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RESUMEN:

La IC Es un problema sanitario, tanto a nivel mahdiomo a nivel local, por su elevada
prevalencia e incidencia. Es una de las principedesas de ingreso hospitalario en mayores 65
afios implicando altos costos sanitarios. Se caiaztpor ser una enfermedad progresiva que
lleva al deterioro de quien la padece limitandaalatsvidades basicas de la vida diaria.

En la actualidad, el Unico tratamiento curativdadenfermedad es el trasplante cardiaco (TC).

En Uruguay, desde 1996 a 2014 se han realizadd@ C2&! Instituto Nacional de donacion y
trasplante de células, tejidos y 6rganos (INDT)ek®rganismo que se encarga de brindar
atencion en materia de trasplantes con la finaiiciadel Fondo Nacional de Recursos (FNR)
La cobertura financiera dada por el FNR determina gean los criterios de inclusion vy
exclusién de dicha institucion para la financiacidel procedimiento los que rigen, en la

practica nacional, el ingreso de pacientes adistaasplante.

El FNR, para definir sus directivas, se ha basatddmentalmente en las guias establecidas
por La Sociedad Internacional para el Trasplant€a@zon y Pulmén (ISHLT por sus siglas
en inglés) que es el organismo encargado en estalbbs criterios de inclusion a lista de espera
para TC y en el presente afio ha realizado unaliaeitian de los mismos. El objetivo de esta
monografia es revisar la actualizacion en cuarts ariterios de inclusion para lista de espera

de TC realizada en la tltima guia propuesta pt8HA.T en 2016 con respecto a la anterior.
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Insuficiencia cardiaca, Trasplante cardiaco, guiagracticas clinicas, ISHLT



INTRODUCCION

La Insuficiencia cardiaca (IC) se define como fasgiién en que el corazén es incapaz de suplir
las demandas metabolicas del organismo o lo hegpensas de un aumento de las presiones de
llenado ventricular pudiendo expresarse en un @imerclinico complejo con sintomas y signos
de congestidon vascular o bajo gasto. Es un probkanaario, tanto a nivel mundial como a
nivel local, por su elevada prevalencia e incidendia prevalencia de IC en paises
desarrollados es del 2%, aumentando con la edatjesik1% en menores de 50 afios y del 8%
en mayores de 7%1)

Dentro de las multiples causas que determinanestafgncia en aumento, las principales son la
mayor sobrevida actual de los pacientes portadiggsatologias cardiovasculares y la mayor
expectativa de vida a nivel mundial que ha llevadm envejecimiento poblacional.

La IC es una de las principales causas de ingrespitalario en mayores 65 afios implicando
altos costos sanitarios. Se caracteriza por seenfeamedad progresiva que lleva al deterioro
de quien la padece limitando las actividades basleda vida diaria.

Este sindrome clinico puede deberse a mdultipleiogtas siendo la via final comin de muchas
cardiopatias de las cuales las mas frecuentes pmm,orden, la cardiopatia isquémica,
hipertensiva, valvular y otras miocardiopatiasiftas, metabdlicas, nutricionales, infecciosas).
Los objetivos terapéuticos en la IC se pueden @danén tres pasos esenciales: prevenir su
aparicion, prevenir su progresion una vez instausadvitar o reducir la morbimortalidad. Los
grandes esfuerzos cientificos de las Ultimas décden logrado grandes avances en la
mitigacion de estos problemas.

A pesar de todo lo antedicho, en la actualidadnilo tratamiento curativo de la enfermedad es
el trasplante cardiaco (TC). El mismo consistengplantar mediante una cirugia, un corazén
sano proveniente de un donante fallecido. Es lealmpcion terapéutica definitiva de la IC pero
encuentra una limitante en su disponibilidad pargpdblacion debida fundamentalmente al
namero de donantes, pero también quizas, al reglutichero de pacientes que se ingresan a
lista de trasplante. El momento de tomar la décisie indicar el TC como la mejor opcién
terapéutica es dificil de establecer y debe basarst conocimiento de la historia natural de la
cardiopatia de base, la falta de alternativasatartiento y la aceptacion del riesgo del TC por
parte del paciente. (2)

La realizacién de TC ha ido aumentando en los GRiafios conforme se mejoran las técnicas y
resultados. En Europa es Francia la que tiene y@mtasa de intervenciones con 10 trasplantes
por millébn de habitantes/afio; le sigue Espafia doddsde el afio 1998, el numero de
trasplantes esta situado en 350 anuales lo queunadasa anual mantenida por encima de los 8
TC por millén de habitantes/afio. Mientras tantoEstados Unidos (EE. UU) se realizan entre

6 y 7 trasplantes cardiacos por millon de habitdai®.”(3)



En Uruguay, desde 1996 a 2014 se han realizadd@ CJ4@) La tasa anual de trasplantes se ha
mantenido por debajo de 4 por millén de habitaafes/ El organismo que se encarga de
brindar atencion en materia de trasplante de cgltéfidos, 6rganos y medicina regenerativa es
el Instituto Nacional de donacion y trasplante ékiles, tejidos y 6rganos (INDT), organismo
estatal dependiente del Ministerio de Salud Pul{f&P) ubicado en Hospital de Clinicas "Dr.
Manuel Quintela™ Montevideo, Uruguay que funcioeadk el afio 1978 como banco nacional
de 6rganos y tejidos. (5)

El Fondo Nacional de Recursos (FNR), instituciGada por el decreto de Ley 14.89 es el que
financia los procedimientos de trasplantes. Eltolgalel FNR es brindar cobertura financiera a
procedimientos de medicina altamente especialigaglanedicamentos de alto costo para toda
la poblacién residente del pais y usuaria delrsgteacional integrado de salud. (6)

Dado que la cobertura financiera es dada por el, S8R los criterios de inclusién y exclusion
de dicha institucion para la financiacion del pdiggento los que rigen, en la practica nacional,
el ingreso de pacientes a lista de trasplantet@ida 1)

Tabla 1. Criterios de inclusion y exclusion paringkeso a lista de trasplante cardiaco segun el
FNR.

INDICACIONES CUBIERTAS POR EL FNR PARA TRASPLANTE C ARDIACO

Criterios de inclusion:

-Fallo cardiaco terminal en clase funcional Ill y/olV de la NYHA*

- Edad menor de 60 afios

- Ausencia de respuesta a un tratamiento médico mi@o o a una opcién quirdrgica
estandar

- Expectativa de vida inferior al afio

- Estabilidad psico-emocional y social

- Resistencia vascular pulmonar inferior a las 6 uidades Wood

Criterios de exclusion:

- Infeccion activa

- Enfermedad neopléasica

- Drogadiccién / alcoholismo

- Isquemia de miembros inferiores

- EPOC

- Enfermedades cronicas degenerativas

- Problemas psicosociales (analfabetismo, esquizeifiias, etc)

- Obesidad superior al 125% del peso ideal

Los pacientes con insuficiencia renal y/o diabeteg analizaran caso a caso.

NYHA* New York Heart Association



El FNR, para definir sus directivas, se ha basatodmentalmente en las guias establecidas
por la Sociedad Internacional para el Trasplant€a@zon y Pulmén (ISHLT por sus siglas en
inglés) con adaptaciones a la realidad demogrgfgamitaria de nuestro pais. (3)

La ISHLT es una organizacion multidisciplinaria dines de lucro, dedicada a mejorar la
atenciéon de los pacientes con falla cardiaca ormeeftad pulmonar avanzada por medio del
trasplante, soporte mecanico y terapias innovadotesves de la investigacion, la educacion y
la promocién.

En el presente afio, este organismo ha realizad@ctnalizacion en cuanto a los criterios de
inclusion para el TC. (7)

El objetivo de esta monografia es revisar la aidagibbn en cuanto a los criterios de inclusion
para lista de espera de TC realizada en la Ultinia gropuesta por la ISHLT en 2016 con

respecto a la anterior.



