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INTRODUCCION

El presente documento surge de la necesidad de implementar una estrategia de atencién estandarizada y
con calidad, a través de los programas y los centros de referencia para la atencién integral a los pacientes
con trasplante renal en Colombia. La enfermedad renal crénica (ERC) es una alteracion funcional o estructural
sostenida por al menos 3 meses, con efectos deletéreos para el individuo. Usualmente el deterioro funcional
es lento y progresivo, y las causas mas comunes son la diabetes mellitus (DM) o la hipertensién arterial (HTA).
Si bien, no todos los pacientes con ERC progresan a enfermedad renal en etapa final o estadio 5 (ESRD, por
sus siglas en inglés), para aquellos que lo hacen, se requiere didlisis o trasplante renal para mantener la vida.
Estos se conocen como terapias de reemplazo renal (TRR), ya que intentan “reemplazar” la funcién normal
de los rifiones (1,2). En Colombia, entre el 1° de julio de 2019 y el 30 de junio de 2020, fueron reportadas a la
Cuenta de Alto Costo 849.874 personas con diagndstico de enfermedad renal crénica en cualquiera de sus
estadios, lo que equivale a una prevalencia cruda de 1,70 casos por cada 100 habitantes. Para el caso de la
ERC en estadio 5 se estimé una prevalencia cruda de 77,66 casos por 100.000 habitantes.

El trasplante renal es el tratamiento de eleccidon para la ESRD (4), ya que puede mejorar la calidad de
vida y reducir el riesgo de mortalidad en comparacion con la diélisis de mantenimiento para la mayoria de
los pacientes (4,5). Sin embargo, estos pacientes requieren un seguimiento cercano después del trasplante
debido a la administracion de regimenes inmunosupresores complejos que los hacen susceptibles a las
infecciones, al cadncery a enfermedades cardiovasculares (ECV). Ademas, los pacientes a menudo tienen
multiples comorbilidades debido a, o como causa de su enfermedad renal subyacente en etapa terminal (6).
En Colombia, durante el afio de reporte 2020, 43.123 personas con ERC tenian alguna TRR, lo cual corres-
ponde a una prevalencia de 86,45 casos por cada 100.000 habitantes. Adicionalmente, 7.755 personas con
ERC tenian trasplante renal funcionante, lo cual corresponde a una prevalencia de 155,46 casos por cada
1.000.000 habitantes, de los cuales, el 58,84% (n =4.563) fueron hombres.

Por esta razdn, es necesario revisar la forma en que los diferentes paises han afrontado la atencién de
estas personasy los resultados de las estrategias utilizadas, con el fin de adoptar las mejores recomendacio-
nes e implementarlas en Colombia. La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) en su documento Innovative
care for chronic conditions plantea una atencion integral para condiciones crénicas basada en 3 niveles: i)
nivel macro, que hace referencia a la politica y al gobierno, ii) nivel meso, referente a las organizaciones para
el cuidado de la salud y a la comunidad, y iii) nivel micro, en el cual estéla interaccién de los pacientes (7).

Para abordar correctamente la resolucién de los posibles problemas entre cada uno de estos niveles,
la OMS plantea ocho estrategias, una de las cuales hace referencia especificamente a la atencién integral
en salud. Resalta la prevencién de la fragmentacion de los servicios y que la supervision permanente puede
mejorar la adherencia del paciente, lo que a su vez, reduce la carga de las enfermedades crénicas y mejora
la calidad de vida (7). La integracién propuesta por la OMS incluye la coordinacidn a través de diferentes
vias de atencidn (servicios hospitalarios, ambulatorios y servicios de farmacia), esfuerzos en prevencidn,
rehabilitacién y participacién de la comunidad. El resultado de los servicios integrados se refleja en mejores
condiciones de salud, menos complicaciones, menos ineficiencia y una experiencia menos frustrante para
las personas que recurren a la atencion médica.

A continuacidn, se describen, de manera concisa, las recomendaciones de la evidencia més relevante en
relacién con los programas y los centros de atencién para los pacientes con trasplante renal en el mundo. El
resultado de esta revisidn se presenta al final del documento con los aportes especificos, tanto para imple-
mentar los minimos necesarios en los programas de atencién, como para conformar los centros de referencia
para la atencién integral en Colombia.



OBJETIVOS

Objetivo general

e Definir los contenidos minimos que debe tener un programa para la atencién de los pacientes con
trasplante renal, con el fin de garantizar una atencién integral y una adecuada gestion del riesgo
en esta poblacion.

Objetivos especificos

e |dentificar los contenidos de un programa de atencién integral a los pacientes con trasplante renal.

e Describir las intervenciones minimas para la atencién de los receptores de trasplante renal en las
diferentes etapas de su proceso de atencidn: pre trasplante, post trasplante y atencién a largo plazo.

e Definir qué profesionales del drea de la salud deben participar en el proceso de atencion de los
pacientes y su interrelacion al interior del equipo de trabajo.

e Proponer estrategias de gestion del riesgo en salud en los pacientes con trasplante renal para su
correcta aplicacién por parte de las Entidades Administradoras del Plan de Beneficios (EAPB).



ALCANCE

Este documento es un ejercicio de revisidn de la literatura disponible para la prestacién de los ser-
vicios de salud en esta poblacion, a partir de las necesidades del pais y que mejoren el proceso de
atencién para dar cumplimiento a la normatividad.

Es un proceso participativo, amplio y libre.

La implementacion de estas recomendaciones no debe limitar a las entidades a que en sus progra-
mas implementen estrategias adicionales a las descritas en este documento.

Esta revision no pretende cambiar, modificar, reemplazar o eliminar las guias de practica clinica, los
protocolos, nila escogencia de los tratamientos o los procedimientos por parte de los profesionales.

No se pretende revisar, ni concluir acerca de pagos, insumos o tarifas.



Resolucién 3442 de 2006

Resolucién 2565 de 2007

Acuerdo 0388 de 2008

Acuerdo 0395 de 2008

Resolucién 4003 de 2008

Anexo Resolucion 4003

Resolucién 4700 de 2008

Resolucién 3413 de 2009

Resolucién 4917 de 2009

Resolucién 4918 de 2009

Resolucién 5394 de 2009

Decreto 0861 de 2010

NORMATIVIDAD

Por la cual se adoptan las Guias de Préctica Clinica basadas en evidencia
para la prevencidn, diagndstico y tratamiento de pacientes con VIH / SIDA
y Enfermedad Renal Crénica y las recomendaciones de los Modelos de
Gestién Programatica en VIH/SIDA y de Prevencién y Control de la Enfer-
medad Renal Crénica.

Por la cual se adoptan unas determinaciones en relacién con la Cuenta
de Alto Costo.

Por medio del cual se determina el valor del K'y se establecen los Coe-
ficientes de Alto Costo de Insuficiencia Renal Crénica para cada una de
las EPS en el afio 2007.

Por medio del cual se incluyen servicios ambulatorios especializados en
el Plan Obligatorio de Salud del Régimen Subsidiado para la atencién de
pacientes con Diabetes Mellitus Tipo 2 e Hipertensidn Arterial y se ajusta
el valor de la UPC en el Régimen Subsidiado para el afio 2008.

Por medio del cual se adopta el Anexo Técnico para el manejo integral de
los pacientes afiliados al Régimen Subsidiado en el esquema de subsidio
pleno, de 45 aflos o0 mas con Hipertensidn Arterial y/o Diabetes.

Anexo Técnico para el manejo integral de los pacientes afiliados al Régi-
men Subsidiado en el esquema de subsidio pleno, de 45 afios 0 més con
Hipertension Arterial y/o Diabetes.

Por la cual se definen la periodicidad, la forma y el contenido de la in-
formacién que deben reportar las Entidades Promotoras de Salud y las
demés Entidades Obligadas a Compensar para la operacién de la Cuenta
de Alto Costo.

Por la cual se fijan los mecanismos de célculo que definen los montos de
giro y distribucién de los recursos de la Cuenta de Alto Costo para las
empresas promotoras de salud del régimen contributivo y subsidiado, y
EOC, en el caso de la Terapia de Remplazo Renal por Enfermedad Renal
Crénica.

Por la cual se modifica parcialmente la Resolucién 3413 de 2009.

Por la cual se fijan los mecanismos e instrumentos de ejecucién y los cri-
terios de distribucién de los recursos contemplados en la Ley Anual de
Presupuesto para la vigencia 2009, destinados a financiar actividades del
Plan Nacional de Salud Piblica orientadas a promover las acciones de diag-
néstico temprano y reduccién de la nefropatia diabética e hipertensiva.

Por la cual se efectda una distribucién de recursos destinados a financiar
actividades del Plan Nacional de Salud Piblica orientadas a promover las
acciones de diagndstico temprano y reduccién de la Nefropatia Diabética
e Hipertensiva.

Por el cual se define la metodologia a aplicar para el ajuste de la desviacion
de siniestralidad sobre el promedio del Sistema General de Seguridad
Social en Salud en la Enfermedad Renal Crénica-ERC.



Resolucién 5535 de 2010

Resolucién 0378 de 2011

Resolucién 3215 de 2012

Resolucién 3779 de 2013

Resoluciéon 0248 de 2014

Resolucién 2463 de 2014

Resolucién 3394 de 2014

Resolucion 0610 de 2015
Instructivo de Reporte Resolucion
2463 de 2014

Circular 038 de 2016

Resolucién 0185 de 2017

Por la cual se definen los criterios y se efectua la distribucion de los recur-
sos destinados a financiar actividades del Plan Nacional de Salud Publica
orientadas a promover las acciones de diagndstico temprano y reduccion
de la nefropatia diabética e hipertensiva en la vigencia 2010.

Por la cual se adopta una medida para ajustar la desviacién de siniestra-
lidad en la Enfermedad Renal Crénica ERC.

Por la cual se fijan los mecanismos de célculo para definir los montos
de aporte por parte de las Empresas Promotoras de Salud del Régimen
Contributivo y Subsidiado y Entidades Obligadas a Compensary de dis-
tribucién de recursos de la Cuenta de Alto Costo, en el caso de la Terapia
de Reemplazo Renal por Enfermedad Renal Crénica.

Por la cual se define el monto a pagar a las Entidades Promotoras de Salud
de los regimenes Contributivo y Subsidiado y a las Entidades Obligadas a
Compensar para ajustar la desviacién de siniestralidad en la Enfermedad
Renal Crénica entre 01-07-2011 y 30-06-2012.

Por la cual se fija el mecanismo de célculo que define el monto de giro y
distribucion de los recursos de la Cuenta de Alto Costo para las empresas
promotoras de salud del régimen contributivo y del régimen subsidiado, y
entidades obligadas a compensar, en el caso de la Terapia de Reemplazo
Renal por Enfermedad Renal Crénica.

Por la cual se modifica la Resolucién 4700 de 2008.

Por la cual se define el monto a pagar a las Entidades Promotoras de Salud
de los regimenes Contributivo y Subsidiado y a las Entidades Obligadas a
Compensar para ajustar la desviacidn de siniestralidad en la Enfermedad
Renal Crénica entre 01-07-2012 al 30-06-2013.

Por la cual se define el monto a pagar a las Entidades Promotoras de Salud
de los Regimenes Contributivo y Subsidiado y a las Entidades Obligadas
a Compensar, para ajustar la desviacion de siniestralidad en la Enferme-
dad Renal Crénica respecto de los periodos no corregidos a la fecha de
entrada en vigencia de la Ley 1737 de 2014.

Instructivo para facilitar el reporte de informacién de Enfermedad Renal
Crénica Hipertensidn- y Diabetes de acuerdo con lo dispuesto en la Re-
solucion 2463 de 2014.

Prestacion del servicio de salud a personas con sospecha o diagnéstico
de Enfermedad Renal Crénica.

Por la cual se modifica la Resolucién 0248 de 2014 - Mecanismo para
célculo y distribucién de recursos para ERC.



