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Introduccion

La puntuacion MELD (Model for End-stage Liver Disease)
permite estratificar a los pacientes con cirrosis e insufi-
ciencia hepatica cronica de manera objetiva y continua de
acuerdo con su riesgo de muerte a corto plazo"?. Debido
a su capacidad predictiva, confirmada en multitud de
estudios retrospectivos y prospectivos, este sistema ha sido
recomendado por distintas organizaciones de trasplante,
entre ellas la Sociedad Espanola de Trasplante Hepatico
(SETH)** como herramienta para seleccionar y priorizar los
pacientes en lista de espera en funcion de su gravedad. La

* Autor para correspondencia.
Correo electronico: iherrero@unav.es
¢ Los participantes en el grupo de trabajo se enumeran en el
apéndice 1.
2 |, Lladdy J. Bustamente han contribuido por igual al manuscrito.

amplia experiencia adquirida desde 2002 con politicas de
priorizacion basadas en el MELD demuestra que este sistema
ha logrado limitar la inclusion inadecuada de pacientes en
lista y disminuir la mortalidad y el tiempo de espera sin una
excesiva repercusion en los resultados a pesar de la mayor
gravedad de los pacientes trasplantados®.

Sin embargo, existen multitud de situaciones clinicas
que no son correctamente categorizadas por el MELD, bien
porque las variables incluidas en la formula no estiman ade-
cuadamente la mortalidad en estos casos o porque se trata
de enfermedades cuyo riesgo es la progresion mas alla de los
limites aceptados para el trasplante’. Estas situaciones son
las llamadas excepciones al MELD (tabla 1), y suponen apro-
ximadamente un tercio de las indicaciones de trasplante
(en la mayoria de estas excepciones se refieren a pacientes
con hepatocarcinoma [HCC]). En estos casos, la utilizacion
de una formula disefada para pacientes con cirrosis provoca
evidentes desequilibrios en las posibilidades de acceso al
trasplante. Para solucionar esta limitacion se han buscado
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Tabla 1 Listado de patologias/situaciones consideradas
excepciones al MELD

1. Excepciones MELD por patologia tumoral
Hepatocarcinoma
Colangiocarcinoma hiliar
Tumores neuroendocrinos y otros tumores hepaticos
infrecuentes
2. Excepciones MELD por complicaciones de la hipertension
portal
Ascitis refractaria o hidrotérax con MELD bajo
Encefalopatia con MELD bajo
Sindrome hepatorrenal
Hemorragia gastrointestinal recurrente por HTP
con MELD bajo
Sindrome hepatopulmonar
Hipertension portopulmonar
3. Otras excepciones MELD
Sindrome de Budd Chiari
Hiperoxaluria primaria
Colangitis bacteriana recurrente por alteracion
estructural de la via biliar
Polineuropatia amiloidotica familiar
Retrasplante por complicaciones técnicas y quirGrgicas
Prurito intratable
Poliquistosis hepatica
4. Indicaciones no contempladas en el presente documento
Sindrome small for size postrasplante
Fibrosis quistica
Telangiectasia hemorragica hereditaria
Trasplante en VIH

alternativas, como condicionar el grado de prioridad a la
opinion de un comité de expertos, modificar la formula para
mejorar su capacidad prondstica (MELD-Na) o anadir puntos
al MELD original para intentar compensar esta desventaja en
el acceso al trasplante®’. Un ejemplo tipico de esta estra-
tegia es el HCC®, pero existen otras muchas situaciones
en las que la progresion de la enfermedad puede llegar a
contraindicar el trasplante con independencia del grado de
disfuncion hepatica. En general, en estos casos se intenta
equilibrar la posibilidad de acceso al trasplante mediante
la asignacion de puntuacion suplementaria, aunque esta
compensacion es arbitraria, ya que no siempre se dispone
de datos estadisticos o clinicamente relevantes que apoyen
decisiones basadas en evidencias®’. La consecuencia de
ello es que se distorsiona el acceso igualitario al trasplante,
como demuestran la experiencia americana con el HCC
(que por sobrepriorizacion ha requerido varios ajustes
de la puntuacién adjudicada)’ y también con las otras
indicaciones: datos recientes indican que las excepciones al
MELD han aumentado significativamente en los Ultimos afios
y que estos pacientes pueden estar favorecidos en su acceso
al trasplante a expensas de los pacientes con insuficiencia
hepatica, cuya priorizacion depende exclusivamente del
deterioro objetivo de su situacion clinica'®.