IMPORTANCIA DEL TEMA

El gran avance de la ciencia y la tecnologia, asiocde las redes de comunicacion con acceso
a gran cantidad de informacion, hace que los pfakes de la salud hoy en dia se encuentren
constantemente desafiados a manejar adecuadamaentermacion médica acerca de métodos
diagndsticos y tratamientos mas apropiados pargsienfermedades.

Se hace entonces indispensable disponer de infaimsencilla, adecuada al problema, valida,
precisa, aplicable al paciente concreto, facil admmrender y accesible en el punto de atencion
al paciente.

Como una posible solucion a este problema se caatiea desarrollar, por parte de distintas
sociedades cientificas, guias de practica clin@®Q) consistentes en un conjunto de
recomendaciones desarrolladas de manera sistemptica ayudar a los clinicos y a los
pacientes en el proceso de la toma de decisioimdergenciones mas adecuadas para resolver
un problema clinico en unas circunstancias saastagspecificas. (8) Probablemente el punto
inicial hacia la constitucion de las GPC, tal claal conocemos hoy, haya sido la creacién en
1989 por parte del Servicio de Salud y SeguridadaBéctos Publicos de los (EEUU) de la a
Agencia para el Cuidado de la Salud e Investiga¢KHMCPR por sus siglas en inglés) con
responsabilidades relacionadas a la investiga@bmlesarrollo de datos y otras actividades
vinculadas a mejorar la calidad, la idoneidad \efigacia de los servicios de salud. Otras
funciones de la agencia son nuevas, especialmasteelacionadas al desarrollo, difusion y
evaluacion de las GPC para la calidad y la eficanita atencion sanitaria. Bajo este concepto
define ciertos pardmetros necesarios para el @élsayrevaluacion de una buena GPC: validez,
reproducibilidad, aplicabilidad y flexibilidad cloa, claridad, proceso multidisciplinario,
revision programada y documentacion.(8) El dedarrdé las GPC es una tarea dificil que
requiere diversas habilidades.

Implica una estricta organizacion que involucra huscprofesionales a cargo de su elaboracion,
el analisis exhaustivo de la evidencia cientifide, la informacién y su redaccién. Los
beneficios potenciales de cada GPC estan en ela@dn con la calidad de su elaboracion.
Existen diferentes herramientas para evaluar |&3 @Bpecto a su metodologia y transparencia,
entre ellas una de las mas aceptadas internaciensdmes conocida como AGREE |l
(Appraisal of Guidelines for Research & Evaluatiq®)

Dado el objetivo de esta revisidn es importantdizaralos elementos que propone la ISHLT
para el desarrollo de sus guias.

La estructura de esta revision estard basada repato de los antecedentes de las guias de la
ISHLT, una valoracién de las caracteristicas géeemde la redaccion de la actualizacién 2016
y, por ultimo, un andlisis de las recomendacioregxistentes que requirieron modificaciones

evaluando el nivel de evidencia en que se sustensansecciones dedicadas a consideraciones



especiales (patologias no consideradas en la §0&, ihfecciones y cardiopatias congénitas)

no seran abordadas especificamente en esta revision



GUIAS DE LA ISHLT

ANTECEDENTES

Los criterios para acceder a lista de TC han sufratias modificaciones a lo largo de los afios
debido, en gran parte, al avance en tratamientogafalogicos y dispositivos terapéuticos para
el tratamiento de IC que prolongan la sobrevidbbgacientes.

La ISHLT realizé el abordaje de dichos criteriosarrdo en el afio 2006 la primera guia que
cita los criterios de inclusion, precedida en efnfpo por dos consensos realizados antes de la
aparicion de los betabloqueantes y dispositivaptarticos para el tratamiento de la IC. (10)
Desde el afio 2006 varias sociedades cientificagdbgoublicando GPC en el manejo de la IC,
pero no se acompafaron de actualizaciones enitesiag para acceder a lista de trasplante.
(11,12)

En el 2016 la ISHLT, luego de 10 afios ha realizada actualizacion de los criterios de
inclusion que se creen mas adecuados para logearcomecta asignaciéon de este escaso

recurso.

CARACTERISTICAS GENERALES DE LAS GUIAS DE LA ISHLT

En los documentos publicados en su pagina web Hh TSdefine las guias como aquellos
documentos que incluyen estrategias, informaciéecgmendaciones especificas que ayudan a
los médicos y otros profesionales de la salud ¢onfe de decisiones en circunstancias clinicas
especificas. Estas deben incluir:

- un desarrollo multidisciplinario

- una busqueda bibliografica completa y opinidrexigertos

- recomendaciones especificas que deben inclerirsma clasificacion formal basada la calidad
de la evidencia disponible

- en cada recomendacion debe ser evaluado elitiendafios y costos.

En estos documentos se especifican los pasos giebsa cumplir detallando claramente los
procedimientos para su ejecucion tanto en la ozgaidin logistica, los criterios en la revisién
de la evidencia y todo lo referido al formato deesaccion. (13)

Si bien la ISHLT se respalda en estos documentos & correcto desarrollo de sus guias
creemos conveniente destacar la ausencia, en d@aiéd de la actualizacion 2016, de una
introduccion que refleje el alcance y el propédieda misma.

Esta guia cuenta con una breve introduccion al tgmeano logra dar una idea general de su

contenido, de la relevancia social que persiguia magnitud del problema.



Seria deseable que el objetivo general estuvies al@amente especificado, asi como los

correspondientes beneficios, tanto en lo socialocem lo sanitario, que los nuevos criterios

conlleven.

Se describe claramente la distribucion de los temasla redaccion con un acierto

organizacional al adjudicarles la misma categoiiraciumérica de las guias 2006 lo que

permite reconocer rapidamente las recomendaciondgioadas. Por otra parte, se cumple con

lo preestablecido en los documentos de la ISHLTs@ando un cuadro que muestra las

diferencias con la guia anterior facilitando ungda vision de las mismas.

No aparece en la redaccion la descripcion de leategia utilizada para la blsqueda

bibliogréafica incluyendo los términos de busquedasyfuentes consultadas. Esta informacion

seria conveniente que se incluyera en diferenteaespdel documento, ya sea desarrollada a

nivel de cada punto a tratar o en una seccidén eggrtmetodologia, estrategia de busqueda

bibliografica o anexos; sin embargo, este aspestfoaisente en el documento.

Si bien se describen los integrantes de los grdpdsabajo y se expresa que fueron realizadas

las declaraciones de conflicto de interés, separable que las mismas hubieran sido anexadas

a esta publicacién, maxime si en la pagina webadiSHLT la conformacion del comité de

conflicto de interés figura como pendiente.

En lo referente a los criterios utilizados pardip de recomendacién y el nivel de evidencia,

dado que no se describen en la publicacién se a&imair que son lo que se explicitan en los

documentos de la ISHLT (ver tabla 2).

Tabla 2. Clases de recomendacion y niveles de rsi@e

Clase | Evidencia y/o acuerdo general de que un dgtminado procedimiento
diagnéstico/ tratamiento es beneficioso, util y e€tivo

Clase Il Evidencia conflictiva y/o divergencia de opiniéneema de la utilidad/
eficacia del tratamiento

Clase lla El peso de la evidencia/opinion esta a favor deilaad/eficacia

La utilidad/ eficacia estd menos establecida pewidencia/ opinion

Clase llb

Clase lll Evidencia o acuerdo general de que el tratamieatesutil/efectivo y en
algunos casos puede ser perjudicial

Nivel de Datos procedentes de multiples ensayos clinicesaizados o meta analisis

evidencia A

Nivel de Datos procedentes de un uUnico ensayo clinico aieatto o de grandes

evidencia B estudios no aleatorizados

Nivel de Consenso de opiniobn de expertos y/o pequefios estuddstudios

evidencia C retrospectivos, registros
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Es de destacar que la inmensa mayoria de las redagienes modificadas en esta
actualizacion se respaldan en un nivel de evided@gapresando la ausencia de evidencia fuerte
en cada uno de estos items.