MARCO TEORICO

Através de la literatura médica, se ha evidenciado que el trasplante renal es el mejor tratamiento disponible
para la mayoria de los pacientes con ESRD (estadio 5) (4). La supervivencia del paciente y del injerto después
del trasplante renal es la medida de resultado més importante para evaluar el éxito. Una serie de estudios
han demostrado una mejora en la esperanza de vida general (riesgo de mortalidad 40-60% mas bajo) para
las personas que han recibido un trasplante en comparacién con casos similares en lista de espera que han
permanecido en diélisis (8); mientras que otro articulo encontrd que, aunque hubo un mayor riesgo de mor-
talidad en el periodo inmediato post trasplante, después del afio este fue considerablemente menor para
los pacientes trasplantados que en aquellos que permanecieron en la lista de espera (9).

El trasplante renal es la TRR de eleccién para los pacientes con enfermedad renal avanzada. Por lo
general, este procedimiento comienza en el programa de ERC, en donde se brinda informacién sobre
las opciones de tratamiento para la ESRD y donde contindan en seguimiento durante el periodo en lista
de espera. De ahi la importancia del fortalecimiento de dichos programas a nivel nacional que permitan
una mayor articulacién para la adecuada atencién a dichos pacientes y puedan recibir un cuidado integral
desde el momento que se diagnostican con ERC hasta que continlan en seguimiento por parte del equipo
de trasplante.

En este orden de ideas, se plantea una revision de literatura del proceso de atencién integral de los
pacientes con trasplante renal. Para lograr lo anterior, se propone una herramienta que pueda ofrecer a los
diferentes actores del sistema de salud colombiano, una oportunidad de disponer los recursos que tienen
a su cargo para llevar adecuadamente el proceso de trasplante renal a partir de la evidencia cientifica pu-
blicada alrededor del mundo.

Recurso humano y consultas en el proceso de atencion del paciente con trasplante renal

El cuidado 6ptimo y el mantenimiento del trasplante renal requiere una estrecha cooperacién entre los profe-
sionales de la salud de diferentes disciplinas, la cual, debe estar presente en todas las etapas del tratamiento,
segun la necesidad de cada paciente de acuerdo con su temporalidad, pero también de acuerdo con su
condicién clinica, comorbilidades y condiciones psicosociales. En algunas guias y articulos se ha sugerido
como minimo la presencia de especialistas en nefrologia, cirugia de trasplante, psicologia y trabajo social
(4,10-13), todos deben estar entrenados, especializados y motivados en este procedimiento (10). El drea de
enfermeria desempefia cada vez méas un papel fundamental en la evaluacién de la condicién clinica del pa-
ciente y la posterior coordinacién del mantenimiento.

Por otro lado, la atencién en el receptor de trasplante renal también puede requerir el apoyo de servi-
cios y especialidades complementarias como urologia, cardiologia, infectologia, dermatologia, expertos
en histocompatibilidad e inmunogenética, nutricion, entre otras (12,13). De igual manera, se requiere de
la cooperacidén con servicios como los laboratorios clinicos de alta complejidad y farmacia, en donde los
prestadores de servicios en salud aseguren la oportunidad en la realizacién de laboratorios segin el reque-
rimiento clinico y se garantice la entrega oportuna de medicamentos y disponibilidad de banco de sangre.



Periodo pre trasplante: derivacion y evaluacion inicial

Esta fase comienza cuando se recibe la referencia en el centro de trasplante hasta la inclusién del paciente
en la lista de espera. Los objetivos de esta fase comprenden:

e FElaseguramiento de las condiciones para que el trasplante sea técnicamente posible, disponiendo
del talento humano, la infraestructura y recursos necesarios para realizar los procesos prioritarios
en esta fase.

e |aidentificacién de los factores de riesgo tanto en el candidato y en el potencial donante vivo,
de tipo clinico y psicosocial con el fin de tomar acciones para minimizar las complicaciones periy
postoperatorias (evaluacion pre-trasplante).

* |acoordinacion de las estrategias para la prestacién oportuna y eficiente del servicio de trasplante
renal.

La referencia del caso para trasplante renal debe incluir su informacién el historial médico y los resultados
de laboratorio necesarios. La evaluacién de los candidatos tiene como objetivo evaluar las posibilidades de
recuperacién de la cirugia, maximizar la supervivencia a corto y largo plazo, evaluar el impacto potencial en
la calidad de vida e informar a los candidatos los riesgos y beneficios de este procedimiento (4).

Como parte de la evaluacion pre trasplante, se realiza un examen del estado fisico del paciente, inclu-
yendo la realizacién de exdmenes de quimica sanguinea, recuento sanguineo completo con tiempos de
coagulacion, entre otros estudios que se requieran de acuerdo a sus comorbilidades (1). El estudio de la
causa de la enfermedad renal y la evaluacién del riesgo de recurrencia también es un aspecto que debe
contemplarse en esta fase, asi como la valoracion de riesgo inmunolégico del paciente (11,14-17).

Adicionalmente, es importante la realizacion de pruebas de enfermedades infecciosas, teniendo en
cuenta que los candidatos deben estar libres de infeccidn activa, ya sea de origen viral, bacteriano o fun-
gico (18). Los laboratorios de perfil infeccioso en este punto deben incluir tamizacién para citomegalovirus
(CMV), virus de Epstein-Barr (EBV), anticuerpos para hepatitis By C, VIH, prueba de tuberculina (PPD) y
prueba seroldgica para sifilis (VDRL), entre otros. En este sentido, también se debe verificar el esquema
de vacunacién de los candidatos, los cuales deben tenerlo al dia siempre que sea posible. Entre las vacu-
nas recomendadas, se encuentran las de Haemophilus influenzae tipo B, Hepatitis B (HBV), Neumococo,
Influenza estacional, Meningococo, Virus del papiloma humano (VPH) y Difteria, tétano, y pertussis (por sus
siglas en inglés, TdaP) (11,15,19).

Para reducir las comorbilidades y mejorar los resultados del trasplante, todos los candidatos deben
recibir una evaluacion de su riesgo cardiovascular. La exploracién minima requerida incluye historia clinica,
examen fisico, electrocardiograma (ECG) y radiografia de térax (11,12,20-22). Por otro lado, se resalta la
importancia de la tamizacién para céncer, teniendo en cuenta los lineamientos para la poblacion general,
pero considerando los casos de alto riesgo de forma individual, en especial los receptores con céncer
previo (11,15,19).

Dada la importancia de la adherencia a la terapia en los resultados del trasplante, a todos los pacientes
se les debe evaluar el deterioro cognitivo, la enfermedad mental, la no adherencia a la terapia y el abuso de
drogas o alcohol (6). Ademés, es importante la educacién sobre los riesgos de la cirugia, la inmunosupresion,
los efectos secundarios y cuidados posteriores.

Hay que resaltar que, dado que el tiempo de espera para un trasplante renal puede durar varios afios,
los pacientes continldan su seguimiento en su centro de dilisis. Se deben hacer las actualizaciones de es-
tos estudios, generalmente de forma anual o cuando sean necesarios, de acuerdo a las practicas de cada
grupo de trasplante renal



Periodo post trasplante

Durante este periodo, los pacientes deben recibir monitoreo continuo para detectar los efectos adversos
asociados a la inmunosupresién y los signos de deterioro progresivo de la funcién del injerto renal y sus
causas. La frecuencia del seguimiento es mayor inmediatamente después del procedimiento, y se realiza en
los centros o clinicas de nefrologia inscritas ante el Instituto Nacional de Salud (INS) que cumplan con los
requisitos de habilitacién para hacer seguimiento del trasplante renal.

Mantenimiento de la funcién del injerto

La principal causa de pérdida del injerto renal es inmunoldgica (rechazo mediado por anticuerpos), entre
otros. Por lo tanto, es importante el seguimiento de los indicadores que permitan generar estrategias de
tratamiento con el fin de prevenir el rechazo. Las principales intervenciones para asegurar el mantenimiento
de la funciéon del injerto y prevenir el rechazo del trasplante renal consisten en:

e Asegurar el acceso a la terapia inmunosupresora con el fin de maximizar la supervivencia del pa-
ciente y del injerto después del trasplante, asi como la calidad de vida y los beneficios econdémicos.

* |asupervision regular del rifidn trasplantado para identificar problemas potencialmente reversibles
como el rechazo agudo, infecciones virales, la enfermedad renal recurrente, nefrotoxicidad por
medicamentos, las complicaciones vasculares o uroldgicas, y otras causas de insuficiencia renal
aguday crénica.

e Comprender el entorno en el que funciona el aloinjerto en un individuo determinado, con el fin de
detectar de forma temprana la respuesta inmune de rechazo.

e Diagndstico oportuno de rechazo del injerto para establecer las pautas de manejo.

El tratamiento inmunosupresor para el receptor de trasplante renal puede dividirse segun su tiempo de
evolucién en terapia de induccién y de mantenimiento. La primera, tiene el objetivo de disminuir la probabi-
lidad de rechazo en los primeros meses del trasplante, y la segunda previene el rechazo durante la vida del
trasplante. Se requiere un control més estricto de la inmunosupresiéon en el periodo postoperatorio tempra-
no para prevenir los episodios de rechazo agudo, mientras que a largo plazo se busca el equilibrio entre el
riesgo de rechazo y los efectos adversos del tratamiento inmunosupresor (23,24).

Actualmente, existen cuatro clases principales de medicamentos inmunosupresores orales: inhibidores
de la calcineurina (ciclosporina y tacrolimus), agentes antiproliferativos (azatioprina, derivados del acido
micofendlico, sirolimus y everolimus), corticosteroides (5,12,25,26) y los inhibidores de la coestimulacién
(Belatacept). Las opciones actuales para la terapia de induccién incluyen principalmente los anticuerpos
depletores de linfocitos (como la globulina antitimocitica policlonal de conejo [rATG, timoglobulinal) y los
anticuerpos monoclonales contra el receptor de la interleucina-2 (IL2-RA, como el basiliximab) que actta
para inhibir la proliferacion de células T en respuesta a la IL-2. En cuanto a estas opciones, rATG y el basi-
liximab son dos de los regimenes de terapia de induccidén mas utilizados (27).

Una vez instaurada la terapia de inmunosupresion, la funcién del injerto debe ser supervisada regu-
larmente durante la vida del rifidn trasplantado para identificar problemas incipientes potencialmente
reversibles, como el rechazo agudo y crénico; la infeccidn viral, la nefrotoxicidad por medicamentos in-
munosupresores; la obstruccidn arterial, venosa o del uréter renal; las infecciones del tracto urinario; y la
recurrencia y el desarrollo de enfermedades renales de novo. En este sentido, el control de laboratorio
debe incluir la determinacion de la creatinina sérica, electrolitos y glucosa, la excrecidon de proteinas en
la orina y/o determinacién de la relacion proteinuria/creatinuria (26,28). En cuanto a la periodicidad reco-
mendada de este seguimiento, si bien las guias KDIGO recomiendan un seguimiento diferencial seguin el
tiempo de evolucién del trasplante, semanal durante los primeros 3 meses, cada dos semanas hasta los 6
meses y mensual hasta el afio (19); la periodicidad podria adaptase al contexto de cada pais, priorizando el
seguimiento durante los primeros 6 meses posteriores al trasplante (29).

En el caso de la biopsia de aloinjerto de rifidn, usualmente se indica cuando hay un aumento persistente
e inexplicable mayor al 20% de la creatinina basal, proteinuria o si no se logra la funcién renal esperada en



los primeros meses después del trasplante (16) después de descartar las complicaciones vasculares y del
sistema colector. Ciertas guias recomiendan la realizaciéon de esta biopsia, ademas del aumento reciente
de creatinina, cuando hay una proteinuria significativa, usualmente mayor de 1g. (26).

Adicional a la vigilancia de la funcién del injerto, es necesario evaluar los niveles de los medicamentos
inmunosupresores para lograr los efectos terapéuticos deseados y evitar los efectos secundarios relacionados
con toxicidad. El logro de los niveles especificos del medicamento en puntos temporales definidos después
del trasplante se asocia con un mejor control inmunoldgico y la reducciéon de los efectos secundarios del
tratamiento (12,19,25,28,30,31). Aunque en varias guias se encontré una periodicidad fija recomendada para
este seguimiento, la frecuencia en la toma de los niveles de medicamentos inmunosupresores para cada
paciente lo establece el médico de trasplantes, basandose en varios factores como la edad, el riesgo de
rechazo y otras comorbilidades (23,26), ademéas de otras situaciones que pueden afectar el tiempo de vida
media del medicamento como los cambios de medicacidn, los episodios de rechazo agudo, los cambios
en el estado del paciente o de su funcidén renal (19,28).