La situacion en Espafna tiene ademas la peculiaridad
de que, salvo en Andalucia'' y Catalufa'? (que utilizan
pautas unificadas autonomicas de priorizacion), las distin-
tas Unidades de Trasplante no utilizan los mismos criterios
para la asignacion de prioridad. Aunque no hay datos, esto

hace suponer que existen importantes variaciones inter e
intrarregionales en la aplicacion de las excepciones. Ade-
mas, esta heterogeneidad impide la comparacion de los
resultados de las diferentes estrategias o la valoracion de
su impacto sobre las otras indicaciones.

Con estos antecedentes y limitaciones, la SETH celebro
una reunién en Madrid en octubre de 2012 con los siguientes
objetivos:

e Intentar establecer unos criterios minimos comunes de
excepciones al MELD.

o Evitar la actual variabilidad en la asignacion de prioridad.

e Limitar las situaciones en las que la priorizacién depende
de la opinion de un comité de expertos.

Modelo general de priorizacion

El grupo de trabajo reconoce que, a pesar de sus limi-
taciones, el sistema MELD es un modelo de referencia
aceptable debido a su facilidad de calculo, objetividad,
amplia experiencia clinica y validacion en multiples estu-
dios. Por tanto, los pacientes con cirrosis e insuficiencia
hepatica crénica se deberian priorizar utilizando el MELD
calculado exclusivamente con los componentes de la for-
mula. En las excepciones se propone la asignacion directa
de una puntuacion MELD equivalente a una mortalidad del
10% a 3 meses en la lista respectiva (suele oscilar entre 15
y 19), siempre y cuando sea superior al MELD calculado
del paciente. Posteriormente, en funcion del tiempo trans-
currido desde la inclusion en lista, se adjudicaran puntos
adicionales. Sin embargo, en la reuniéon de consenso no se
llegaron a definir los puntos a adjudicar ni unos intervalos de
actualizacion concretos, aunque las experiencias catalana y
andaluza sugieren que un punto cada 3 meses puede ser, al
menos inicialmente, una estrategia razonable.

Condiciones que se consideran excepciones al
Model for End-stage Liver Disease

Se describen en la tabla 1. No se ha contemplado la
indicacion de trasplante por VIH (porque se consideran sufi-
cientemente priorizados con el MELD), el sindrome small for
size (por ser una complicacion especifica del trasplante de
donante vivo, solo realizado en una minoria de centros) y
otras condiciones infrecuentes, como la fibrosis quistica o la
telangiectasia hemorragica hereditaria.

Excepciones Model for End-stage Liver
Disease por patologia tumoral

Hepatocarcinoma

El HCC es la indicacion que mejor representa la necesidad
y las limitaciones de un modelo de priorizacion especifico
dentro del sistema MELD. De hecho, hasta el 25% de los
pacientes en lista por HCC serian potenciales candidatos a
priorizacion, ya que muchos de ellos tienen buena funcion
hepatica y su problema no es la progresion de la insuficien-
cia hepatica sino la progresion tumoral. Por tanto, dado que
su gravedad no esta bien reflejada por el MELD, se acepta
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que estos pacientes deberian ser priorizados®®. Mas com-
plejo resulta saber qué pacientes con HCC se consideran con
riesgo de progresion y, por tanto, con necesidad de priori-
zacion. Cuando se contempla la gestion de estos casos se
deben considerar 2 aspectos fundamentales:

1. El grado de prioridad deberia ser equivalente al de los
pacientes con otras indicaciones (tomando como refe-
rencia a los pacientes con insuficiencia hepatica).

2. La priorizacion no debe repercutir negativamente sobre
la supervivencia postrasplante.

Los modelos de priorizacion mas habituales seleccionan
a los pacientes con HCC en funcion de sus caracteristicas
morfologicas. La experiencia inicial del modelo americano
(y de otros modelos similares) asignando arbitrariamente
una puntuacion suplementaria al MELD calculado provoco
un aumento significativo de trasplantes por HCC y una dis-
minucioén paralela de su riesgo de salida de lista a expensas
de las otras indicaciones'. Ello ha motivado varias modifi-
caciones del modelo a lo largo del tiempo con la finalidad
de ajustar estas diferencias y no perjudicar al resto de
pacientes. Sin embargo, algunos autores sugieren que si la
priorizacion se aplica sobre todo a los pacientes con HCC
en los que se percibe un mayor riesgo, la recidiva —y,
por tanto, la supervivencia postrasplante— pueden verse
afectadas”'“.