En esta actualizacion hay multiples recomendaciafeamente estipuladas y redactadas de
manera que no dan lugar a ambigledades; se idantdi poblacion para las cuales estas
recomendaciones estan dirigidas, asi como tamisigqué circunstancias estas no se aplican o
no se deberian aplicar.

Las recomendaciones son claramente identificalglesgque difieren del resto del texto por
presentar un formato en negrita. Son concisas sselgéma a tratar.

La guia no cuenta con una seccion de difusion deimgntacion y no hace referencia sobre
como los usuarios pueden acceder a las herramigntasursos (guia de referencia répida,
herramientas, etc.).

Tampoco se hace referencia sobre el impacto paiedei las recomendaciones sobre los
recursos, costos de servicios publicos, la remtaoi] los costos de adquisicion, y las

implicaciones para los presupuestos de cada icititu
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MODIFICACIONES ACTUALES A RECOMENDACIONES EXISTENTE S

Como ya fuera explicitado esta revision se limitar&lusivamente a las modificaciones de
recomendaciones previas y el andlisis de la argtaoiém para dichas modificaciones (seccion
l) dejando de lado el resto de las seccionesl(l, IV) sobre el analisis de la incorporacién de
nuevas patologias no consideradas previamenteinfesciones y las patologias cardiacas

congénitas por creer que excederia el volumenatiobjde esta monografia.

TEST DE ESTRES CARDIOPULMONAR (epigrafe 1.1)

En cuanto a este punto, las recomendaciones pecerarsin cambios, la estratificacion de
riesgo segun valores del consumo de oxigeno (V@®) g&¢ mantienen. Esta prueba utilizada
para la evaluacion pre-trasplante viene siendeaagdi desde la era previa a los dispositivos
implantables y al uso de betabloqueantes. Daddogugacientes en terapia con dispositivos de
resincronizacion cardiaca, si bien muestran un atonde la sobrevida, no mejoran la VO2 no
es necesario cambiar los puntos de corte paralieaition de TC en esta poblacion, por otra
parte, las consideraciones para los pacienteseatablbqueantes ya habian sido realizadas en la
version del 2006. (14)

SCORES DE FALLA CARDIACA (epigrafe 1.2)

Evaluar el prondstico vital de un paciente con $Gumdamental para su asignacion a una lista
de espera de TC, pero el mismo suele ser muy |difécestimar. Elementos clasicos como la
clase funcional tienen un caracter subjetivo muypdrtante mientras que pardmetros mas
objetivos como el VO2 puede variar segun distiritmsores. (15) Desde hace tiempo vienen
siendo desarrolladas herramientas para evalgap gironostico y ayudar en las decisiones
terapéuticas de estos pacientes.

En la guia de criterios de inclusion para trasplatdrdiaco publicada en el afio 2006 se
recomendaba tomar en cuenta el score de superiaveedalla cardiaca (HFSS por sus siglas
en ingles) en casos de ambigliedad, vale decir wllag| pacientes en que no se pueda definir
claramente el prondstico vital y el VO2 pico seantraba entre 12 y 14 ml/kg/min rango en el
cual podrian tener una probable indicacién de T€aliRar la evaluacién en conjunto con el
HFSS podria ayudar a determinar el ingreso dekpgeien la lista de TC brindando seguridad
al médico tratante en diferir o no la realizaci@h mhismo, sin afectar la sobrevida del paciente,
teniendo en cuenta el deterioro del mismo por lalueidn de la enfermedad. Se debe
considerar que el HFSS toma en cuenta la frecuecaidiaca, la presion arterial y la
conduccion intraventricular entre otros, hecho®soellos que pueden verse modificados hoy
en dia por la terapia habitual con betabloqueantesrcapasos resincronizadores

En la actualizacion de la guia del ISHLT publicagarealiza la inclusion de un nuevo score

para la estratificacion de riesgo; el “Seattle Héa@ilure Model” (SHFM). Se recomiendan

12



puntos de cortes para la lista de espera con utMS#~80% o un HFSS de moderado o alto
riesgo. Para el ingreso en lista los scores nordséeconsiderados como unico criterio para el
pronoéstico de sobrevida, sino que ambos scoredieiom del VO2 pico pueden mejorar la
estratificacion de riesgo y ayudar en decisiondsstie

El SHFM deriva de la base de datos del ensayocoliRRAISE | (Prospective randomized
amlodipine survival evaluation) en donde se utilim@d cohorte de 1125 pacientes para realizar
el modelo y luego se utilizaron otras 5 cohortes palidarlo, incluyendo 9.942 pacientes, de
46 paises, de edades entre 14 y 100 afios con as@ foincional de NYHA I-IV. (16) En
comparacion al HFSS que cuenta con 7 paradmet®dEM incluye 20.(ver tablas 3y 4)

Por otra parte, el SHFM presenta la modificacioh mtendstico luego de la intervencion
terapéutica. Cabe destacar, ademas, que no wilix(02 pico como parametro lo cual lo
haria mas accesible, ya que este estudio se realizantros especializados y ademas podria ser
utilizado en pacientes que no pueden realizardal@ de stress cardiopulmonar por inhabilidad

para realizar la prueba. (17).

Diversos estudios han buscado validar ambos sgode$inir la utilidad de los mismos, ya sea
comparandolos con el valor de VO2 pico (el cualuaspredictor de riesgo por si solo),
comparando a ambos scores entre si e incluso camiwios. Varios de estos estudios
muestran que ambos scores se complementan mejdeapediccion de riesgo si se comparan
con cada uno de ellos por separado lo cual prapuacparantias adicionales en diferir el
trasplante con seguridad, por ejemplo: pacientemlogados como bajo-bajo riesgo
(HFSS+SHFM) tendrian una sobrevida a 1 afio del 8&%omparacion al HFSS que mostraba
un 93% y el SHFM que mostré un 89%.(17)

Tomando como ejemplo al HFSS, los pacientes quenseentran en bajo riesgo tienen una
sobrevida del 80-90%, lo cual es comparable alaesi@a de pacientes luego del trasplante
que es de 85-90%, por lo cual se plantea que sotanh@s pacientes que presenten un alto y
moderado riesgo deberian ser incorporados a ksteadplante. (14)

Los scores y el uso del VO2 pico fueron validadopleno desarrollo del uso de dispositivos
implantables y del uso de beta-bloqueantes, tratztos estdndar que han tomado fuerza en los
ultimos afios y que mejoran el pronostico de losepées y en el caso de algunos dispositivos
mejoran ademas la VO2 pico. (18) Es decir, quesdstdamientos dificultan la estratificacion
de riesgo, sin embargo, se cuenta con estudiosngestran que estos scores discriminan bien
el riesgo incluso en terapia con dispositivos enparacion al valor de VO2 pico por si solo, el
cual no distingue bien el riesgo de pacientes ¢gpoditivos que se encuentran entre un bajo y
moderado riesgo. (14). Se debe considerar, adeshhscho de que el paciente esté en terapia

con dispositivos se incluye como intervencion eSFM. (19)
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Siempre los resultados de estos scores deben rsadds con cautela, debido a que estos
modelos son utiles en el prondstico en poblacignpedrian cambiar cuando se extrapolan a
individuos, ademas de que varios estudios muesfanel nuevo score SHFM subestima el

riesgo, sobreestimando la sobrevida. (19,20)

Tabla 3. Calculo de sobrevida en insuficiencialieara, Score HFSS

Cardiopatia Isquémica (si=1, no =0) (...x0,6931) = +
Trastornos de la conduccién I-V (si= 1, (...x0,6083) = +
no=0)

Fraccibn de eyeccion del ventriculo (...x0,0464) = +

izquierdo (%)

Frecuencia cardiaca (...x0,0216) = +
Concentracién de Na+ (mmol/L) (...x-0,0470) = +
Presion arterial media (mmHg) (...x-0,0255) = +
VO2 (mL/min/kg) (...x-0,0546) =
HFSS= .............