Por otro lado, las pruebas de deteccién de casos con anticuerpos anti-HLA donante especificos, per-
miten tomar medidas para reducir el riesgo de rechazo del trasplante renal. Actualmente, las tecnologias
de inmunoensayo en fase sélida (LUMINEX), son capaces de identificar HLA que no se detectan facilmente
con otros métodos (31,32). A pesar de esto, ante una falta de estandarizacion de los puntos de corte de la
intensidad de la reactividad de los anticuerpos expresados como intensidad de fluorescencia media, cada
grupo de trasplante debe establecer su propio punto de corte para la toma de decisiones en cada caso (32).

Prevencién de infecciones oportunistas

Las infecciones oportunistas ocurren con mayor frecuencia en los primeros seis meses después del trasplante;
sin embargo, persisten mientras el paciente reciba terapia inmunosupresora. Estas son responsables del 16%
- 39% de las muertes de receptores de trasplantes de rifidn funcionante (2,28,33). En los receptores de tras-
plante renal, las infecciones mas frecuentes son las del tracto urinario, las cuales se presentan principalmente
durante los primeros meses después del trasplante, con una incidencia que varia entre el 6%y el 83% segun
se consideren infecciones sintomaticas o asintomaticas (34-36). Otras infecciones que se pueden presentar
son aquellas que se consideran oportunistas por virus: CMV, Poliomavirus BK, adenovirus, VEB, VHS, VHB y
VHC; ademas, durante este periodo se pueden producir reactivaciones de infecciones latentes, entre ellas
Mycobacterium tuberculosis y Strongyloides stercoralis.

Los receptores de trasplante renal son susceptibles ademés a micosis endémicas, incluyendo Coccidioi-
des, Histoplasma, Blastomyces y Cryptococcus (31,37). En este sentido, las principales intervenciones para
la prevencién de infecciones en el receptor de trasplante renal incluyen el estricto seguimiento clinico, para
la deteccidn de signos y sintomas de la infeccidn, teniendo en cuenta que estos pueden estar atenuados
por los agentes inmunosupresores, inmunizacion en la etapa postrasplante y la profilaxis.

Estos pacientes tienen un mayor riesgo de sufrir complicaciones infecciosas de enfermedades que
pueden ser prevenibles por medio de la vacunacién. En este sentido, se debe hacer todo lo posible para
garantizar que los candidatos, los miembros de su hogary los trabajadores de la salud hayan completado el
esquema de vacunacién recomendado antes del procedimiento. En la etapa postrasplante, se contraindica
la aplicacién de vacunas de virus vivos atenuados, por esta razén las guias recomiendan administrar vacunas
inactivas; principalmente influenza estacional, hepatitis A y B (con indicaciéon médica), Neumococo, Menin-
gococo, la vacuna del virus del papiloma humano (VPH), tétanos, difteria y pertussis acelular (19,23,25,38).
Aunque se desconoce el momento éptimo para administrar las vacunas después del trasplante, la mayoria
de los programas reinician las vacunaciones aproximadamente de 3 a 6 meses después del procedimiento
cuando se alcanzan los niveles basicos de inmunosupresién (37).

La respuesta inmunoldgica al tétanos es casi normal en los receptores de trasplante renal, y deberia
repetirse cada 10 afios segun las directrices de la Sociedad de Enfermedades Infecciosas de América (por
sus siglas en inglés, IDSA) (37). Por otro lado, la vacuna del VPH no ha sido bien estudiada en esta poblacién.
No es una vacuna viva y, por lo tanto, teéricamente deberia ser segura. Las recomendaciones de la asocia-
cién canadiense de trasplante (CST) y la asociacién canadiense de nefrologia (CSN) sugieren que todos los



candidatos y receptores de trasplante masculinos y femeninos de 9 a 26 afios de edad sean considerados
para la vacuna contra el VPH (30). Por otro lado, en cuanto a las recomendaciones de vacunacién también
se debe considerar a los trabajadores de la salud y los contactos cercanos, como los miembros de la fami-
lia, quienes deben estar completamente inmunizados y, en particular, deben recibir anualmente la vacuna
contra la influenza estacional. En general, si se dispone de opciones de vacunas inactivas para los miembros
de la familia, se prefiere su aplicacién (23,37,38).

La profilaxis es una estrategia eficaz para prevenir algunas infecciones comunes durante los primeros
meses posteriores al trasplante, como el CMV y la infeccién fungica por Pneumocystis jirovecii (PJ). Entre
las estrategias de profilaxis para PJ recomendadas en la literatura se encuentra la administracién de tri-
metoprim-sulfametoxazol (TMP/SMX) diario durante 3-6 meses después del trasplante; mientras que para
CMYV, la evidencia muestra dos estrategias de profilaxis. El desarrollo de pruebas de replicacién viral y la
PCR-CMV, que permiten la deteccién de la infeccion por CMV en fases tempranas cada 10 a 14 dias durante
los primeros 6 meses, lo que permite el inicio de tratamiento anticipado (pre-emptive strategy) cuando el
paciente es asintomatico (2,24,26,30,39). Por otro lado, se puede realizar una profilaxis universal con val-
ganciclovir, ganciclovir o valaciclovir, los cuales han demostrado ser eficaces para esta estrategia (12,19,24).

Es importante tener en cuenta otros aspectos que pueden contribuir al desarrollo de infecciones en el
receptor de trasplante renal. Las infecciones del sitio operatorio (ISO) son las més frecuentes en el periodo
inicial posterior al trasplante, en parte debido a la complejidad de estas operaciones, la inmunosupresién
y las comorbilidades de los pacientes. Los microorganismos més comunes que causan ISO entre los recep-
tores de trasplante renal son los organismos Gram-positivos, incluyendo S. aureus, estafilococos coagulasa
negativos (CoNS), y especies de enterococos. Por este motivo, las GPC recomiendan el uso de cefalosporinas
de primera generacién parenterales como la profilaxis perioperatoria (40).

Por otro lado, también se considera necesario la prevencién de la infeccién por Strongyloides stercoralis,
la cual, en los individuos inmunodeprimidos se ha documentado que causa un “sindrome de hiperinfeccion”
con complicaciones fatales. Se han sugerido como posibles causas la reactivacion de la infeccién latente vy,
rara vez, en pacientes trasplantados por infeccidén en érganos de donantes. Por consiguiente, se recomien-
da la deteccidn de estrongiloides o su profilaxis preferiblemente con ivermectina antes o en el momento
del trasplante (11,17). Asimismo, se recomienda examinar la candidiasis oral principalmente en el periodo
inicial posterior al trasplante, cuando la dosis de medicamentos inmunosupresores es la mas alta (24-26).

Adherencia a la inmunosupresiéon

La adherencia incluye una amplia gama de comportamientos relacionados con la salud que deben conside-
rarse como la toma de medicamentos prescritos, y la relacién entre el paciente y el proveedor de servicios
de salud (31). La mala adherencia es uno de los principales factores de riesgo para el rechazo agudo celular
y el rechazo crénico mediado por anticuerpos (11,19,31,41,42). Su abordaje es complejo teniendo en cuenta
que su causa puede ser multifactorial; y dependiendo del contexto social, cultural y politico, se pueden
encontrar diversas barreras no estar relacionadas directamente con el paciente, pero que aun asi afectan su
adherencia, asi como la calidad de los servicios de salud (31,43).

Segun la OMS, “la creencia comun de que los pacientes son los Unicos responsables de la adherencia
a su medicacién es engafiosa y con frecuencia refleja un malentendido de la forma en que otros factores
afectan al comportamiento y la capacidad de cumplir el tratamiento”(44). En este sentido, la adherencia a
la inmunosupresién puede abordarse en 3 niveles: primero; el nivel del paciente (candidatos y receptores
de trasplante renal), donde se ha reportado en el 22% al 28% la no adherencia a los medicamentos inmu-
nosupresores (41,43); por lo anterior, es el nivel en el cual son méas importantes las medidas de educacion,
prevencion y tratamiento, involucrando a su vez a los miembros de la familia, debido a que se ha demostrado
que favorecen reducir la no adherencia bajo un enfoque multidisciplinario e individualizado de acuerdo con
el riesgo de cada paciente (19). Adicionalmente, el seguimiento de los niveles de medicamentos inmunosu-
presores que requieren el monitoreo en sangre (ciclosporina, tacrolimus, sirolimus, everolimus) y los medi-
camentos intravenosos, son fundamentales para el establecimiento de una pauta de tratamiento adecuada.



En el segundo nivel esté la adherencia del médico tratante, quien debe comprometerse con el seguimiento
y registro en la historia clinica de los niveles de medicamentos inmunosupresores, asi como otros aspectos
de la adherencia del paciente. En un tercer nivel, se encuentra la adherencia del sistema de salud, en el cual
las entidades deben garantizar la verificacién y el registro de la oportunidad en la entrega de medicamen-
tos inmunosupresores, ademas de intervenciones importantes en el seguimiento del paciente en su etapa
post trasplante renal como los controles médicos, el seguimiento inmunoldgico, la realizacién de biopsias,
la entrega oportuna e ininterrumpida de medicamentos, la evaluacién de los niveles de inmunosupresores,
entre otras tecnologias en salud que requiera el paciente (45,46). La falla de alguno de los tres niveles puede
generar un desenlace adverso que no solo afecta al paciente individualmente, sino también al sistema de
salud, y requiere la intervencién tanto de actores clinicos, como de los responsables de las politicas de salud
publica, administradores en salud y demaés representantes administrativos de las entidades responsables de
la salud de la poblacion.

Complicaciones a largo plazo del trasplante renal

Después de un trasplante de rifidn, los pacientes tienen una alta prevalencia de factores de riesgo preexisten-
tesy de novo, como la HTA (40 a 90%), la DM (24 a 42%), la hiperlipidemia (50%) y el tabaquismo (25%) (23).
Por eso, el seguimiento clinico se debe centrar cada vez mas en la prevencién de las complicaciones a largo
plazoy en la mejora de la calidad de vida, abordando factores que afectan a la morbilidad a largo plazo, las
cuales se encuentran: el riesgo cardiovascular (HTA, DM, dislipidemias, obesidad y tabaquismo), el tamizaje
de céncer, enfermedades 6seas, complicaciones hematoldgicas, gota e hiperuricemia y la consejeria sobre
salud sexual y reproductiva (16,19,25,30).

Las ECV son las principales causas de morbilidad y mortalidad no relacionadas con los injertos en los
receptores de trasplante renal. Aproximadamente, el 40% de los casos experimentan una ECV en los pri-
meros 3 afios posteriores al procedimiento. En general, los factores de riesgo cardiovascular postrasplante
deben ser objeto de atencion especial y gestionarse de manera proactiva para mejorar los resultados en
salud de los pacientes. Este monitoreo rutinario debe realizarse como minimo cada 3 meses en el primer
afoy luego anualmente, con especial atencién al desarrollo de la HTA, DM y dislipidemias (24,31).

En la poblacion general, hay pruebas sélidas de que el tratamiento de la hipertension es eficaz para
prevenir las ECV y retrasar la progresién de la ERC. Lo anterior no difiere para los receptores de trasplante
renal, en quienes la incidencia de la HTA puede variar alrededor del 50 - 90%. Entre las causas de la hiper-
tensidn postrasplante figuran el uso de los corticoesteroides, la disfuncién del aloinjerto de rifidn, el com-
promiso vascular del aloinjerto, asi como factores relacionados con la presencia de los rifiones nativos, entre
otras causas (19). Por esta razén, y con el propédsito de evitar complicaciones cardiovasculares relacionadas
con la HTA, se recomienda el mantenimiento de cifras tensionales por debajo de 130/80 mmHg, la cual se
ha definido como la meta recomendada para pacientes de alto riesgo como los pacientes con DMy ERC
(12,19,30). Por otro lado, en casos de proteinuria significativa (>1gr/dia), se sugiere realizar un control mas
estricto de la tensidn arterial, considerando que la proteinuria es un factor de riesgo para la progresion de
disfuncién del injerto (24,26,28,47).

