distribuyen prioritariamente en
los receptores pediatricos.

3. Categoria de Receptores:
1. Hipersensilizado
2. Cero Missmatch
3. Ultimo Acceso Vascular
4. Orden de prioridad obtenido por el puntaje obteni-
do de la suma de:

1. Puntaje por edad: Receptor Pediatrico Reso-
lucién 341/21. ANEXO Il punto 4.1 d) y Receptor Adul-
to Mayor 1.3.5. del presente anexo

2. Puntaje por tiempo en diélisis Resolucion
341/21. ANEXO lll punto 4.1 )y 1.2 del presente anexo.

3. Puntaje donante vivo Resolucién 341/21.
ANEXO Il punto 4.1 j.1

4. Puntaje trasplante previo no renal Resolu-
cién 341/21. ANEXO Il punto 4.1 j.1I

5. Puntaje por compatibilidad HLA Resolucion
341/21. ANEXO Il punto 4.1
En caso de de igual puntaje se priorizaré a los poten-
ciales receptores de la forma siguiente:
1. Receptores Ultimo Acceso Vascular : antigiiedad en
dicha categoria
2. Receptores en categoria Trasplante Preventivo: anti-
gledad en lista de espera
3. Receptores hipersensibilizados y electivos: antiglie-
dad en didlisis.
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AMENTO D

PUBLICACIONES

Reglamento de publicaciones

La REVISTA ARGENTINA DE TRASPLANTES es la pu-
blicacién oficial de la Sociedad Argentina de Trasplantes.
Se edita desde el afio 2009, de forma cuatrimestral y esta
indexada en Latindex. La Revista publica articulos en es-
pafiol e inglés de medicina clinica o experimental relacio-
nados a la trasplantologia en todas las especialidades.

La Revista publica en sus secciones: Articulos originales,
revisiones, editoriales, comunicaciones breves, casuisti-
cas, articulos especiales, cartas al editor, comentarios bi-
bliograficos, guias de tratamiento, reuniones de consenso
y notas Técnicas, imagenes en Trasplantologia, educaciéon
médica continua y otros temas de interés.

Los articulos a publicar deberan ser originales o inéditos,
aunque también podran ser aceptados aquellos que hu-
bieran sido comunicados en sociedades cientificas o pu-
blicados como resiimenes, en cuyo caso correspondera
mencionarlo. en sus indicaciones para la preparacion de
manuscritos, la revista se ha adecuado a los requerimien-
tos definidos por la international Committee of medical
Journal editor (iCmJe) en su versidn mas reciente (Ann
intern med 1997; 126: 36-47) y a su actualizacién del mayo
de 2000 disponible en:

http://icmje.org/

Proceso de revisién

La Revista Argentina de Trasplantes es una revista cien-
tifica con arbitraje. Los articulos originales, articulos espe-
ciales, comunicaciones breves, casuisticas y otros que los
editores consideren pertinentes, seran examinados por el
Comité editorial y por al menos dos revisores externos.
La identidad de los revisores es confidencial.

Luego de esa revision, la Secretaria editorial informara
el dictamen (aceptacion, aceptacion con correcciones, no
aceptacion) al autor responsable del manuscrito.

La Direccién editorial se reserva el derecho de rechazar
manuscritos que por razones técnicas o cientificas no se
ajusten al reglamento, o en el caso que no posean el nivel
de calidad minimo exigible acorde con la publicacién. El
Comité Editorial se reserva el derecho de introducir, con
conocimiento de los autores, todos los cambios editoriales
exigidos por las normas gramaticales y las necesidades de

compaginacion, siempre que no afecten los conceptos o
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conclusiones del articulo.

Una vez aprobada la publicacién del trabajo, la Revista
Argentina de Trasplantes se reserva los derechos para su
reproduccion total o parcial, aceptando los autores de an-
temano esta condicién al momento de enviar los trabajos.
La reproduccidn total o parcial del material publicado en
la revista estara permitida citando la fuente.

Para incluir material de otras fuentes con derechos de
autor, se deberd obtener el correspondiente permiso, y
adjuntar copia del mismo al articulo propuesto para pu-
blicacion.