Alto riesgo: menor 7,19 = 35% sobrevida/afio, riesgalio: 7,20-8,09 = 60% sobrevida/aﬁT

Bajo riesgo: mayor a 8,10 = 88% sobrevida/afio.
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Tabla 4. Score SHFM, versién Windows

r ——— ——— ~—
A Seattle Heart Failure Model Calculator _—— \Lé
File Info
Baseline Intervention
1Year 2Year 5Year 1Year 2Year SYear 0 [T
Susvival 81%  66%  31% 93%  86%  66% —
Mortality  j99%  34%  69% 7% 14%  34% T~
Mean life 39 years 78 years
expectancy 0 1 7 3 1 S Years I
Clinical Medications Diuretics v Lab Data Devices
Age: 65 ACE-1 Furosemide: 8 Hgb (g/dL): 14 © None
Gender  Male Beta-blocker Bumetanide: 0 Lymphocyte %: 2 BiV Pacer
NYHA Class: |3A ARB Torsemide: 0 Uric Acid (mg/dL): 65 ICD
Weight (kg): 80 Statin Metolazone: 0 Total Chol (mg/dL): 190 BIVICD
EF: 0 Allopurinol HCTZ: 0 Sodium: 137
Other
Syst BP: 120 3 Aldosterone blocker Chlorothiazide: 0 1888 IABP/Vent/UF
V! Ischemic QRS > 150 msec 0 w | Pressors/Inotropes
Default Values
Interventions Devices Note: Some devices may
t be disabled if CMS
V] ACE- AR v -bl
e g EubDiocts ® None clinical criteria are not
met
¥ | Aldosterone blocker
ICD
© Copyright 2004-2015 Wayne Levy and David Linker

ROL DIAGNOSTICO DEL CATETERISMO DERECHO (epigrafe 1 .3)

En lo referente a la utilizacién del cateterismeedio la nueva guia agrega dos variantes. Una
de ellas en el control de los pacientes que aspiiagresar a lista de TC y otra en aquellos ya
en lista que requirieron la colocacion de dispesgide asistencia ventricular izquierdo (DAVI).
En cuanto a la primera es simplemente la modificade un vocablo, pero con verdadera
significancia ya que en vez de establecer un pdabdrario de un afo (anualmente) para el
cateterismo de control, abre la posibilidad de ejuaismo sea realizado segun el criterio de los
centros (periddicamente) de acuerdo a la realidalittva de cada paciente.

En cuanto a los pacientes que requirieron y lescilecado un DAVI se establece una
evaluacion periédica cada 3 a 6 meses con catatercardiaco derecho, para evaluar una
posible reversion de su hipertension pulmonar. Bsi@ trascendencia, dado el papel que juega

la hipertension pulmonar (HTP) en los pacientea par considerados candidatos a trasplante.

Dicho cambio se basa principalmente en 2 estudimespectivos que se centran en verificar
reduccion de valores de resistencia vascular pdm@iVP) a posteriori de la colocacién de los
DAVI en pacientes con supuesta HTP fija candidatdsC. (21,22) Ambos estudios muestran

un claro descenso de los valores hemodinamicos\We die permiten obtener parametros
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compatibles con la indicacion de TC e incluso uaceltios mostré que dicha variacion puede
darse en distintos plazos si bien la mayor incidede reduccion se daba en los primeros tres
meses.

Esto ya se habia observado en otros estudios aetergue evaluaron el efecto del DAVI
mostrando que el uso de DAVI en pacientes con Hdduae parametros hemodindmicos
pulmonares. (23,24) De alli que los autores optpmrmagregar la especificacion del monitoreo
hemodinamico en esta poblacién en forma reguldiesi, una vez mas, las evidencias no

alcanzan un poder mayor que el nivel C.

COMORBILIDADES Y SUS IMPLICANCIAS EN EL LISTADO PAR A TRASPLANTE
(epigrafe 1.4)

EDAD (epigrafe 1.4.1 a)

La edad para poder ser candidato a TC e ingreslistarde espera continla sin cambio con
respecto a la guia anterior. Los candidatos debemenores de 70 afios. Aquellos candidatos
gue sean mayores a 70 afios y cuidadosamente eakEtos pueden igualmente ingresar a lista
de espera. (25) Previo a la actualizacion 2016eia aecesario contar con dos listas diferentes
segun la edad de los pacientes, por lo que sel@oitan una lista “B”, donde los candidatos
pasibles de TC mayores de 70 recibian aloinjertogelisonas con similares caracteristicas que
de otra manera hubieran sido descartados con dEefiracionalizar los recursos, garantizando
asi una asignacion adecuada. Hoy en dia, en lalizeition 2016 respecto a aquellos pacientes
seleccionados que sean mayores de 70 afios sedra@pconcepto de una Unica lista que
incluye tanto a los candidatos menores y mayoregOjeqjuedando a criterio de cada centro
segun su realidad.

Varios estudios comparan cohortes de candidatadifdentes edades donde se incluyen los
mayores de 70. No hay consenso de si la edad alenzffuye 0 no en término de sobrevida a
corto y largo plazo, pero coinciden en que la iedtn de TC no deberia estar solamente
basada en edad aceptando la posibilidad de TC pablacion mencionada. Se plantea como
argumento, a favor del trasplante en esta poblageiaria, una menor tasa de incidencia de
rechazo gracias a la inmunotolerancia dada pome¢jecimiento que permite disminuir el
tratamiento inmunosupresor y sus complicacione$ @osratorias, como son las infecciones.
(25-27)

Las limitaciones de estos estudios estan dadasupearacter retrospectivo determinando un
nivel de evidencia débil; las cohortes que inclugandidatos mayores de 70 tienen un nimero

mucho menor y muchos de ellos incluyen candidatngones de 60 siendo entonces muy pocos

16



los que realmente son mayores de 70; por otra ,pade poblaciones cuidadosamente
seleccionadas por lo que no es facil extrapolardssltados a la poblacion general. (28)

Si bien la incorporacion de una lista alternatilené¢ peores resultados, la misma tiene
beneficios considerables frente a pacientes quetideforma no se trasplantaron con una
sobrevida media de 68% a los 5 afios (26). Sin egobasta nueva estrategia no aumenta la
disponibilidad de 6rganos en pacientes jovenesdbsigue siendo una carencia.

Las conclusiones que se obtienen son convincentashara de decidir si trasplantar a un
candidato mayor de 70 afios cuidadosamente seledcippero no hay datos suficientes para
establecer el cambio en el criterio de unificardas listas. El concepto de una lista alternativa
genera peores resultados en los pacientes mayer@® ¢ no esta claramente justificada su
utilizacién, por lo que se requeriran estudios |pectivos posteriores para conclusiones validas
en dicha poblacioén.

A pesar del cambio propuesto en la nueva actuaizalas politicas locales de cada centro son
las que finalmente deben definir el limite de egada la eleccibn de candidatos segun la
realidad de los mismos, con el fin de mantenentaatns aceptables. Por lo que no es necesario

especificarlo en una guia general.

OBESIDAD (epigrafe 1.4.1 b)

La obesidad es definida por el comité de expertok erganizacion mundial de la salud como
el indice de masa corporal (IMC) mayor a 30. Elngises definido como la relacion del peso
en kilogramos con la talla en metros elevada caadiigeso (Kg)/talla (m2)]. Dicho parametro

es aceptado y reconocido mundialmente para caleéicastado ponderal de las personas.