Otra complicaciéon a considerar es la aparicion de la diabetes mellitus post trasplante (DMPT), cuya
incidencia es mayor en los primeros 3 meses después de la cirugia, y se ha encontrado generalmente entre
el 10y el 30% la poblacién adulta (19,24). Los factores de riesgo de la DMPT estén bien establecidos e inclu-
yen la edad, la obesidad, la intolerancia a la glucosa, el sindrome metabdlico, la hepatitis C y antecedentes
familiares. A estos factores de riesgo se les debe agregar uso de inmunosupresores como el tacrolimus,
las ciclosporinas y las altas dosis de los corticosteroides (24,31). La mayoria de las guias recomiendan que
el diagndstico de la DMPT se haga con base en los criterios de la OMS para el diagnéstico de la diabetes
mellitus como son la glicemia en ayunas o al azar, HBAlc en suero o pruebas orales de tolerancia a la glu-
cosa (19,24,26).

Una vez diagnosticada, el cuidado de los receptores de trasplante renal con DMPT debe ser coordinado
de manera similar a la poblacién general con DM, prestando especial atencién al mantenimiento del control
glucémico, el manejo de los factores de riesgo cardiovasculary a la deteccién de las complicaciones micro-



vasculares de la DMPT (24). Como parte del manejo, se debe considerar la influencia del régimen inmunosu-
presor como causa de esta complicacién con el fin de evaluar posibilidad de modificar este para revertir o
mejorar la DM, después de sopesar el riesgo de rechazo y otros posibles efectos adversos. (24,26,31).

En cuanto al seguimiento y prevencién de las dislipidemias, se debe tener en cuenta que sus causas
son multifactoriales e incluyen el uso de esteroides, inhibidores de la calcineurina e inhibidores mTOR;, los
pacientes con DM, obesidad, hipotiroidismo, entre otros (33). El seguimiento se realiza mediante pruebas
de deteccién que incluyen el colesterol total en ayunas, LDL, HDL, y triglicéridos, las cuales se recomienda
su realizacién al menos de forma anual (19,28,47). Por otro lado, si bien se han propuesto metas de perfil
lipidico en las guias revisadas (19,31,33), es importante tener en cuenta el riesgo cardiovascular individual
de cada paciente. Finalmente, los objetivos del tratamiento de las dislipidemias deben seguir las directrices
existentes para los pacientes con ERC. Si bien se recomiendan los cambios en el estilo de vida, el uso de
estatinas ha demostrado seguridad y efectividad en la reducciéon del colesterol total, los triglicéridos y LDL,
y la reduccién de eventos cardiovasculares (48), tanto asi que se recomienda su uso en todos los pacientes
con trasplante renal, a menos que haya alguna contraindicacién para esto (24,26,31,33). En el caso de no
lograr los objetivos del perfil lipidico con las dosis méximas recomendadas, las guias recomiendan el uso
de inhibidores de la absorcién del colesterol como el ezetimibe (12,33).

Los receptores de trasplante renal tienen aproximadamente un riesgo tres veces mayor de desarrollar
cancer que la poblacién general (2). Entre los factores de riesgo especificos figuran el tipo, el alcance y la
duracién de la inmunosupresidn, la exposicidn a infecciones virales de novo y la realizacion de didlisis previa
(49). La prevencion y la deteccion pueden desempefiar un papel importante en la reduccién de la carga del
cancer en estos pacientes. En este sentido, la deteccidn sistemética para todos los individuos trasplantados
es imprescindible dentro del seguimiento de estos pacientes, segun las directrices locales para la poblacion
general, con excepcidn del cancer de piel, para la cual debe realizarse un seguimiento dermatolégico reali-
zado por expertos clinicos (2,12,19,50). En general, las pruebas de deteccion temprana deben ir enfocadas
principalmente a los siguientes tipos de neoplasias: cuello uterino, mama, colorrectal y préstata. El riesgo
individual, las comorbilidades existentes, la expectativa de vida en general, los factores de riesgo locales y
la preferencia por los exdmenes de deteccidén también deben ser considerados (51).

Las enfermedades dseas estédn relacionadas con la disminucién de la densidad mineral dsea (DMO)
en el primer afio posterior al trasplante, particularmente asociado a la edad, el sexo, el antecedente de
fracturas osteopordticas previas, la DMO previa y otros factores de riesgo significativos, incluyendo las
enfermedades dseas preexistentes relacionadas con la insuficiencia renal, la actividad de la hormona pa-
ratiroidea (PTH), bajo nivel de fésforo sérico y el uso de glucocorticoides (2,30). En este aspecto, el foco de
atencion debe ser prevenir las fracturas dseas, usando los mejores medios disponibles, individualizando el
seguimiento con base en la patologia subyacente y preexistente, asi como de en los recursos disponibles.
En este periodo es imperativa la monitorizacién de niveles de calcio y fésforo. Las directrices de las guias
KDIGO recomiendan el seguimiento de los niveles séricos de calcio y fésforo una vez cada 3 meses entre
los 6 y 12 meses posteriores al procedimiento, y luego anualmente. También se recomiendan mediciones
anuales de la PTH y de la DMO después del primer afio (19,33). En cuanto al tratamiento, aunque se ha
sugerido un tratamiento con calcio, calcitriol o andlogos de la vitamina D, y/o bifosfonatos para mejorar la
DMO en estos pacientes, cada grupo de trasplante debe definir el tratamiento adecuado segln cada caso
en particular (12,19,25,30,52).

Las complicaciones hematoldgicas son un tema importante dentro del seguimiento post trasplante.
Es importante la realizacion de exdmenes periddicos del recuento sanguineo y la evaluacion cuidadosa de
la anemia, la eritrocitosis y la neutropenia. La anemia es comun en los receptores de trasplante renal, y se
sugiere una prevalencia del 20 al 30% (24). Esta puede ser causada por etiologias comdnmente observadas
en la poblacién general, sin embargo, hay otras causas que deben ser consideradas en esta poblacién. Las
causas son multifactoriales e incluyen deficiencias de hierro, vitamina B12 y folato, medicamentos como
ciertos antihipertensivos, la funcién de los injertos renales y la inmunosupresién. Ciertas infecciones, como
el parvovirus B19, que puede causar anemia aplasica al suprimir la médula dsea y afectar a las células del
linaje eritroide (23), por lo que deben considerarse en el estudio de la anemia acuerdo a cada caso individua-
lizado. Por otro lado, la eritrocitosis post trasplante también puede presentarse en esta poblacién, con una



incidencia que varia entre el 8%y el 22% dentro de los primeros 2 afios, pero puede ocurrir mucho mas tarde
(19). Puede revertirse espontdneamente en el 20%, sin embargo, su persistencia, puede estar relacionada
con causas secundarias como la enfermedad pulmonar, la eritroleucemia, céncer renal y la hepatitis (28).

Por otro lado, la incidencia de la hiperuricemia se acerca al 80% en los receptores de trasplante renal
(19,31), por este motivo, guias como KDIGO y las guias de la CST/CSN recomiendan que el 4cido Urico no
se mida como parte de los cuidados rutinarios posteriores , y no se recomienda el tratamiento en ausencia
de sintomas (es decir, gota, célculos de 4cido Urico o tofos), el cual debe ser instaurado de acuerdo a las
practicas de cada grupo de trasplante.

Finalmente, el seguimiento del paciente con trasplante renal a largo plazo debe abordar las preocu-
paciones en los dmbitos médico, social, psicoldgico y sexual, por lo que se deben abordar temas como la
anticoncepcién y las practicas seguras, la fertilidad, la planificacién del embarazo y disfunciones reproduc-
tivas. Estas Ultimas afectan de manera importante la calidad de vida del paciente, y tienen una prevalencia
entre el 45 al 50% (19). Por otro lado, aproximadamente el 60% de las mujeres en edad fértil recuperan su
ciclo menstrual y entre el 2y el 25% de las mujeres conciben dependiendo de la edad, el tratamiento previo
de la enfermedad renal, la inmunosupresion y la situacion social (12).

En lo posible, la decisién de la concepcién o embarazo debe planificarse con la ayuda de un equipo
multidisciplinario. Lo anterior teniendo en cuenta no sélo aspectos relacionados con la funcion del injerto y
complicaciones relacionadas con el procedimiento, sino también aspectos psicolégicos y gineco-obstétri-
cos. La pérdida del embarazo se produce en aproximadamente el 30% de las receptoras de trasplante de
rifidn (15-20% de abortos terapéuticos, 10-15% de abortos espontaneos). Los embarazos en esta poblacién
pueden complicarse con hipertension (50 -70%), preeclampsia (30%), retraso del crecimiento intrauterino
(RCIU; 20%) y nacimiento prematuro (50%) (12,24), por lo que el cuidado méas seguro de la paciente emba-
razada requiere la presencia de obstetras con experiencia en el cuidado de mujeres con enfermedades
renales y embarazos de alto riesgo.



METODOLOGIA

Tipo y disefo de la investigacién

Revision sistematica de la literatura con panel de discusién de expertos.

Conformacién de grupo de trabajo

Para la construccién del presente documento, se definié la conformacién de un equipo multidisciplinario
conformado por:

e 1 lider de proyecto: Cuenta de Alto Costo (CAC)
e 3 expertos metodoldgicos: Cuenta de Alto Costo
e 3 expertos teméaticos: Asociacién Colombia de Trasplante de Organos y Asociacién Colombiana de
Nefrologia e Hipertensién Arterial
Desarrollo de la primera reunién

Se realizé una reunién con el grupo de expertos convocados con el fin de plantear el objetivo, alcance y
metodologia del presente documento. En este mismo sentido también se presentaron los resultados de
la investigacion preliminar. La CAC se comprometid a iniciar con la busqueda de literatura y extraccién de
puntos claves de las referencias obtenidas. Se planteé la realizaciéon de multiples reuniones para revisar los
resultados obtenidos en la busqueda de literatura para responder cada pregunta de investigacién propuesta.

Fase de desarrollo de la pregunta de investigacion
Esta fase tiene el objetivo de definir mediante un consenso basado en la evidencia, sobre cuéles son los
componentes minimos que debe tener un programa de atencién de pacientes candidatos a trasplante renal y
pacientes trasplantados, para que pueda modificar los riesgos y desenlaces del trasplante, y que sea factible
de realizar en Colombia, definieron mediante la estrategia PICOT, las preguntas orientadoras en la busqueda:
Estrategia PICOT

e Poblacidén: pacientes que han recibido trasplante renal

e Intervencidn: intervencionesy periodicidad en el seguimiento

e Comparacion: placebo o intervencién diferente

e Qutcome (resultado): diferencial por fases

e Tiempo: definida en las fases: 3 meses postrasplante (temprano) 1 afio, 3y 5 afios (etapa tardia)

Fases

e Fase pre-trasplante renal: en la cual se tendra en cuenta la red de apoyo familiar, social y seguridad
en salud, riesgo inmunoldgico, cardiovascular, descartar neoplasias, determinar el riesgo de recaida
de enfermedad glomerular, descartar infecciones.

e Fase temprana: en donde se consideran desenlaces como: muerte, rechazo agudo celular, rechazo
mediado por anticuerpos activo, funcién del injerto a 1 afio, infecciones urinarias, infecciones opor-
tunistas (CMV, poliomavirus, hongos, TBC, etc.) (2,24).

e Largo plazo: supervivencia del paciente, supervivencia del injerto a 1, 3y 5 afios, rechazo mediado
por anticuerpos crénico, cambio en la funcién renal a 1, 3y 5 afios, cancer, eventos cardiovasculares
mayores, otras complicaciones relacionadas con el trasplante renal (2,24).



Preguntas orientadoras de la busqueda

iCuéles son las intervenciones durante el escenario pre-trasplante en los pacientes candidatos a
trasplante renal?

iCuéles son las intervenciones y su periodicidad para asegurar el mantenimiento de la funcién del
injerto y la prevencion del rechazo agudo del trasplante renal?