La responsabilidad de las opiniones vertidas en los traba-
jos sera exclusivamente de los autores y éstas no reflejaran
necesariamente el pensamiento del Comité Editorial o de

la Sociedad Argentina de Trasplantes.

Presentacion de manuscritos

a. Instrucciones generales

Los manuscritos deberan enviarse por correo

electrénico a la Secretaria editorial de la revista:
editorial@sat.org.ar indicando en el asunto

“Solicitud de publicacién”.

En el cuerpo del mensaje se indicara el nombre del

autor principal con los siguientes datos de contacto: insti-
tucion de trabajo, teléfono, fax y correo electrénico.

El autor principal es el responsable por el contenido ver-
tido en el articulo y por todos los autores que figuran en

el mismo.

En la primera pagina del manuscrito se consignaran los
siguientes datos:

a) Titulo del trabajo (informativo y conciso);

b) Titulo corto o abreviado (no mas de 8 palabras o no
mas 40 caracteres, incluyendo espacios);

c) nombre completo de los autores;

d) Unidades o instituciones donde se desempefian (con-
signando ciudad y pais);

e) Seccion a la que corresponde el articulo;

f) Los autores deberan consignar si existe o no

conflicto de intereses
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Reglamento de publicaciones

Para los distintos tipos de articulos se utilizara, preferen-
temente, el idioma castellano. En su defecto, se podrd usar
el inglés con un resumen en castellano.

Los trabajos se presentaran en formato .doc o .rtf, en
medidas 216 x 279 mm (carta) o 210 x 297 mm (A4), con
margenes de al menos 25 mm y no mas de 30 mm, in-
terlineado 1,5, en letra Arial o Times New Roman cuerpo
12, u otra de tamafo similar. Las paginas deberan estar
numeradas de forma consecutiva, comenzando por la que

lleva el titulo.

Resumen

Cada manuscrito se enviara con un resumen, evitando la
mencion de tablas y figuras. El resumen es independiente
del texto del articulo y debera ser escrito en castellano y

en inglés, incluyendo 4 palabras clave, en ambos idiomas.

Unidades de peso y medida

Se empleara el sistema métrico decimal. Las medidas he-
matolodgicas y de quimica clinica se haran en los térmi-
nos del Sistema internacional de Unidades (Si), utilizando

puntos para los decimales.

Abreviaturas, siglas y simbolos

Sélo se emplearan abreviaturas estandarizadas. Se
evitard su uso en el titulo y en el resumen. La primera vez
que se use una abreviatura o sigla, deberd ser precedida
por el término completo, a excepcion de las unidades de

medida estandar.

Bibliografia

Todas las referencias deberan ser verificadas por los auto-
res sobre la base de los documentos originales, evitando
en lo posible las citas representadas por comunicaciones
0 resimenes.

Las referencias bibliograficas se numeraran consecutiva-
mente, segtin el orden de aparicién en el

trabajo. Se incluirdn todos los autores cuando sean 6 o me-
nos. Si fueran mas, el tercero sera seguido de la expresion
et al. Los titulos de las revistas seran abreviados seguin
el index medicus (www.nlh.nih.gov). en el texto, las re-
ferencias seran identificadas con niimeros arabigos entre
corchetes. En el listado de referencias, los articulos en re-
vistas, libros, capitulos de libros y articulos en internet, se

presentaran de acuerdo a los siguientes ejemplos.
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Articulos en revistas

Pfeffer mA, Lamas GA, vaughan De, Parisi AF,
Braunwald e. effect of captopril on progressive
ventricular dilatation after anterior myocardial
infarction. n engl ] med. 1988;319:(80-86)

Libros

Fauci AS, Kasper DL, Braunwald e, Hauser SL, Longo DL,
Jameson JL, Loscalzo J, editors.

Harrison’s principles of internal medicine. vol 1. 17th ed.
new York: mcGraw Hill; 2008.

Capitulos de libros

Philips DJ, Whisnant P. Hypertension and stroke. In Lara-
gh JH, Brenner Bm (eds). Hypetension:

pathophysiology, diagnosis, and management.