En la guia ISHLT 2006 se recomendaba consideragetso de pacientes a la lista de TC sélo
si tenian un IMC< 30 Kg/m2 o un porcentaje de pesigoral ideal (PPI) menor a 140%
gquedando los pacientes obesos excluidos de la diste&spera planteando que los mismos
disminuyan su IMC hasta lograr el objetivo y podsirser incluidos en la lista.

Dichas recomendaciones se basaban en evidencigsedpacientes obesos tenian un mayor
riesgo de morbilidad y mortalidad después de lagéir a corazén abierto asociado a una mala
cicatrizaciéon de heridas, aumento del riesgo decuoibn, trombosis de las extremidades
inferiores y complicaciones pulmonares. Este hesko veia ratificado por un estudio
retrospectivo que valord la asociacidén de las atienes nutricionales preoperatorias a mayor
morbimortalidad el TC. Dicho estudio mostraba qumedida que aumentaba el IMC o el
porcentaje de PPl la sobrevida de los pacientes p@splante disminuia y también se
verificaba que a mayor IMC y PPl habia un aumem la incidencia de infecciones que no

dependian Unicamente del peso sino también dtat} del sexo y cardiopatia previa (29).
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La guia ISHLT del afio 2016 plantea un cambio cepeeto a estas consideraciones tomando
como criterio de inclusion a lista aquellos pa@snton un IMC < 35 lo cual corresponde al
grado | de obesidad y dejando de lado el PPI queoyes tomado en cuenta por tratarse de un
parametro no tan reconocido y utilizado como leldMC.

Los argumentos para modificar el punto de corspeeto al IMC en 35 kg/m2 surgen
fundamentalmente de estudios que mostraron quo®ittalidad en lista de espera fue menor
para los obesos (6% vs 11%),0 que los obesostandiésespera presentaron un mejor estado
funcional, observandose en el seguimiento de lasieptes trasplantados que no hubo
diferencias significativa en cuanto a la mortalidadorto plazo a 1,3 y 5 afios en el grupo de
pacientes obesos con respecto al grupo de pazientebesos pero con una tendencia al
aumento de la mortalidad luego de los 5 afios agrigho de pacientes obesos

Mientras tanto otros estudios mostraron que siossidera como punto de corte el IMC>35
kg/m2 los pacientes presentan mayor tiempo de a&spe&bablemente por un sesgo en la
decision clinica a la espera del descenso de pesdo tanto, mayor dificultad en obtener
donantes adecuados y, por otra parte, tendrianrmaywalidad post TC. (30,31)

Una vez més debe ser dicho que estos son estadliospectivos que permiten asumir un nivel

de evidencia C.

CANCER (epigrafe 1.4.1 c¢)

Este criterio permanece incambiado en cuanto aelaemendaciones 2006. El cancer activo
distinto al cancer de piel, sigue siendo una cordreacion para la realizacion de trasplante

cardiaco. Se puede considerar el trasplante erllasjmeoplasias con baja tasa de recidiva, que
estén en remision por mas de 5 afios, que seanjdegtzao (ej.: prostata), ausencia de

metastasis y respondedores a la terapia.

DIABETES (epigrafe 1.4.2 a)

En el capitulo de la diabetes se mantienen los asggonceptos con minimas variaciones en la
redaccién agregando el concepto de “persistentaiahicontrol metabdlico, lo cual, si bien no
estd argumentado por los autores, pareceria gaeaetar la nocion de requerimiento de
mantencién temporal de la situacién, aunque laigropmoglobina glicosilada (HbA1C) en su
esencia contiene dicha nocion temporal. Al puntoatte de HbAL1C, que es de 4.7%, se agrega
el equivalente de 58 mmol/mol, siendo esta unaaghigue los autores consideran de mayor

relevancia internacional.

FUNCION RENAL (epigrafe 1.4.2 b)
La insuficiencia renal (IR) se encuentra estrecmeneelacionada con la IC en fase

terminal. Un alto porcentaje de los pacientes sgieencuentran en lista de espera para TC
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presentan cierto grado de IR. Esto se debe a ghasacondiciones comparten un gran nimero
de factores etiolégicos y a la existencia de utexacscion de corazon y rifones de manera tal
gue cualquier disfuncion aguda o crénica de unodguafectar al otro conformando el
denominado sindrome cardio-renal. Es necesarierhaw correcta valoracion en cuanto a la
funcion renal de los pacientes para realizar uredseleccion de aquellos pacientes pasibles
de recibir TC o, eventualmente considerar traspldatcorazén y riiébn combinad¢32)

En cuanto a las recomendaciones establecidasgeiad 2006 con respecto a la funcioén renal las
mismas se habian establecido a partir de 3 comfieeanteriores incluyendo la de Bethesda, la
conferencia del consenso ISHLT en la seleccionatwlidatos para TC y el consenso sobre
trasplante de 6rganos toracicos de la sociedaadmdiéotogia de Alemania. Se consideraba a la
enfermedad renal crénica (ERC) con una tasa deddt glomerular (TFG) menor a 40
ml/min/1.73m2 como un criterio relativo que contdicaria el ingreso a la lista de espera para
TC. En la Conferencia de Bethesda también se recmtai como criterio de exclusion
secundario para el TC la evaluacion de la creatis@rica o el aclaramiento de creatinina. Sin
embargo, cuando la creatinina sérica se evaluceridesitificdO ningun nivel de riesgo para el
trasplante. Distintos centros utilizan diferentégeles de creatinina sérica como criterio de
exclusion para el TC que va desde niveles de @e&amdg / dl hasta niveles de 5 mg/dl. La guia
ISHLT se limita Unicamente a las recomendacionea palores de TFG. Se reconocen varias
férmulas para el calculo de la TFG, pero los agtore definen su preferencia por ninguna de
ellas. Por otro lado, la guia recomienda a aquebagentes en los cuales se identifica una TFG
descendida realizar una adecuada valoracion qlgy&nan ultrasonido renal (para evaluar el
tamano renal y la cronicidad), ultrasonido de leeraa renal (para evaluar la enfermedad
vascular renal intrinseca) y un examen de orinaproteinuria (para valorar la presencia de
sindrome nefrético).

En la guia 2016 surge un cambio con respectotericride exclusion para la lista de espera de
TC tomando valores de TFG < 30 ml/min/1.73m2 comiterio de exclusion para poder
ingresar a la misma. Con respecto a la valoracibaustiva de los pacientes en los cuales se
detecta una TFG descendida se mantiene sin canbiosurge de la lectura del documento
cudl es la evidencia en que se sustenta tal madidin.

Posterior a la publicacion de la guia 2016 se pahlin articulo cientifico argumentando en
base a una vision critica sobre el cambio radéizpor la guia con respecto a la TFG, en tanto
el mismo se realiza a partir tan sélo de la expeia clinica de expertos, la realizacion del
estudio con los siguientes objetivos 1) determioarrangos de TFG que se asocian con
diferencias en la sobrevida post- trasplante ye&cdbir los resultados post- trasplante en los
diferentes estratos de TFG. Para la realizacionmisino se tomaron 17.459 pacientes los
cuales fueron subdivididos en 3 grupos con TFG €.323 [7,6%]), TFG 35 y 49 (2.791
[16,0%]), y TFG > 49 (13,345 [76,4%]. (33)
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Los resultados que se obtuvieron muestran quepkerguencia del grupo con un TFG < 34 fue

significativamente peor que los grupos con TFGeerd4-49 y TFG >49. Est4 reducida

supervivencia persiste en todos los tiempos paossplante. Los resultados secundarios
mostraron mayor ocurrencia de morbilidades: stroecciones y necesidad de hemodialisis o
trasplante de rifidn en pacientes con TFG < 34 pogque requirieron mayores estancias
hospitalarias. Los autores concluyen que la TFGraBAmin es un fuerte predictor negativo de
supervivencia después del TC por lo tanto propoecevidencia que apoyan a las guias ISHLT.
Sin embargo, hay que recalcar que se requieren regyastudios para proporcionar mayor

evidencia. (33)