;Cuéles son las intervenciones y su periodicidad para optimizar la prevencién de la infeccién opor-
tunista en los pacientes con trasplante renal?

iCuéles son las intervencionesy periodicidad para asegurar la adherencia a la inmunosupresién en
los pacientes con trasplante renal?

;Cuéles son las intervenciones y periodicidad para evaluar y prevenir durante el seguimiento las
consecuencias a largo plazo del trasplante renal?

Criterios para la consideracién de estudios para esta revision

Criterios de inclusién

Revisiones de tema

Estudios observacionales (corte transversal, casos y controles, cohortes)

Revisiones sisteméaticas de la literatura, metaanalisis

Guias de practica clinica

Protocolos de manejo

Literatura gris

Escritos en inglés o espafriol

Publicados durante los uUltimos quince afios (2005 - 2020)

Criterios de exclusion

Cartas al editor

Estudios metodolégicos

Seleccién de articulos

Una vez realizada la busqueda de acuerdo con las combinaciones establecidas se documenté la cantidad
de resultados generados y se descargd el archivo con el listado de trabajos con los titulos o resumen y los
datos de identificacion (autores, revista, afio, etc.); con el fin de tener la trazabilidad y soporte de la bdsqueda.

Posteriormente, se aplicaron los criterios de inclusién y exclusidn a cada uno de los articulos resultantes
de la busqueda anterior. Para ello se realizé una lectura de titulos y resimenes de cada articulo, con el fin de
determinar cuales se incluirian en la siguiente fase.

Técnicas para la recoleccion de la informacién

Se disefié un protocolo siguiendo las recomendaciones de la colaboracion Cochrane para revisiones siste-
maéticas (53) y se siguid la guia PRISMA para el reporte de los resultados (54).



Las estrategias de busqueda se realizaron en bases de datos electrénicas (MEDLINE, Cochrane Database
of Systematic Reviews, Embase). De forma paralela, se desarrollé una busqueda manual mediante la técnica
de bola de nieve de los articulos relacionados segun el titulo y el resumen. Se tomaron como palabras clave
las listadas en las tablas 1y 2, y estos se realizaron las estrategias de bisqueda diferenciales segin cada
pregunta planteada (tabla 3).

Tabla 1. Palabras claves en la busqueda de articulos

Palabras clave (términos MesH, DeCS) Palabras no MeSH

# Kidney transplantation # Care management
# Patient care management # Schedule

# Program development # Intervention

# Guideline implementation # Strategy

# Standard of care # Practice guidelines

# Risk assessment
# Clinical Practice Patterns

# Schedules and Appointments

Tabla 2. Palabras clave diferenciales segun pregunta
# Waiting list # Screening
# Cardiovascular Disease
# Social Support
Pregunta 1
# Neoplasms
# Infections
# Contraindication
Pregunta 2 # Graft Rejection
# Infection control # Viral
# Immunization # Fungal
Pregunta 3 # Infection # Bacterial
# Prophylaxis # Parasitic
# Preventive measures
# Immunosupression # Adherence
# Immunosuppressive therapy
Pregunta 4
# Treatment adherence
# Immunological Monitoring
# Long Term Adverse Effects # Long term
# Immunosupression # Screening
# Immunosuppressive therapy
Pregunta 5 .
# Metabolic adverse effect
# Infection

# Cardiovascular disease



Estrategia de busqueda

En la realizacién de la estrategia de bldsqueda se emplearon las combinaciones de las palabras claves defi-
nidas y se aplicaron los filtros correspondientes a los criterios de inclusion y exclusion. Adicionalmente, se
permitié la variacion de los términos por parte de los buscadores para ampliar la busqueda de la literatura.

Tabla 3. Estrategia de busqueda segun las preguntas

MEDLINE/Pubmed

("Kidney Transplantation”) AND (Waiting list) AND ((Preoperative care) OR (Care management)

[All Fields] OR (Patient care management [All Fields]) OR “Program development” [All Fields] OR
Pregunta 1 (Standard of care) OR (Clinical Practice Patterns)) AND ((“Risk assessment” OR (Patient Outcome 43

Assessment) OR (Screening)) AND ((Cardiovascular Disease [MeSH Terms]) OR (Social Support

[MeSH Terms]) OR (neoplasms [MeSH Terms]) OR (Infections [MeSH Terms]))

((("Kidney Transplantation”[Title/Abstract]) AND (“Graft Rejection”[MeSH Terms])) AND ((“Care
management”[MeSH Terms]) OR (“Patient care management”[MeSH Terms]) OR ((“Program

Pregunta 2 development” [MeSH Terms]) OR (“Multidisciplinary care”[MeSH Terms]) OR (“Preventive 40
Health Services"[MeSH Terms])) AND (“Risk assessment”[MeSH Terms]) OR (“Patient Outcome
Assessment”[MeSH Terms]))))

(("Kidney Transplantation”) AND ((“Care management”) OR (“Patient care management”) OR
("Program development”) OR (“Comprehensive Evaluation”) OR (“Guideline implementation”)
Pregunta 3 OR (“Standard of care”) OR (“Risk assessment”) OR (“Clinical Practice Patterns”)) AND ((Bacterial 68
Infection) OR (Infection, viral) OR (Infection, fungal) OR (Infection, parasitic)) AND ((“Infection
control”) OR (“prophylaxis”) OR (Immunization) OR (“Preventive measures”)))

(("Kidney Transplantation”) AND ((“Care management”) OR ((“Patient care management”) OR
("Program development”) OR (“Comprehensive Evaluation”) OR (“Guideline implementation”)
Pregunta 4 OR (“Standard of care”) OR (“Risk assessment”) OR (“Clinical Practice Patterns”)) AND 58
(("Immunosupression”) OR (“Immunosuppressive therapy”) OR (Treatment adherence) OR
“Immunological Monitoring”)) AND (“Graft Rejection”))

(

(("Kidney transplantation”) AND (Long Term Adverse Effects)) AND ((“Care management”) OR
("Program development”) OR (Health Planning Recommendation) OR (“Standard of care”) OR

(“risk assessment”) OR (Clinical Practice Patterns[MeSH Terms])) AND ((“Immunosupression”) OR 77
(“Immunosuppressive therapy”) OR (“Screening”) OR (“Infection”) OR (“Cardiovascular disease”)

OR ("Metabolic adverse effect”)))

EMBASE

('kidney transplantation’/exp OR 'kidney transplantation’ OR ‘renal transplantation” OR

‘transplantation, kidney’) AND (‘hospital admission’/exp OR ‘waiting list’ OR ‘waiting lists’) AND
Pregunta 1 (‘practice guideline’/exp OR ‘clinical practice guidelines’ OR ‘guidelines’ OR ‘guidelines as 45

topic’ OR ‘practice guideline’ OR ‘practice guidelines’ OR ‘practice guidelines as topic’) AND

(‘'screening’/exp OR ‘screening’) AND [2005-2020]/py

(‘kidney transplantation’ NEAR/10 ‘graft’) AND (‘kidney graft rejection’ OR ‘graft dysfunction’)

AND (‘outpatient department’ OR ‘medical care’/exp OR ‘'medical care:ab,kw OR 'strategies’ OR
Pregunta 2 ‘interventions’ OR 'health service":kw,ab OR ‘program development’/exp OR ‘multidisciplinary 66

team’/exp OR multidisciplinary:kw,ab OR ‘prevention and control’ OR 'risk assessment":ab,kw)
AND [2005-2020]/py

(‘’kidney transplantation’ NEAR/15 ‘infection’) AND (‘prevention and control’ OR ‘prevention’) AND
(‘schedule’ OR ‘primary care’ OR ‘outpatient department’ OR ‘strategies’ OR ‘interventions’ OR

Pregunta 5

Pregunta 3 ‘program development’/exp OR ‘multidisciplinary team’/exp OR multidisciplinary:kw,ab OR "risk 3
assessment’:ab,kw) AND [2005-2020]/py
(‘kidney transplantation’ NEAR/15 ‘adherence’) AND (‘patient compliance’/exp OR ‘patient
compliance’) AND ('schedule’ OR ‘primary care'/exp OR ‘primary care’ OR ‘outpatient department’/
exp OR ‘outpatient department’ OR ‘strategies’ OR ‘interventions’/exp OR ‘interventions’ OR
Pregunta 4 36

‘program development/exp OR ‘program development’ OR ‘multidisciplinary team’/exp OR
‘multidisciplinary team’ OR multidisciplinary:kw,ab OR 'risk assessment”:ab,kw) AND [2005-2020]/
Py



(‘'kidney transplantation’ NEAR/15 ‘long term’) AND (‘long term care’/exp OR ‘long term care’

OR 'long-term patient/exp OR ‘long-term patient’) AND (‘schedule’ OR ‘primary care’/exp OR
‘primary care’ OR ‘outpatient department’/exp OR ‘outpatient department’ OR ‘strategies’ OR
‘interventions’/exp OR ‘interventions’ OR ‘program development/exp OR ‘program development’
OR 'multidisciplinary team’/exp OR ‘multidisciplinary team’ OR multidisciplinary:kw,ab OR ‘risk
assessment’:ab,kw) AND [2005-2020]/py

COCHRANE

("kidney transplantation”):ti OR (“renal transplantation”):ti OR (“pre-transplant”):ti OR (“waiting
list"):ti (Word variations have been searched)” (Se han buscado variaciones de la palabra)
“Nefropatia”:tp AND (“kidney transplant”):ti,ab,kw AND (“Graft function”):ti,ab,kw OR (“graft
Pregunta 2 rejection”):ti,ab,kw AND (“prevention”):ti,ab,kw (Word variations have been searched)” (Se han 40
buscado variaciones de la palabra)

(“kidney transplant”):ab AND (“infection”):ti,ab,kw OR (“oportunist infection”):ti,ab,kw (Word

Pregunta 5 59

Pregunta 1 26

reguiie d variations have been searched)” (Se han buscado variaciones de la palabra) =

Sl ( kldneytranspla'nta'mtlon ):ti,ab,kw AND (“adherence”):ti,ab,kw AND (“interventions”):ti,ab,kw"” (Se 16
han buscado variaciones de la palabra)

Pregunta 5 ("kidney transplantation”):ti,ab,kw AND (“long-term”):ti,ab,kw AND (“interventions”):ti,ab,kw" 27

Resumen de la revisiéon de la literatura

Registros identificados mediante
la busqueda en bases de datos
(MEDLINE, EMBASE)
(n=755)

Registros adicionales idenificados
a través de otras fuentes
(n=38)

Registros después de eliminar duplicados
(n=628)

Registros revisados por resumen y titulo Registros excluidos
(n=149) (n=88)

Articulos completos revisados Articulos completos excluidos
(n=61) (n=15)

Articulos incluidos
(n=46)




Procesamiento y anélisis de la informacion

A partir de la busqueda realizada, se identificaron las referencias, que luego fueron revisadas y seleccionadas
en un proceso de tres pasos:

* Revisidn de titulos: a partir de la revisiéon de los titulos de cada articulo se tomd la decisidn inicial
de aceptarlo o rechazarlo, teniendo en cuenta los criterios de inclusién o exclusién definidos. Cada
titulo aceptado fue asignado a una o mas preguntas. Se consiguieron los textos completos de titulos
considerados de posible interés o relevancia.

® Revision de resimenes: se hizo de manera similar a la revision de titulos.

* Revision de articulos: se revisé brevemente cada articulo para confirmar su relevancia y asignarlo a
una determinada pregunta. Se evalué la relevancia de cada articulo para cada preguntay su calidad
metodoldgica.

Se usé un formulario estandarizado para la extraccién de la informacién de interés para cada pregunta con el
animo de registrar los detalles de los pacientes, la metodologia, los resultados y las intervenciones, cuando
las habia. Mediante este formulario se estandarizaron los datos presentados en cada articulo, para facilitar
la evaluacién de la calidad de la evidencia, la cual fue realizada mediante la metodologia GRADE (55), con
el fin de establecer la calidad y la fuerza de las recomendaciones. Por otro lado, las guias de practica revi-
sadas fueron evaluadas mediante la metodologia AGREE Il (56), las revisiones sistematicas e investigacion
cualitativa se calificaron mediante los instrumentos para la lectura critica CASPe correspondientes. En el
caso de articulos con metodologia scoping reviews y revisiones narrativas se valoraron segun la utilidad de
la informacién para responder cada una de las preguntas.