Los modelos de priorizacion en HCC son heterogéneos,
pero en todos ellos el criterio fundamental es la presencia de
tumor en el limite superior de los criterios de Milan (HCC T2:
nodulo Unico de 2-5cm o presencia de 2 o 3 nddulos). A par-
tir de ahi se han propuesto otras variables con el fin de
establecer un modelo mas especifico de calculo del riesgo
de progresion del HCC, aunque ninguno de ellos esta sufi-
cientemente validado. Pomfret et al.®2 han propuesto una
formula que incorpora la alfafetoproteina (AFP), el MELD
y el diametro tumoral maximo; mas recientemente, Toso
et al.” han descrito un modelo prondstico de riesgo de
exclusion de lista que incorpora edad, diametro tumoral,
AFP y etiologia de la hepatopatia. En este sentido, si bien el
consenso norteamericano establecido en la MELD Exception
Study Group Conference (MESSAGE) de 2006° solo consi-
deraba los criterios morfoldgicos (HCC T2) para establecer
la priorizacion, la conferencia de 2010 ya recomienda un
modelo pronostico basado en MELD, AFP, diametro total
de las lesiones y tiempo en lista cumpliendo criterios de
Milan.

Otro aspecto relevante es la gestion de los pacientes que
reciben tratamiento neoadyuvante en lista, aunque exis-
ten pocos datos al respecto: solo en el modelo utilizado
en Cataluna se hace referencia a esta situacion, asignando
puntos suplementarios a los pacientes con fracaso del tra-
tamiento o progresion tras el mismo'2.

Aunque es una practica controvertida, algunos centros
aceptan para trasplante pacientes que cumplen criterios
de Milan tras protocolos de downstaging. No esta estable-
cido cual debe ser el periodo minimo de estabilidad exigible
para su inclusion en lista de espera, ni el grado de prioridad
una vez incluidos en lista, aunque como mucho se deberian
priorizar como los pacientes con HCC T2 convencional.

Recomendaciones

e Se considera indicado priorizar a los HCC T2 por su proba-
ble mayor riesgo de progresion tumoral y salida de lista.

¢ En funcion del tiempo transcurrido desde su incorporacion
a la lista, se recomienda otorgar una puntuacion adicio-
nal.

e No se considera indicada
pacientes con HCCT1
2cm).

e A pesar de los limitados datos disponibles, se propone uti-
lizar modelos que incorporen la AFP como marcador de
riesgo de progresion.

e Enlos pacientes con fracaso de tratamiento neoadyuvante
se deberia considerar una priorizacion equivalente a la de
los pacientes con HCCT2.

e Aunque no es una politica formalmente recomendada
por la SETH, en los centros que emplean estrategias
de downstaging se deberia considerar una prioriza-
cion equivalente a la de los pacientes con HCC
T2.

la priorizacion de los
(tumores Unicos menores de

Colangiocarcinoma hiliar

La indicacion de trasplante por colangiocarcinoma hiliar
no es una indicacion aceptada por todos los grupos.
Sin embargo, esta indicacion puede ser aceptable en
el contexto de estudios prospectivos consensuados que
apliquen el protocolo de la Clinica Mayo, que incluye
tratamiento neoadyuvante con quimioterapia y radiotera-
pia.

En nuestro entorno, el grupo catalan'? establece la prio-
rizacion automatica de los pacientes con colangiocarcinoma
hiliar con la puntuacion asignada a los pacientes con HCC T2.
Los grupos franceses’ y americanos'® (aunque no los grupos
britanicos) también aceptan la priorizacién automatica para
estos pacientes. En el consenso MESSAGE de 2006 no se
contemplaba la priorizacion automatica para esta indica-
cion; este criterio se incorpord el aio 2009 exclusivamente
para tumores < 3 cm con terapia neoadyuvante y una laparo-
tomia exploradora previa para descartar diseminacion'’-',
La necesidad de priorizacion se baso en la observacion
de que un intervalo entre la cirugia de estadificacion y
el trasplante >3 meses era un factor de riesgo de reci-
diva.