ENFERMEDAD VASCULAR PERIFERICA (epigrafe 1.4.2 c)

La enfermedad vascular periférica y la enfermedadbrovascular significativa siguen siendo
contraindicaciones relativas para la realizaciom @epero en la nueva actualizacion no se hace
distinciéon con aquellos pasibles de revascula@acomo factor determinante en la inclusion a
lista. Varios estudios mostraron que las complaraes de la enfermedad vascular periférica
alteran la sobrevida y supervivencia de paciemgsplantados, sin embargo, no hay seguridad
de que esta probabilidad estd aumentada por laaeiéh del trasplante en si, o de antecedentes
previos de eventos cerebrovasculares previos, lades deberian ser considerados en la

evaluacion pre-trasplante. (34)

EVALUACION DE FRAGILIDAD (epigrafe 1.4.3)

La fragilidad en la falla cardiaca es un concepte se ha comenzado a abordar recientemente
probablemente vinculado al hecho de que esta péhlate pacientes, hoy en dia, tiene una
esperanza de vida mayor que trae aparejado el amrdencomorbilidades y de alteraciones
fisiologicas normales esperadas para la edad. &ste las puertas a una nueva area de
investigacion de la cual hasta la fecha no seriemgchos datos, es por esto que la ISHLT en la
actualizacion 2016 plantea la posibilidad de agregacriterio mas para el ingreso a lista de
trasplante. El mayor problema radica en que aliseroncepto de enfermedad bastante reciente
no hay acuerdos suficientes ni criterios internaaimente aceptados de como evaluar la
fragilidad en un candidato a TC y de qué forma isnma influye en la sobrevida como criterio

que contraindigue o avale el procedimiento.

En un articulo referenciado por los autores sendeéi la fragilidad como un estado de
vulnerabilidad que lleva a quien la padece a ura pesolucion de sus enfermedades. Es un
desorden de multiples sistemas fisiolégicos intacienados y de mayor importancia conforme

aumenta la edad.(35)
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El modelo que plantea hasta el momento la ISHL@ paaluacion de la fragilidad es el modelo
de los fenotipos de Fried, que consiste en pras8rtamas de los siguientes items: pérdida de
peso involuntaria (menor 10 kg en el ultimo afidrdda de masa muscular, fatigabilidad,

velocidad de marcha lenta, bajos niveles de activftsica.

La prevalencia varia desde un 7% (con un 43 % deatitad a 7 afios), a un 18% segun
diferentes estudios. (36,37) En cuanto a las peudbaevaluacion, la velocidad de marcha es
uno de los factores predictores de morbimortalidhayor peso que utilizado en conjunto con
otras herramientas, aumenta 2-3 veces mas el rigsgoorbimortalidad. Es un test simple,
rapido y barato que estratifica a los pacientefdea adecuada, y no deberia faltar durante la
evaluacion clinica de un paciente con IC. (38)

Hasta ahora se han revisado estudios solamente podbralencia y mortalidad, pero no se ha
relacionado el mismo a TC. Estudios posteriorea actualizacién por parte de la ISHLT
evallan la fragilidad como predictor de mortalidér@ctamente en pacientes sometidos a TC.
Mac Donald y colegas, evaluaron la fragilidad caora wersion modificada del fenotipo de
Fried, sumado a depresién y deterioro cognitivaseokando una prevalencia de fragilidad del
9% y 47% segun la clasificacion de NYHA 1l y IVsmectivamente. De los pacientes que se
sometieron finalmente a TC, tuvieron una sobreaid® meses de 52 + 23% contra 100% de
sobrevida en aquellos que no fueron consideradgiiés y se vio una asociacion mas fuerte a
la clase 1V.(39,40)

La depresion y alteracion cognitiva son dominias ge presentan con frecuencia en la falla
cardiaca, asociar estas dos variables al protatmlevaluacion de fragilidad fisica aumenté la
prevalencia de 33% a 42% y la alteracion cognitieminuye la sobrevida a 12 meses
notoriamente. Por lo tanto, la asociacion aumenftartaleza de la fragilidad en determinar los
candidatos con riesgo de muerte temprana posiardep(41) A pesar de la falta de estudios e
interrogantes, se puede afirmar que la fragilidadue “sindrome” prevalente que muestra
resultados adversos en el cuidado de la salud, stepores complicaciones luego de
procedimientos invasivos. Tiene una mortalidad auata en comparacién con los no fragiles,
esto podria significar que enlistar a un pacieatel€ avanzada que asocie fragilidad podria ser
una contraindicacion y “mal utilizar” un recurscaso. (41)

La utilizacion de diferentes herramientas y/o unofgno modificado explican la falta de
consenso y la diferencia observada en los resudltdéolos diferentes estudios, por lo que
estudios posteriores multicéntricos seran necesadaca unificar y lograr una herramienta con
acreditacion y aceptacion internacional Unica, msilte mas facil su aplicacion clinica. La
fragilidad podria convertirse en parte obligataiala evaluacion de pacientes para TC en la

poblacién de edad avanzada. (38)
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SOPORTE CIRCULATORIO MECANICO PARA EL PUENTE AL ING RESO DE
LISTA (epigrafe 1.4.4)

La enorme discordancia entre nuimero de candidat@sCay disponibilidad de 6rganos,
aumentando el tiempo en lista de espera, llevd @ lqas diferentes sistemas de soporte
circulatorio mecanico (SCM) hayan ganado terrenol@n ultimos tiempos. Con estos
dispositivos se pretende ofrecer apoyo circulatariaquellas personas que cumplen con los
criterios y se encuentran en lista de espera yeptas un patron hemodinamico muy inestable
con bajo gasto. Otra opcion es el uso de SCM comemte a cumplir con los criterios para
ingresar a lista.”

La nueva actualizacion recomienda el SCM como guahtrasplante en aquellos candidatos
con comorbilidades prevenibles o potencialmentalitas como, cancer, obesidad, falla renal,
uso de tabaco e HTP con reevaluaciones peridédarasggtablecer el momento oportuno al TC.
En el caso de la HTP se puede asociar tratamiemtoatolégico con Sildenafil, pero la
evidencia es muy pobre por lo que no se recomienda.

Aquellos pacientes con neoplasia en remision, sggoio adecuado y estabilidad de su falla
cardiaca, que necesitan aun mas tiempo para cucopliel criterio (minimo 5 afios) para poder
ingresar a lista, se podrian beneficiar de est&opc

Aproximadamente el 80-90% de los pacientes expetemalgin efecto adverso posterior a la
implantacién del dispositivo y ocurren principalrteen los primeros 2 meses, y la Gnica que
mostré ser un factor pronéstico estadisticamermgeifgiativo fue la falla renal aguda con un
riesgo 3 veces mayor de mortalidad. (42)

A pesar de esto se evidencio que la funcion reeatlé a normalizarse en los dos primeros
meses de la implantacion del dispositivo (CICr 689 ml/min, TFG 46.9 +- 20.7 ml/min/1.73
m2. — CICr 96 +- 57 ml/min, TFG 78.4 +- 47.6 ml/Miiry3 m) con rangos aceptables durante el
seguimiento, incluso en los pacientes que requaitisustitucién de su funcién renal. (43)

El uso de SCM mejora la falla renal en pacientesfalla cardiaca terminal, pero lo hace de
forma mas marcada en pacientes con peores nivedg® @l implante. EI mayor ascenso se

produce en el primer mes, con poco cambio luegmdaho. (44)

En cuanto a los resultados postrasplante de ladinmenal parecen tener mas relacion con el
valor alcanzado durante la terapia con SCM, queetealor previo al implante. Luego del TC

se vio un decremento de Cl Cr durante las primdoassemanas manteniéndose estable hasta la
finalizacion del estudio. Los pacientes que duramt8CM alcanzaron un Cl Cr de al menos
60ml/min/1.73m2 lograron una funcién renal estatéelecuada durante el seguimiento. (44)

A pesar de la discordancia de las diferentes neé&as, como conclusiones generales, més alla
de algunas limitaciones en los estudios, se reeoada disfuncion renal como un predictor de

mortalidad tanto para SCM como para TC, pero imclusa insuficiencia renal aguda que
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requiere sustitucion renal puede ser mejorada aliordel DAVI, y podria facilitar el ingreso

a lista.