Una vez todos los articulos seleccionados fueron revisados y resumidos, las referencias, junto con los
formatos de extraccién de datos, fueron revisadas y analizadas por el equipo. Donde hubo evidencia dispo-
nible de ensayos clinicos controlados o revisiones sistematicas, las recomendaciones se basaron en estos.
Donde falté evidencia de estudios, las recomendaciones se basaron en la mejor evidencia disponible o en
la opinidn de expertos en trasplante renal.

Reuniones de trabajo con el grupo de expertos:

Se realizaron cuatro reuniones virtuales con el grupo de expertos en las cuales se presentaron la evidencia
y el resultado de la busqueda y extraccion de las recomendaciones encontradas, asi como la calidad y gra-
do de cada una. El grupo de expertos planted la aplicabilidad de cada recomendacién y su adaptacién al
contexto colombiano, de acuerdo con el alcance de este documento. Se compartié una carpeta en Google
Drive con la bibliografia para responder cada una de las preguntas, los formatos de revisidn y extraccién de
recomendaciones.
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RECOMENDACIONES

Las recomendaciones que se presentaran son el resultado de la busqueda de la literatura sobre las bases
de datos consultadas, cuyo contenido fue ajustado de acuerdo con la estructura del Sistema General de
Seguridad Social en Salud. Es de aclarar que para el desarrollo de estos programas de trasplante renal se
requiere de la accidn y articulacién coordinada con los diferentes actores del sistema de salud: aseguradores,
prestadores y el Ministerio de Salud y Proteccién Social. En este sentido las estrategias generales minimas
para un programa de trasplante renal requieren:

o La cooperacion entre los tomadores de decisiones en el pais con los grupos interesados relaciona-
dos (asociaciones cientificas, asociaciones de pacientes, entre otros) con el fin de articular las actividades y
sumar esfuerzos en la construcciéon de programas de trasplante renal eficientes.

o Conformacién de centros de referencia para la atencién integral y multidisciplinaria con profesio-
nales entrenados en el manejo especifico del paciente en sus etapas de pre-trasplante, trasplante tempra-
noy a largo plazo.

o Garantizar la identificacién de todos los pacientes candidatos a trasplante renal y su seguimiento
postrasplante mediante la estandarizacién de pruebas basicas y especificas para la deteccién del rechazo
de injerto u otras complicaciones que pueden presentarse en el largo plazo.

. Garantizar el acceso a la terapia inmunosupresora de forma oportuna, con seguimiento y notifica-
cién de aquellos casos en los que se incumpla la entrega de medicamentos.

1.  Contenidos minimos para la atencién de los pacientes candidatos o en lista de espera
para trasplante renal

1.1. Dentro del programa de trasplante renal, se recomienda la participacion de un equipo multidisci-
plinario que incluya como minimo un médico nefrélogo, cirujano de trasplante, personal de enfermeria, y
también la participacién de un psicélogo o un trabajador social con experiencia en la atencién de personas
con trasplante renal, de acuerdo con los lineamientos del Ministerio de Salud y Proteccién Social (MSPS). Por
otro lado, se requiere también el acceso de un equipo de soporte para el apoyo del procedimiento quirurgi-
co, evaluacidén y seguimiento, como los servicios de inmunologia, laboratorio clinico de alta complejidad, los
profesionales en nutricion y los especialistas en cardiologia, urologia, patologia, infectologia y dermatologia
(4,10-13).

1.2. En Colombia, la prestacion de servicio de trasplante debe ser realizada en las IPS habilitadas, las cuales
deben a su vez estar inscritas en la Red de Donacién y Trasplante. Estas entidades son las Gnicas autorizadas
para prestacion de este servicio, para lo cual deben contar con guias de manejo institucional o protocolos
que incluyan la valoracién o estudio previo a la cirugia, el seguimiento posterior, asi como la capacidad de
actualizar oportunamente el Registro Nacional de Donacién y Trasplante de acuerdo con lo establecido por
el INS (13,14).

1.2.1. El trasplante de rifién es la TRR de eleccidn para el paciente con ERC en etapa 5, que se con-
sidera apto para cirugia mayor y para inmunosupresion crénica. Por este motivo, todos los pacientes deben
ser evaluados por el grupo de trasplante para definir su pertinencia, mientras no exista una contraindicacion
absoluta (4,10,11,17,18). Existe la opcidn de realizar trasplante preventivo (en pre-diélisis), lo cual seria el es-
cenario ideal para un paciente en lista de espera.

1.3. Todos los pacientes con ERC estadio 5 deben ser evaluados para saber si son candidatos a estudio
para trasplante renal, dentro del seguimiento nefrolégico. Los pacientes en lista de espera deben ser eva-
luados de manera periédica por el grupo de trasplante cada uno o dos afios.

1.4. Los centros de trasplante renal requieren que se encuentren definidos por escrito los criterios de
seleccion de pacientes para este procedimiento. Cada grupo tiene la flexibilidad de determinar su propio
proceso de evaluacién y criterios de seleccidn. Por otro lado, debe haber una equidad demostrable en el
acceso al trasplante de rifidn de un donante fallecido, independientemente del género, el origen étnico o
area de residencia (4,11,18).



1.5. Los centros de trasplantes deberan ofrecer este procedimiento como primera opcién en caso de que
los tiempos de espera promedio superen los dos afios. En caso de no ofertar este servicio, los pacientes que
ingresan a esas listas de espera deberan conocer la opcién de donante vivo y facilitar ser referidos a centros
de trasplantes (12,22).

Evaluacion pre-trasplante renal

1.6. La evaluacion pre-trasplante del candidato o paciente en lista de espera debe incluir la valoracion del
estado fisico, la definicion de la causa de la enfermedad renal, la evaluacién inmunoldgica, cardiovasculary
oncoldgica, la tamizacion de infeccion e inspeccidn del estado de inmunizacidn, evaluacion psicosocial y de
otras comorbilidades (obesidad, fragilidad, enfermedad pulmonar, gastrointestinal o urolégica) (1,11,15,18).

Causa de la enfermedad renal crénica

1.7. Se debe realizar una busqueda exhaustiva de la historia clinica para conocer la etiologia de la enfer-
medad renal y establecer el riesgo de recaida. Algunas de las principales causas de la ERC con tendencia
a la recurrencia son: glomérulo esclerosis focal segmentaria, nefropatia membranosa, nefropatia lUpica,
nefropatia o vasculitis por IgA, glomerulonefritis membranoproliferativa mediada por inmunocomplejos
o complemento, vasculitis asociados a anticuerpos anticitoplasma de neutréfilos (ANCAS), enfermedad
anti-membrana basal glomerular, sindrome hemolitico urémico, esclerosis sistémica, discrasias de células
plasmaticas, hiperoxaluria y DM tipo . En el caso de estas dos Ultimas, se debe considerar la evaluacién por
un grupo para trasplante combinado cuando sea posible (higado-rindn/pancreas-riién) (4,11,14,16,17).

Evaluacién inmunoldgica

1.8. La evaluacion inmunolégica debe incluir como minimo la determinacién de los alelos del sistema
HLA para los locus A, By DR, DQ, mientras que la evaluacién de los locus DP y C se pueden realizar como
pruebas complementarias segun el criterio de cada grupo de trasplante. De igual manera, es importante la
determinacién del grupo ABO. Estas pruebas deben realizarse mediante una técnica molecular estandarizada.

1.9. La categorizacién del riesgo inmunoldgico debe incluir la evaluacion del Porcentaje de Reactividad
contra Panel (PRA, por sus siglas en inglés - Panel reactive antibody). Algunos grupos de trasplantes realizan
PRA calculado (11,57).

1.10.  Laevaluaciéninmunoldgica se debe realizar en intervalos regulares antes del trasplante o después de
un evento sensibilizante o un evento clinico que puede impactar en el riesgo del candidato (11,14,19,21,58).

Evaluacidon cardiovascular

111, Todos los pacientes deben ser evaluados por la presencia de enfermedad cardiaca isquémica antes del
trasplante renal, la exploracién minima requerida incluye: historia clinica, examen fisico, ECG y radiografia de
térax. Los candidatos con alto riesgo de enfermedad coronaria pueden requerir exdmenes complementarios
de acuerdo con el criterio de cada grupo de trasplante. Quienes presenten signos o sintomas relacionados
deben ser evaluados por un cardiélogo (11,12,18,58).

Céncer

1.12.  Realizar la tamizacién de cancer segun las directrices locales para la poblacién general (numeral 5).
Elaborar un plan individualizado para el examen de cada candidato que tenga en cuenta los antecedentes
médicos y familiares del paciente, el consumo de tabaco, entre otros riesgos para el desarrollo de cancer
post trasplante (4,10,11,18,19,21,49).

113.  Enlos candidatos con céncer previo se puede considerar la realizacion del trasplante renal (excluyendo
el cadncer de piel no melanoma) si no hay evidencia de actividad. Se debe plantear un tiempo de espera entre
la remision del tumory el trasplante de al menos dos afios, excepto para los tipos de céncer in situ, los cuales
no requieren un tiempo de espera. Para algunos tipos de céncer el tiempo de espera puede extenderse a
mas de 5 afos (4,11,19).



Infecciones en el candidato a trasplante renal

1.14.  Los candidatos deben estar libres de infecciones activas, ya sean de origen viral, bacteriano o fun-
gico. En el caso de presentar infecciones activas o no controladas se debe considerar el aplazamiento del
trasplante hasta que esta se resuelva o sea controlada (4,10,11,14,18,19,21).

Tabla 4. Intervenciones minimas para la busqueda de infecciones en el candidato a trasplante renal.

Infeccién Intervencién Referencias

Tuberculosis

Sifilis

Citomegalovirus (CMV)

Virus de Epstein Barr (VEB)

Virus de inmunodeficiencia
humana (VIH)

Hepatitis B (VHB)

Hepatitis C (VHC)

La tamizacidn se debe realizar a todos los candi-
datos sintométicos y asintométicos mediante la
realizacion de una historia clinica completa, prueba
cutanea de derivado proteico purificado (PPD, por
sus siglas en inglés), y radiografia de térax (en los
pacientes sintomaticos).

La tamizacion se debe realizar a todos los candi-
datos mediante una prueba seroldgica para sifilis
(VDRL).

La tamizacidn se debe realizar a todos los candi-
datos mediante la evaluacién de anticuerpos IgG
CMV.

La tamizacion se debe realizar a todos los candida-
tos mediante la evaluacién de anticuerpos IgG anti
antigeno de capside viral (anti-VCA) y anticuerpos
EBV contra el antigeno nuclear (anti-EBNA).

Todos los candidatos para un trasplante de rifidn
deben ser examinados para detectar la infeccion
por VIH.

El trasplante de rifidn en los pacientes infectados
por el VIH debe realizarse en centros especializa-
dos con experiencia en trasplantes en pacientes
VIH+.

Pruebas en el paciente positivo: carga viral, recuen-
to de células Ty resistencia viral para determinar un
régimen inmunosupresor apropiado y anti-retrovi-
rales post-trasplante.

El tamizaje se debe realizar a todos los candidatos
mediante la evaluacion del Antigeno Superficie He-
patitis B (HBsAg), Anticuerpo Anti Antigeno Hepa-
titis B (anti-HBs), Hepatitis Anti Core Total (anti-HBc)

En el caso de candidatos con infeccidn activa, el
tratamiento antiviral debe iniciarse en los pacientes
con replicacion viral activa. Valorar el apoyo de un
especialista en hepatologia en estos casos.

El tamizaje se debe realizar a todos los candidatos
mediante la deteccién de anticuerpos anti-HCV y
anticuerpos IgG.

Valorar el apoyo de un especialista en hepatologia
en casos de infeccidn activa.

(1,11,14,18)

(1,11,16,21)

(1,11,14,1718)

(111,14,17)

(1,11,14,16,18,26)

(1,11,14,21)

(111,14,16-18,21)



Infeccién Intervencion Referencias

Si se considera su tamizacidn, se debe realizar me- (1)

AR SRS (Y 7S diante la deteccion de anticuerpos VHS IgG.