T ed, New York: Raven Press, 1995, p 465-78

Articulos de revistas en internet

Vitoria JC, Bilbao Jr. novedades en enfermedad
celiaca. An Pediatr 2013;78(1):1-5 [Consulta 14 Feb
2013].
science/article/pii/51695403312003815

Disponible en: http://www.sciencedirect.com/

Tablas y figuras

Tablas y figuras se presentaran al final del manuscrito, en
blanco y negro, una por pégina.

Las tablas se presentaran numeradas con nimeros
romanos, segin su orden de aparicion en el texto.
Deberan ser indispensables y comprensibles por si
mismas y poseer un titulo explicativo de su contenido. Las
notas aclaratorias y las abreviaturas irdn al pie de cada ta-
bla. No deberan emplearse lineas verticales de separacion
entre columnas ni lineas horizontales, salvo tres: las que
separan el titulo de la tabla, los encabezamientos del resto
y las que indican la terminacién de la tabla.

Las figuras (dibujos o fotografias en blanco y negro) se
presentaran numeradas con niimeros romanos, segun su
orden de aparicion en el texto. Deberdn permitir una re-
produccion adecuada y poseer un titulo explicativo de su

contenido y una leyenda explicativa al pie.
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Agradecimientos

Se redactaran precediendo a la bibliografia.

Si cabe se citaran: reconocimiento por apoyo técnico, apor-
tes financieros y contribuciones que no lleguen a justificar
autoria. En estos casos, los autores serdn responsables de
contar con el consentimiento escrito de las personas nom-
bradas.

b. Instrucciones particulares para la preparacion de los
manuscritos

Articulos Originales
Son trabajos de investigacion con un disefio especifico.
Tendran una extensiéon maxima de 7000 palabras (exclu-
yendo titulo, resimenes, bibliografia y tablas y figuras),
no mas 50 referencias bibliograficas y hasta 10 tablas y/o
figuras. El manuscrito se dividira en las siguientes seccio-
nes: resumen, introduccién, materiales y métodos, resul-
tados, discusion y conclusiones.
El resumen estructurado, ubicado a continuacion de la
primera pagina, no debera exceder las 250 palabras.
En la introduccién se presentaran los objetivos del trabajo
y se resumiran las bases para el estudio o la observacion.
No debera incluir resultados o conclusiones del trabajo.
Materiales y métodos incluird una descripcién de

(a) la seleccion de los sujetos estudiados y sus caracte-
risticas;

(b) los métodos, aparatos y procedimientos; (c) guias
o normas éticas seguidas; (d) descripcion de métodos es-
tadisticos, con detalles suficientes para poder verificarlos.
En los resultados se incluird una secuencia logica de la
informacidén recolectada durante el trabajo.
En la Discusion se resaltaran aspectos nuevos e importan-
tes del estudio y la comparacién con otros trabajos y me-
ta-andlisis del tema. no deberan incluirse informaciones

que ya figuren en otras secciones del trabajo.

Revisiones

Para ser consideradas como tales, las revisiones deben
tratar sobre topicos o tematicas cuya actualizacion resul-
te pertinente y deberan fundamentarse con una excelente
revision bibliografica.

Tendran una extensién maxima de 6000 palabras
(excluyendo titulo, resumenes, bibliografia y tablas y fi-
guras), no mas de 50 referencias bibliograficas y hasta 6

tablas y/o figuras.
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PUBLICACIONES

El resumen, no debera exceder las 250 palabras, y no es
necesario que sea estructurado. el manuscrito tendrd una

organizacion libre.

Editoriales

Tanto los editoriales como las revisiones, seran escritos a
solicitud del Comité editor de la revista.

Tendran una extensiéon maxima de 1500 palabras
(excluyendo titulo, resimenes, bibliografia y tablas y fi-
guras), no mas de 30 referencias bibliograficas y hasta 1
tabla y/o figura.

Los editoriales no incluiran resumen y el manuscrito ten-
dra una organizacion libre.

Comunicaciones Breves

Corresponden a resultados que, aunque preliminares, jus=
tifican una temprana difusion.