La obesidad morbida sigue siendo una contraindicacélativa para la inclusion a lista de
espera. El problema principal de estos pacienteguesdificilmente puedan reducir su peso
Gnicamente con un tratamiento en base a dieta rgi@f®e ademas que este Ultimo se ve
influenciado por la declinacion funcional que preaa por la IC.

AUn no hay un consenso general para el limite d€ e recomiende la utilizaciébn de un
SMC y la efectividad de que este tratamiento beigefil paciente a perder peso no esta del todo
demostrada. (45-47)

Nuevos tratamientos de la obesidad como la cal@cate una banda gastrica se han podido
realizar con seguridad en pacientes que se presentalase funcional IlI-IV de NYHA, lo que
llevo al interés de combinar esta cirugia con lplamtacion de SCM (45). Estudios posteriores
seran necesarios para profundizar en esta terep£uti

Las experiencias con SMC han ido progresando delsai@o 2006 con el impulso, entre otros,
del Interagency Registry for Mechanical Circulatory Support (INTERMACS), un registro que
recoge de manera periddica los datos de los pasiente reciben un DAVI en EEUU, para
elaborar perfiles que permitan una caracterizadidica mas precisa de los candidatos a

recibir una asistencia.” (48) En el caso de laai#acion 2016 que revisamos, seria de gran
utilidad que los autores referencian mas informaaidbre el INTERMACS, ya que los otros
estudios con que se cuenta son retrospectivosligza@as en un dnico centro, por lo que el
tamafio de muestra es pequefio y aun no se han pedédisar criterios definitivos,

estableciendo recomendaciones que cada centroaadesgguin sus necesidades.

TABAQUISMO, ABUSO DE SUSTANCIAS Y EVALUACION PSICOS OCIAL DE
CANDIDATOS (epigrafe 1.5)

TABACO (epigrafe 1.5.1)

En esta nueva edicidbn se mantienen los criteriepeos al tabaquismo planteados en la
version 2006 donde el ser fumador activo se corsid@a contraindicacion relativa para

ingreso a lista de trasplante dado que fumar ef losses previos a la realizaciéon del TC es un
factor de riesgo a resultados adversos post trasplaon aumento de la incidencia de

enfermedad vascular del injerto y una disminuciériadsobrevida en aquellos que retoman el

habito después del procedimiento. (49)

ABUSO DE SUSTANCIAS (epigrafe 1.5.2)
Este criterio también permanece sin cambio, y &stabque, en aquellos candidatos con

consumo problemético de alcohol en los Ultimos 2#%ken, debe ser tenido en cuenta un
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programa de rehabilitacion si el TC es consider&@m.mantiene la recomendacion de que
aguellos pacientes con abuso de sustancias (indambién el alcohol) mantenido al momento

del TC, no deben ser considerados para inclusidistan

EVALUACION PSICOSOCIAL (epigrafe 1.5.3)

La evaluacion psicosocial incluye la valoracion iabcdel paciente y la valoraciéon
neurocognitiva incluyendo la presencia de retardatal y/o la presencia de demencia.

La guia 2006 plantea con respecto a la evaluadimogocial que la misma debe ser realizada
previo al ingreso del paciente a la lista del tia@sje. Desde el punto de vista social debe incluir
una evaluacion de la capacidad del paciente parawaonsentimiento informado y cumplir
con las indicaciones incluyendo la terapia de dsoBar otra parte, se realiza una valoracion del
soporte social con el que cuenta el paciente al meela comunidad y del hogar. El
cumplimiento de la capacidad del paciente de adifeerd la terapéutica es un elemento
fundamental para lograr el éxito del TC. Se deladizaxr una valoracién rigurosa acerca de la
capacidad del paciente para cumplir con las indioas, regimenes terapéuticos complejos y
regulares y cambios en el estilo de vida. El migmamportante ya que el escaso cumplimiento
de los regimenes de medicamentos es un factoredgoripara el rechazo del injerto y la
mortalidad. Los pacientes que han demostrado wagpacidad para cumplir con la terapia con
medicamentos en multiples ocasiones se recomiamela@ sean incluidos en la lista de espera
para TC. Con respecto a la valoracién neurocagniéi guia no obliga a que los pacientes sean
valorados por psiquiatra, psicélogos u otro perisdeasalud especializado en salud mental.
Dichas recomendaciones la guia se basa en 5 agtidtil mas recientemente publicado es un
estudio retrospectivo el cual incluy6é 90 paciemt®s trasplante de corazén el cual tiene como
objetivo investigar la relacion entre la escalaldfilBehavioral Health Inventory (MBHI) con
las variables médicas de importancia pre- trasplddicha escala fue disefiada para evaluar el
estilo de afrontamiento, la vulnerabilidad frenieeatrés, la valoracion psicogenética y el
prondstico potencial de los pacientes. (50) Losultedos obtenidos en dicho estudio
demostraron que la mayoria de los pacientes pedsmtun buen apoyo psicosocial. El
cumplimiento previo al trasplante fue calificadormmopobre en 35,1% de los casos siendo los
mismos los que presentaban peor escala MBHI, lalesumostraron una peor supervivencia
post- trasplante. El resto de los estudios enallawguia se basa para dichas recomendaciones
fueron publicados hace mas de 20 afios por lo qaelserian realizar nuevas investigaciones
para que dicha recomendacion tenga mayor validez.

En la presente actualizacion (guia 2016) se inrval aspecto referido a la evaluacion de
pacientes con deterioro psicointelectual considkrala valoracion del soporte social, en
algunos casos, por sobre la valoracién neurocegnitAnteriormente la presencia de un

deterioro cognitivo-conductual no severo o demeneia una contraindicacion para el TC;
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actualmente en este tipo de pacientes se congideraon un adecuado soporte social pueden
ser considerados candidatos cuando no presentetipgirde contraindicaciones; sin embargo,
existe contraindicacion relativa para quienes @rete apoyo psicosocial. Para los pacientes
con un severo deterioro cognitivo conductual, tateeo conductas autolesivas, incapacidad de
entender y cooperar con la atencién médica, na sstablecido un verdadero beneficio del TC,
por lo cual exponen que no deben ser candidatas cambios mencionados se apoyan en un
analisis de casos con retardo mental, donde sevaliuenos resultados en cuanto a la
sobrevida de dichos pacientes, excepto en uno slecdsos donde no hubo un soporte
psicosocial adecuado.(51) Se considera que eticetaental o deterioros de la misma magnitud
no son contraindicaciones por si mismos para el Sl que es necesaria una valoracion
exhaustiva del eje psicosocial para lograr un amdmucumplimiento del régimen post
trasplante.

Los argumentos mencionados en el presente puriiassm en cuestiones éticas, en busca del
mayor beneficio social, reservando el TC para dogigbacientes que realmente se vean
beneficiados.

Es de destacar la inclusion del tema para que edapseguir investigando, y asi obtener
indicaciones mas precisas para dichos casos, dagalgdia de hoy se cuenta con muy poca

informacion.