Si se considera su tamizacidn, se debe realizar me- (1.11)
1

Vaillesls Zesiar(Vhz) diante la deteccién de anticuerpos VZV IgG.

Se debe considerar su tamizacidn en las areas
Enfermedad de Chagas endémicas mediante la deteccion de anticuerpos  (1,14,17)
anti-chagas.

Se debe considerar su tamizacidn en las areas en- (11.21)

Malaria . . -
démicas mediante la evaluacién de gota gruesa.

Si se considera su tamizacidén, se debe realizar me-
Toxoplasma . . . (14)
diante la deteccién de anticuerpos toxoplasma IgG.

[nmunizacion

1.15.  Se debeindagar por el perfil de inmunizacién del candidato y administrar todas las vacunas inactivas
a los pacientes candidatos de trasplante renal, segun los programas recomendados para la poblacién general.
(11,12,16).

1.16.  Lavacunacién contra el VHB se recomienda idealmente antes del trasplante y los titulos de Anticuerpo
anti-antigeno de superficie (HBsAc) 6-12 semanas después de completar la serie de vacunacién. (11,12,16,17).

1.17.  Lainmunizacién contra la varicela se recomienda en los candidatos seronegativos al VZV al menos
4 semanas antes del trasplante (11).

1.18.  Los candidatos con esplenectomia o aquellos con mayor riesgo de esplenectomia post-trasplante
deben recibir la vacuna neumocécica, meningocécica e influenza previa al trasplante (11).

Evaluacidén psicosocial

1.19.  Se debe realizar una evaluacién psicosocial con el apoyo de un trabajador social o psicélogo con
experiencia en trasplante para evaluar la red de apoyo, determinar la idoneidad y desarrollar un plan para
evitar resultados psicosociales adversos post trasplante renal. Dentro de los objetivos de la evaluacién psi-
cosocial se incluyen la adherencia a la terapia dialitica, la valoracién del deterioro cognitivo, enfermedad
mental, consumo de drogas o alcohol y la red de apoyo del candidato (1,11,13,18,21).

1.20. Dentro de la intervencidn psicosocial se debe iniciar un proceso de educacién al candidato sobre el
procedimiento de trasplante, importancia de la adherencia al tratamiento, conductas de autocuidado, entre
otras tematicas relevantes con el fin de resolver las dudas que pueda tener el candidato y prevenir conductas
que puedan afectar los resultados en salud en el periodo post trasplante (1,11,13,18,21).

2. Contenidos minimos para asegurar el mantenimiento de la funcién del injerto y la
prevencion del rechazo agudo del trasplante renal

Terapia inmunosupresora

2.1. Cada grupo de trasplantes debe individualizar el uso de terapia de inducciéon inmunosupresora
antes o en el momento del trasplante de rifidn, mediante el uso de anticuerpos monoclonales como los
anti-CD25, como el basiliximab (en el caso de pacientes con bajo riesgo inmunoldgico) o inmunosupresién
con anticuerpos policlonales como la timoglobulina. Cada programa determina los protocolos de inmuno-
supresion basédndose en la poblacidn, la fuente del 6rgano, la experiencia, la facilidad de uso y el costo de
la alternativa. Se debe tener en cuenta también la diversidad étnica de la poblacién y el perfil inmunolégico
de los pacientes (2,19,24-26,30).



2.2. En el caso de los pacientes hermanos gemelos homocigotos, se consideraria el uso de terapia de
induccidn a consideracién del grupo de trasplante (25,30).

2.3. Se debe asegurar el acceso al uso de medicamentos inmunosupresores para mantener la funcién
del aloinjerto. La mayoria de los receptores necesitaran dos o tres medicamentos inmunosupresores orales,
tomados una o dos veces al dia para evitar el rechazo del trasplante (12,19,24,30).

24, La decisiéon del uso de determinados medicamentos inmunosupresores debe individualizarse en fun-
cién del riesgo inmunolégico, el uso de la inmunosupresién concomitante y las comorbilidades del paciente,
asi como las consecuencias de otros efectos adversos (12,30,31).

2.5. La participacién del paciente y cuidador en las decisiones sobre la seleccién de los agentes inmu-
nosupresores permite que se informe sobre algunos efectos secundarios previstos. Esto puede ayudar a la
adherencia a la terapia y aliviar las preocupaciones sobre los efectos secundarios de esta (24).

Monitoreo de la funcion del injerto

2.6. Es esencial que los programas de trasplante renal se aseguren de que los pacientes tengan acceso
a los cuidados de seguimiento por parte de las personas con la formacién adecuada. La funcién renal debe
ser monitoreada repetidamente durante la vida del injerto para la deteccién de rechazo agudo, infeccion
viral, nefrotoxicidad por medicamentos, enfermedad recurrente, complicaciones vasculares o uroldgicas,
nefropatia crénica del aloinjerto y otras causas de insuficiencia renal aguda y crénica (19,26,29).

2.6.1. Durante los primeros tres meses posteriores al trasplante renal, los controles de creatinina,
proteinuria y proteinuria/creatinuria deben ser mas frecuentes de acuerdo con la evolucién de cada pacien-
te. Se recomienda que los controles durante el primer afio post trasplante sean mensuales, posteriormente
pueden realizarse cada dos o tres meses dependiendo de la evolucidn y situacién clinica en cada caso (29).

2.6.2. La realizacién de la biopsia de aloinjerto renal se debe considerar en casos de aumento per-
sistente e inexplicable de la creatinina sérica, aparicion reciente de proteinuria, o en casos donde no se logre
la funcidon renal esperada en los primeros meses después del trasplante, segin el criterio de cada grupo de
trasplante (26).

Monitoreo de los niveles de medicamentos inmunosupresores

2.7. Es necesario vigilar los niveles de los inmunosupresores para lograr los efectos deseados y evitar la
toxicidad. Se debe considerar realizar este seguimiento tanto como sea necesario hasta alcanzar el rango
terapéutico deseado, teniendo en cuenta el tiempo de vida media de cada medicamento, la capacidad de
aclaramiento del paciente, interacciones farmacoldgicas, entre otras caracteristicas individuales del receptor
del trasplante renal (12,19,25,28,30,31).

Monitoreo Inmunoldgico posterior al trasplante

2.8. Se sugiere realizar anticuerpos anti-HLA a los receptores de trasplante renal con alto riesgo inmuno-
|6gico, su periodicidad se debe ajustar de acuerdo a la estratificacion del riesgo inmunoldgico segun cada
paciente individual (28,31,47,59).

Rechazo agudo del trasplante renal

29. Se sospecha clinicamente un rechazo agudo en pacientes que experimentan un aumento de la crea-
tinina sérica, tras la exclusion de otras causas de disfunciéon del injerto, diagnéstico que debe ser confirmado
por biopsia. Por esto, se debe considerar su realizacion antes de tratar el rechazo agudo, a menos que esta
retrase sustancialmente el tratamiento (19,60).

2.10.  Segun las précticas de cada grupo de trasplante se establecerd la realizacién de biopsias por proto-
colo.



211, Lacoordinacién con el programa de trasplante renal es fundamental para garantizar que se realicen
todas las pruebas adecuadas y se inicie el tratamiento especifico. Después de un episodio agudo, es nece-
sario determinar y definir la causa: inmunosupresidn subterapéutica, falla del esquema o de la adherencia,

y de acuerdo a lo anterior, instaurar las intervenciones adecuadas para mantener la funcién renal del injerto
(25,60).

3.  Contenidos minimos para optimizar la prevencion de infecciones en los receptores de
trasplante renal

3.1. La estrecha comunicacién y educacion al paciente es crucial para la prevencién y cuidado, la deteccion
tempranay la instauracién de la terapia ante un caso de infeccion postrasplante, brindando la optimizacién
en la prevencién y mejor oportunidad de tratamiento.

3.2. Aunque las intervenciones terapéuticas empiricas tienen su lugar en los pacientes postrasplante
renal, es importante realizar esfuerzos para identificar y caracterizar los agentes etiolégicos de la infeccidn
en estos casos.

3.3. La identificacién y tratamiento en caso de sospecha de infeccién postrasplante debe enfocarse de
acuerdo con su riesgo en el tiempo y las posibles fuentes de infeccidn, cuyo manejo estaré a consideracion
del grupo de trasplante.

Inmunizacion postrasplante

3.4. Es importante que, dentro del programa de trasplante renal, se tenga seguimiento del estado de
inmunizacién de los pacientes, teniendo en cuenta que la aplicacién de las vacunas de virus vivos atenuados
estd contraindicada después del trasplante (tabla 5). La aplicacién de las vacunas contra el meningococo, la
influenza estacional, VPH, hepatitis B, entre otros, y las decisiones relativas al momento de aplicacién de las
vacunas se toman en funcién de la exposicidn a la inmunosupresion y el riesgo de infeccién del paciente.

Tabla 5. Vacunas recomendadas y contraindicadas en el periodo postrasplante renal

Vacunas recomendadas Referencias _

Es seguro administrar esta vacuna después del
Haemophilus influenzae tipo B trasplante segun indicacién médica, después de  (19,37)
los primeros 6 meses postrasplante.

Es seguro administrar esta vacuna después del
Hepatitis B trasplante segun indicacién médica, después de (19,25,26,30,37)
los primeros 6 meses postrasplante.

-Se aconseja a las personas que no han recibido
la vacuna que se sometan a la PPSV13 y luego a la
PPSV23 8 semanas después.

-En las personas que han recibido previamente
la PPSV23, se debe administrar una dosis de

Neumococo PPSV13 al menos 1 afio después de la dosis de (12,19,24,31,37)
PPSV23.

-Las personas menores de 65 afios deben repetir
la PPSV23 a los 5 afios.

-Las personas de 65 y mas afos deben recibir
una dosis Unica.



Vacunas recomendadas Referencias _

Los pacientes deben ser vacunados con una va-
cuna inactiva contra la influenza antes y después
Influenza estacional del trasplante anualmente. Es prudente vacunar  (12,19,24-26,31,37,47)
tan pronto como la vacuna estacional esté dispo-
nible antes de la temporada de gripa.

Es seguro administrar esta vacuna después del
Meningococo trasplante segun indicacién médica, después de  (12,19,37)

los primeros 6 meses postrasplante.

Se aconseja la aplicacién de esta vacuna para los

pacientes de trasplante entre los 9 a 26 afios con
dos dosis, con un intervalo de 6 meses después

Virus del papiloma humano de la primera aplicaciéon. Se deja a consideracién (30,37,61)
(VPH) de cada grupo de trasplante la aplicacién de un Y
esquema de tres dosis, en el cual la segunda do-
sis se aplica dos meses después y la tercera, seis
meses después de la primera.
Todos los pacientes trasplantados pueden ser
Difteria, tétano, y pertussis vacunados contra tétanos, difteria y pertusis con (19,37.62)
(TdaP) 3 dosis de TdaP, 6 meses después del trasplante. T

Aplicar un refuerzo de la vacuna Td cada 10 afios.
Varicela zoster
BCG
Sarampién (excepto en los casos de brote)
Polio oral (2,19,24,25,37,47)
Rubéola
Paperas
Fiebre amarilla

3.5. Dado que se presume que los contactos domésticos/otros contactos cercanos son una fuente primaria
de infecciones importantes, los programas de trasplante renal deben asesorar a las familias de los pacientes y
a los contactos cercanos sobre la importancia de que sean inmunizados adecuadamente. Adicionalmente, los
contactos deben mantenerse alejados de las personas con trasplante renal por un minimo de 1 a 2 semanas
después de recibir una vacuna viva atenuada (23).

Profilaxis

3.6. Como profilaxis antibidtica perioperatoria, se recomienda el uso de cefalosporinas de primera ge-
neracién parenterales 20 minutos antes de la incisién en piel (40).

3.7. Se recomienda el uso de ivermectina o albendazol como tratamiento profilactico perioperatorio para
estrongiloidiasis en las dosis y frecuencia a consideracién del grupo de trasplante (11,17).