Tendran una extensiéon mdaxima de 1500 palabras (exclu-
yendo titulo, resimenes, bibliografia y tablas y figuras),
no mas de 15 referencias bibliograficas y hasta 2 tablas y/o
figuras el resumen no debera exceder las 150 palabras. Se
prescindira de la divisidon en secciones; sin embargo, el
manuscrito mantendra la secuencia consignada para los
Articulos originales.

Casuisticas

Corresponden a casos singulares con nueva informacién y
observaciones y serdn considerados no

solo por su rareza u originalidad, sino también por su in-
terés clinico. Tendran un extensién maxima de 1500 pala-
bras (excluyendo titulo, resimenes, bibliografia y tablas y
figuras), no mas de 15 referencias bibliogréficas y hasta 2
dos tablas y/o figuras.

El resumen no debera exceder las 150 palabras y el
manuscrito se dividird en: introduccién, Caso Clinico y

Discusion.

Articulos Especiales

Se trata de monografias, articulos o traducciones que por
decision exclusiva del Comité editorial de la revista, son
considerados de gran trascendencia o cuyo avance cien-
tifico justifique su difusion entre la comunidad médica.
Tendran una extensién mdaxima de 6000 palabras (exclu-
yendo el titulo, resimenes, bibliografia y tablas y figuras),
no mas de 50 referencias bibliograficas y hasta 6 tablas y/o

figuras.
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Reglamento de publicaciones

El resumen, no debera exceder las 250 palabras y el

manuscrito tendra organizacion libre.

Cartas al Editor/ Comité de Redaccion:

Estaran referidas a comentarios de naturaleza editorial,
preferentemente vinculados a articulos publicados pre-
viamente en la revista.

Tendran una extensién maxima de 1000 palabras, no mas
de 6 referencias bibliograficas y 1 tabla y/o figura.
Comentarios Bibliograficos

Los Comentarios estaran referidos a articulos de la
bibliografia internacional cuyo aporte sea significativo,
con énfasis en su aplicacion clinica. Seran escritos a solici-
tud del Comité editor de la revista.

Tendran una extensién maxima de 1500 palabras (exclu-
yendo titulo, resumen, bibliografia y tablas y figuras), no
mas de 15 referencias bibliograficas y hasta 1 tabla y/o fi-
gura. El texto estara precedido por el resumen del articulo

comentado.

Guias de tratamiento, Reuniones de Consenso, Notas
técnicas

Guias, Consensos y notas se orientaran a brindar una ac-
tualizacion del conocimiento de temas especificos, espe-
cialmente en aspectos diagnoésticos y terapéuticos. En la
primera pagina del manuscrito se debera especificar: a)
el Comité, Grupo de Trabajo o Comisién responsable del
documento b) Autores y vinculo con el Comité, Grupo o
Subcomisién de cada uno de ellos. El resumen, no debe-
ra exceder las 250 palabras y el manuscrito debera incluir

una introduccién con los fundamentos del documento.

Imagenes en Trasplantologia

Presenta imagenes ilustrativas de distintos aspectos vincu-
lados a la trasplantologia y la conducta seguida en el caso.
Tendran un maximo de 1500 palabras (excluyendo titulo,
bibliografia y tablas y o figuras), no mas de 15 referencias
bibliograficas y hasta 2 tablas y/o figuras. No incluiran re-
sumen y el manuscrito se organizara en Caso Clinico y Co-

mentarios.

Numeros extraordinarios
Se elaboraran siempre tras la oportuna valoracion del Co-
mité Editorial, que determinard su extension y caracteris-

ticas y valorara las fuentes de financiacion. La preparacion
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del nimero monografico sera realizada por uno o varios
editores especiales, designados por el Comité Editorial, y
que seran los responsables de todo el proceso.

Los nimeros extraordinarios estaran sujetos al proceso de

revision por pares.

La REVISTA ARGENTINA DE TRASPLANTES sigue los
lineamientos expuestos por el international Commitee of
medical Journal editors (Cmle, http://icmje.org/) sobre
otros aspectos que no estén mencionados en este regla-
mento y también en lo referido a conflictos de intereses
de revisores, autores y editores; a las relaciones con la in-
dustria y el apoyo financiero percibido por ella; a la confi-
dencialidad de los manuscritos y a las relaciones entre las

revistas médicas y los medios populares de difusién.
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