EVALUACION PRE TRASPLANTE (epigrafe 1.6)

La evaluacion de los pacientes candidatos a TGaegun minimo de estudios de screening
utiles para detectar comorbilidades tratables extdpa anterior a la realizacion del trasplante o
gue podrian constituir una contraindicacion paraealizacion del mismo. Los mismos se
mantienen sin modificaciones con respecto a la deli@fio 2006. Destacando que cada centro

debera adaptarse a las comorbilidades presensespoblacion.

DINAMISMO DE LA LISTA Y NUEVOS ALGORITMOS DE ASIGNA CION DE
DONANTE (epigrafe 1.7)

En el afio 2006 la guia ISHLT plantea la recomerisiade reevaluar a aquellos pacientes que
se encuentran en lista de espera, dependientes tigtamiento no inotrépico para plantear un
tratamiento farmacolégico maximo y para terapia dmpositivos (ya sea cardiodesfibrilador
implantable (ICD por sus siglas en inglés) o lainaghcion biventricular, cuando sea
necesario). Estos pacientes deben ser reevaluadogervalos de 3 a 6 meses con la prueba de
esfuerzo cardiopulmonar para evaluar su respudstaatamiento y de haber mejoras
significativas podria plantearse la exclusion desta de dichos pacientes.

En la actualizacion del afio 2016 se modifica lamendacion incluyendo como parametro

para re-evaluar a los pacientes ademés de la pdeebafuerzo cardiopulmonar, el uso de los
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scores de falla cardiaca, herramientas Utiles quglen el rol de evaluar la estadificacion y

prondstico de IC, tema desarrollado en el puntcespondiente.

Por otro lado, la guia incluye una nueva recomdbdague consiste en priorizar a aquellos
pacientes que estan altamente sensibilizados esnsiaserpos, por presentar mayores tiempos
de espera en lista, con un aumento en la mortalidad

Los pacientes que estan en lista de espera puedeifestar anticuerpos contra antigenos
humanos leucocitarios (HLA) lo cual es conocido oosensibilizacion. Este proceso puede
ocurrir por distintas causas, entre ellas, transfies previas, trasplante previo, implantacion de
dispositivos y embarazo.(52) Algunos estudios nmagsigue los pacientes sensibilizados
presentan un riesgo aumentado de desarrollar mdhi@eragudo, aumentando también la
incidencia de vasculopatia del aloinjerto cardig®fC) patologia implicada entre las
principales causas de muerte luego del TC. (53)&delos pacientes sensibilizados tienen un
tiempo de espera mas prolongado en lista en cogiparaon los pacientes no sensibilizados.
(54) La presencia de estos anticuerpos puede sectalda mediante distintas técnicas, entre
ellas, el porcentaje de panel de anticuerpos k@sc{PRA por sus siglas en inglés) en donde
estudios demuestran que un mayor % de este refi@sgyresencia de anticuerpos detectados, y
establecen que pacientes con un PRA >10% asocianm&nor sobrevida, ya que altos
porcentajes de estos anticuerpos podrian ser enifés para generar un dafio en el 6rgano
recibido. (52,55,56) En cuanto a los tratamientes disensibilizacion aun no hay una
estandarizacion de estos, no hay puntos de cdrifdntaje de PRA definidos para el inicio
de estos por lo cual estudios posteriores seriegsag0s.

Como ejemplo de priorizacion para estos pacieetes] afio 2010 Canadéa desarroll6 una nueva
categoria “4s” para pacientes sensibilizados ctores de un PRA >80% o un 20% cPRA con
3 intentos fallidos previos de obtener un donamtecaado mediante pruebas cruzadas. En
donde 2/3 de los pacientes en lista pudieron aaakzTC, lo cual implica que, sin este sistema,
muchos de estos pacientes todavia estarian espelanetalizacion del mismo. (57) Sin
embargo, ha habido controversias en cuanto armagiarmentacion, ya que aun no se sabe qué
% de cPRA es el definitivo para ocasionar dafiorghmo recibido, ademéas de que no toda
presencia de estos anticuerpos es necesariametdado a malos resultados. Tampoco hay
resultados que demuestren que la terapia de degigasion tenga efectos en evitar resultados
negativos luego del TC, por lo cual la estandaifzade estos valores en conjunto con estudios

que demuestren la efectividad de terapia de ddskretion siguen siendo perseguidos. (54)
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RETRASPLANTE (epigrafe 1.8)

Por ultimo, otro de los nuevos puntos que agregaila 2016 es el re- trasplante cardiaco.
Se establece que estaria indicado el re traspkamtequellos pacientes que desarrollan
vasculopatia del aloinjerto cardiaco (VAC) con aifion refractaria, sin evidencia de rechazo
en curso.
El retrasplante constituye aproximadamente el 3%odes los TC; si bien es un porcentaje
pequefio, hoy en dia es una realidad que debengda tn cuenta.
La indicacion de retrasplante es para determinadpogde pacientes seleccionados, debido a
que los resultados observados en cuanto a sobrigda del re trasplante, no son siempre
exitosos.
Con el fin de establecer cuales son los criterars fla seleccion de pacientes candidatos a re
trasplante, se han revisado datos de diferentéoseate TC.
Todos los estudios hacen hincapié principalmentta esobrevida luego del re trasplante y la
comparacion de esta con la sobrevida del traspfait®rio, asi como los factores que influyen
en los resultados. Hay coincidencia en que la sataduego del re trasplante es menor que la
sobrevida del trasplante primario que la misma deépedel intervalo de tiempo entre el
trasplante primario y el re trasplante con unaciéta directa tiempo-mortalidad asi como
también de la causa de indicacion del re-traspl@&e61)
Siendo la VAC la indicacion mas frecuente de regante, se destaca desde estudios
anteriores, que existe una mayor sobrevida endoeptes que eran retrasplantados por VAC,
que por otras indicaciones diferentes a esta. 259,6
Se discute el rol de las terapias alternativas lgavasculopatia por injerto cardiaco dentro de
las cuales se encuentran la angioplastia y la caelafzacion coronaria con resultados que no
han sido 6ptimos requiriendo mayor estudio en &sa.
Los autores de la guia hacen referencia al docaumentque, un grupo de trabajo de re
trasplante cardiaco, llega al siguiente acuerdouento a las indicaciones para el re trasplante:

1) Grave vasculopatia crénica del injerto camliag susceptible de tratamiento médico o

quirdrgico con:
a) sintomas de isquemia o insuficiencia cardideben ser considerados) y/ o
b) asintomaticos con moderada a severa disfunednricular izquierda (pueden ser
considerados).
2) Disfuncién crénica del injerto con insuficiemcardiaca progresiva en ausencia de

rechazo activo. (63)
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CONCLUSIONES

En la presente revision se aborda la importanci@asiguias para la practica clinica en general
considerando la guia de la ISHLT para el critegdrgreso a lista de TC, en particular, como
una buena herramienta para ayudar a los difereateésos de TC para la toma de decisiones en
cuanto al ingreso de los pacientes en lista derasgin embargo, la mayoria de las
recomendaciones que realiza la guia no son clasecdmendacion | que muestren un acuerdo
general sobre la misma pudiendo haber divergerdasianto a la verdadera utilidad y eficacia
de su aplicacion. En el mismo sentido destaca $&raiia absoluta de nivel de evidencia A
(evidencia mas fuerte) para apoyar las recomengiegi@scasas recomendaciones con nivel de
evidencia B y amplio predominio de recomendaciammesnivel de evidencia C (evidencia mas
débil) fruto todo esto de la dificultad de realidacde estudios prospectivos randomizados en
esta poblacion de pacientes dado lo particuladesdrrollo asistencial de los mismos.

La modificacién realizada en la nueva guia respectas recomendaciones de la version
anterior del 2006 adolece de los mismos problenes un nivel de evidencia que, en su
mayoria, responde a un acuerdo de expertos. Auestai herramienta permite aunar criterios

en los distintos centros de trasplante en todoueldm.
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