3.8. Se recomienda la profilaxis para PJ con TMP/SMX en los primeros 6 meses postrasplante (19,24,30)

3.9. La profilaxis para CMV puede abordarse mediante la estrategia de tratamiento anticipado o la de
profilaxis universal con los antivirales y dosis que han demostrado evidencia para CMV (ganciclovir, valgan-
ciclovir o valaciclovir). La eleccién de esta puede definirse de acuerdo con las practicas de cada grupo de
trasplante, asi como de la disponibilidad local y el costo de cada alternativa (2,12,24,30).



3.10. Lacavidad oral debe ser examinada para descartar lesiones incluyendo candidiasis oral, en el segui-
miento receptores de trasplante renal. De igual manera, se recomienda la profilaxis antimicética oral en el
periodo inicial posterior a este procedimiento (24-26).

4. Contenidos minimos para asegurar la adherencia a la inmunosupresion en los pacientes
con trasplante renal

|dentificacién de pacientes no adherentes

4.1. Cada programa de trasplante renal debe tener un plan de intervencién establecido para los pa-
cientes que corren un alto riesgo o tienen no adherencia comprobada. La caracterizacién de la adherencia
pre-trasplante (ej. adherencia a la diélisis 0 a otros medicamentos relacionados con la ERC) en el momento
de la inclusién en la lista de trasplantes, permite identificar los candidatos de alto riesgo. De igual manera,
en el seguimiento rutinario del paciente postrasplante se deben identificar signos de no adherencia.

4.2. En ausencia de una herramienta estandarizada y validada para evaluar la adherencia, el equipo de
trasplante puede considerar multiples enfoques para la identificacion y vigilancia de la adherencia, como el
autorreporte, la informacién de la familia o de los cuidadores, la vigilancia de las medicamentos o marcadores,
la vigilancia electrdnica o registros de recarga o prescripcién (16,19,25,31,44).

Intervenciones de prevencion

4.3. Las intervenciones para la prevencién de la no adherencia deben, en lo posible, ser repetitivas en el
tiempo, considerando que la adherencia es un proceso dindmico, con tendencia a disminuir en el tiempo de
evolucién postrasplante.

4.4, El enfoque multidisciplinario consistente en la educacién, la vigilancia, el reconocimiento y la interven-
cién, todo es esencial para asegurar el beneficio del trasplante. Una combinacién de intervenciones educativas,
conductuales y de apoyo social contribuye al reforzamiento de la adherencia del paciente (12,19,25,31).

4.5. La participacién del médico tratante es esencial para prevenir la no adherencia a la medicacién, me-
diante la evaluacion del régimen inmunosupresor y los niveles séricos de medicamentos inmunosupresores
(numeral 2). Asimismo, la identificacion de las principales barreras para el cumplimiento de la inmunosupresion,
incluidas las administrativas (como la entrega oportuna o adecuada de los medicamentos), debe registrarse
en la historia clinica.

4.6. Las EAPB deben garantizar, con su red de prestadores, la verificacion y el registro de los principales
procedimientos para el seguimiento del paciente con trasplante renal, lo cual incluye la entrega de medi-
camentos de forma oportuna de acuerdo con la prescripcion médica indicada, en su frecuencia y dosis
adecuados. De acuerdo con esto, los incumplimientos detectados deben ser puestos en conocimiento de la
Superintendencia Nacional de Salud, o la entidad que corresponda, de acuerdo a los lineamientos normativos
expedidos por las entidades competentes del orden nacional (45).

5. Contenidos minimos para evaluar y prevenir otras complicaciones del trasplante renal a
largo plazo

Hipertension

5.1. La tensidn arterial se debe monitorear en cada visita de control (19,23,47). Para la poblacién con trasplan-
te renal se recomienda mantener cifras de tensién arterial menores a 130/80 mmHg (12,19,20,23,24,26,28,31,47).
En casos de proteinuria significativa (>1gr/dia), se sugiere realizar un control mas estricto (24,26,28,47).

5.2. La eleccién del agente hipertensivo debe adaptarse de acuerdo con las indicaciones clinicas especificas
definidas por cada grupo de trasplante, teniendo en cuenta las caracteristicas individuales de cada paciente,
en especial la presencia de proteinuria. Independientemente del agente terapéutico especifico iniciado, se
recomienda realizar un seguimiento cercano de la presidn arterial, la creatinina sérica, los electrolitos y los
niveles de hemoglobina (33,47).



5.3. En caso de presentar una HTA refractaria al tratamiento, se deben descartar las causas secundarias
(Ej. la estenosis de la arteria renal o de la arteria iliaca) (23,26).

Diabetes

5.4. El diagndstico de la DMPT debe realizarse teniendo en cuenta los criterios diagndsticos de la OMS,
en este sentido, se debe examinar a todos los receptores de trasplante renal no diabéticos con una glicemia
en ayunas, pruebas de tolerancia a la glucosa oral y/o HbAlc, cada 3 meses durante el primer afio, y poste-
riormente de forma anual (19,25,26).

5.5. La DMPT debe ser tratada de acuerdo con los lineamientos de manejo de la poblacién general de la
DM tipo 2, teniendo en cuenta la funcién del injerto, y debe ser manejado con la colaboracion de especialistas
en diabetes (19,24,31,47).

5.6. Considerar la influencia de los inmunosupresores como causa de la aparicién de la DMPT, con el fin
de definir la posibilidad de modificacién de estos en el tratamiento postrasplante, sopesando el riesgo de
rechazo y otros posibles efectos adversos (19,23,26,31).

Dislipidemias

5.7. Las pruebas de deteccion que incluyen el colesterol total en ayunas, LDL, HDL y las mediciones de
triglicéridos deben realizarse al menos una vez durante los primeros 6 meses después del trasplante y repe-
tirse anualmente (19,28,47).

5.8.  Ajustar las metas del perfil lipidico segun riesgo cardiovascular individual de cada paciente.

5.9. El manejo de las dislipidemias incluye cambios en el estilo de vida, asi como el uso de estatinas en
las dosis que han demostrado seguridad y efectividad en la reduccién del colesterol total, los triglicéridos
y LDL y ademas disminucién de eventos vasculares, a menos que haya alguna contraindicacién para su uso
(24,26,31,33).

Cambios en el estilo de vida

5.10. Los programas de trasplante renal deben promover los cambios de estilo de vida, incluida la incor-
poracion del ejercicio en su rutina diaria/semanal, la reduccién de la ingesta elevada de sal y el cese del
tabaquismo y el consumo de alcohol, actividades importantes para reducir al minimo el riesgo de complica-
ciones cardiovasculares después del trasplante (19,23-26,29,31,33,47).

5.11.  Sesugiere la medicién de calidad de vida de acuerdo con las herramientas y periodicidad que con-
sidere cada grupo de trasplante renal.

Malignidad

5.12.  Los programas de deteccién deben implementarse de acuerdo con los lineamientos de tamizacién
de la poblacién general. Ademas, se debe aconsejar a los pacientes con respecto a la prevencién de la ex-
posicion a los rayos ultravioleta y a las quemaduras solares, el abandono del tabaquismo, y el autoexamen
para identificar y permitir el tratamiento precoz de enfermedades premalignas o in situ (por ejemplo, la piel
y la mama) (19,26,49,51).



Tabla 6. Deteccion temprana de los principales tipos de céncer en los receptores de trasplante renal

Tipo de cancer Recomendacién Referencia

La realizacion de un examen anual de la piel de todo el cuerpo
realizado por un especialista es importante para la prevencion
del cédncer de piel. Se debe animar a los pacientes a minimizar
la exposicién al sol de por vida y el uso de protector solar.

Piel (19,24,26,31,33,51,63)

De acuerdo con los lineamientos del MSPS colombiano, se
recomienda la realizacién de la citologia de cuello uterino bajo
un esquema 1-1-3 en mujeres de 25 a 30 afios. A partir de los
30 afios, se recomienda la citologia combinada con las pruebas
de deteccidn del Virus de Papiloma Humano (ADN/VPH).

Para aquellas mujeres residentes en zonas de dificil acceso a
los servicios de salud se recomienda la inspeccién visual del
cuello uterino.

Cuello uterino (30,33,49,64)

Las mujeres de los grupos de alto riesgo deben ser examina-
das con mayor frecuencia.

Se recomienda la tamizacién con mamografia de dos proyec-
ciones cada 2 afios entre los 50 y 69 afios.

Las receptoras de trasplantes con un mayor riesgo de pade-
cer cancer de mama debido a sus antecedentes familiares, su
Mama tendencia genética u otros factores pueden requerir exdmenes (25,50,51,65)
mas frecuentes y pruebas adicionales (por ejemplo, ultrasono-
grafia o resonancia magnética).

En los residentes en zonas de dificil acceso a servicios de salud
se sugiere realizar |la tamizacién con examen clinico de mamas.

La tamizacion regular con antigeno prostético especifico y el
examen rectal digital en los hombres mayores de 50 afios se
debe realizar en una frecuencia no inferior a 5 afios. La decision

Préstata de iniciar la tamizacién debe ser individual y debe tener en (50,51,66)
cuenta el contexto del paciente incluyendo la valoracién de los
potenciales riesgos y beneficios para el paciente, asi como su
expectativa de vida.

En las personas de bajo riesgo, la estrategia éptima de tamiza-
cién es la sangre oculta en materia fecal inmunoquimica cada
Colon y recto dos afios o colonoscopia cada diez afios, entre los 50 y los 75 (19,28,51,63)
anos. De acuerdo con el riesgo del paciente se considerara el
aumento de la frecuencia de la tamizacion.

Se recomienda la tamizacién con endoscopia géstrica en los

pacientes con dispepsia mayores de 35 afios o con signos de
Gastrico alarma. El seguimiento endoscépico se debe realizar de acuer-  (67)

do con los hallazgos reportados siguiendo las guias y protoco-

los determinados en las GPC para cancer géstrico.

La deteccién temprana de cancer de pulmdn debe realizarse
Unicamente en las personas con factores de riesgo especificos.
Se debe tener en cuenta el contexto individual del paciente in-
cluyendo la valoracién de los potenciales riesgos y beneficios.

Pulmén (50,51,68)



Enfermedades dseas y trastornos electroliticos

5.13.  Realizar la monitorizacién del calcio, fésforo y magnesio cada tres meses dentro del primer afioy PTH
sérico después del primer afio de trasplante. La decision de medir los niveles de vitamina D debe tomarse
segun cada caso individualizado (2,12,19,23,25).

5.14. Realizar la evaluaciény el tratamiento a las personas seguin su riesgo de fractura de acuerdo con los
lineamientos establecidos para el tratamiento de la osteoporosis para la poblacion general, realizando la
densitometria ésea por lo menos dentro de los cinco primeros afios postrasplante (2,30).

5.15. Cada grupo de trasplante debe definir el tratamiento adecuado para mejorar la DMO segin cada
caso en particular (12,19,25,30,52).

Complicaciones hematoldgicas

5.16.  Esimportante la realizacién de exdmenes periddicos del recuento sanguineo y la evaluacién cuidadosa
de posibles complicaciones hematoldgicas como la anemia, la eritrocitosis y la neutropenia. Las decisiones
con respecto al tratamiento de estas condiciones se definen de acuerdo con las practicas de cada grupo de
trasplante.

Gota e hiperuricemia

5.17.  Serecomienda que la medicion del acido Urico se realice Unicamente ante la sospecha clinica de
gota, célculos de acido Urico o tofos, no de forma rutinaria (19,30).

Salud sexual y reproductiva

5.18.  El seguimiento del paciente con trasplante renal a largo plazo debe abordar las preocupaciones en
los dmbitos médico, social, psicoldgico y sexual, por lo que se deben abordar temas como la anticoncepciény
las préacticas seguras, la fertilidad, la planificacion del embarazo y disfunciones reproductivas (12,19,24,25,30).

5.19.  Se debe ofrecer asesoramiento con respecto a la fertilidad de los pacientes y sus parejas, ya sea
antes del trasplante o poco después. De igual manera, se debe indagar sobre la disfuncién sexual, tanto en
los hombres como en las mujeres.

5.20. Serecomienda la planificacién de la gestacion, el cual debe manejarse en conjunto con profesionales
en ginecologia y obstetricia con experiencia en el cuidado de mujeres con trasplante renal y embarazos de
alto riesgo.
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