El andlisis de los trasplantes realizados en EE.UU.
siguiendo este protocolo refleja un dropout en lista del
11% a 3meses, lo que parece confirmar que esta estrate-
gia de priorizacion es adecuada'®. Los factores prondsticos
de progresion en lista de espera son el CA19.9>500ng/ml,
un diametro tumoral >3cm, la presencia de cepillado o
biopsia previa positiva y un MELD > 20. Teniendo en cuenta
estos datos, el consenso americano recomienda no reali-
zar biopsia ni cepillado y no priorizar los casos con tumor
>3cm.

La tasa de recidiva tumoral de los pacientes trasplan-
tados con estos criterios restrictivos es del 20%, siendo
factores pronosticos de recidiva la duodenopancreatecto-
mia cefalica, la presencia de tumor residual en el explante,
las adenopatias positivas, la invasion vascular y perineural,
el grado de diferenciacion y, especialmente, el diametro
tumoral >3 cm.
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Recomendaciones

o El colangiocarcinoma hiliar no es una indicacion aceptada
por todos los grupos, pero se considera aceptable en el
contexto de protocolos terapéuticos bien definidos.

o Encasode que se considere el trasplante, podria asignarse
la priorizacion establecida para los HCC T2.

Tumores neuroendocrinos y otros tumores
infrecuentes

La indicacion de trasplante por metastasis hepaticas de
tumores neuroendocrinos (TNE) es una indicacion contro-
vertida, infrecuente y limitada a los casos sin enfermedad
sintomatica ni diseminacion extrahepatica.

Los llamados criterios de Milan para TNE'® (edad inferior
a 55anos, afectacion hepatica <50%, tumores carcinoides
no pancreaticos y con enfermedad estable > 6 meses) iden-
tifican a los pacientes con mejor prondstico postrasplante.
Otros grupos afaden como criterios favorables la ausencia
de hepatomegalia, el origen no duodenopancreatico o un
tiempo en lista sin progresién >2meses?. Sorprendente-
mente, ninguna clasificacion incluye la inmunohistoquimica
positiva al Ki67 <5-10%, a pesar de que en los TNE es un
factor pronostico claramente establecido.

La mayoria de los modelos no contempla la priorizacion
en los casos de metastasis hepaticas por TNE; en nuestro
entorno Unicamente el grupo andaluz establece una priori-
zacion automatica para los pacientes con esta indicacion,
recomendandose la valoracion individual por un comité de
expertos''.

En la experiencia americana, la supervivencia postras-
plante de esta indicacion ha mejorado paradoéjicamente tras
la implementacion del sistema MELD: al no contar con prio-
rizacion suplementaria, el tiempo en lista (y la tasa de drop
out) de estos pacientes ha aumentado significativamente,
pero de manera indirecta ha contribuido a seleccionar los
casos con enfermedad estable y mejor prondstico?’.

La indicacion de trasplante por hemangioendotelioma
epitelioide u otros tumores infrecuentes es excepcional, por
lo que se recomienda la valoracién individualizada por un
comité de expertos

Recomendaciones

o La escasa indicacion de trasplante por metastasis hepati-
cas de TNE y otros tumores impide establecer criterios de
priorizacion.

e Se recomienda la valoracion individualizada por un comité
de expertos.

Excepciones Model for End-stage Liver
Disease por complicaciones de la hipertension
portal

Ascitis refractaria con Model for End-stage Liver
Disease bajo

La ascitis refractaria, con una mortalidad de aproximada-
mente el 50% a 12 meses, supone un claro punto de inflexion
en la historia natural de la cirrosis?. Sin embargo, las

variables incluidas en el MELD original no estan directa-
mente influidas por la ascitis, por lo que esta formula puede
infravalorar la gravedad de estos casos. La mayoria de los
pacientes con ascitis refractaria tienen MELD elevado por
mala funcion hepatica y/o renal y ya estan adecuadamente
priorizados, aunque algunos pueden presentar una puntua-
cion MELD baja que no refleja adecuadamente su riesgo real
de muerte. Multiples estudios han evaluado si la incorpora-
cion del sodio mejora la capacidad predictiva del MELD en
relacion con la mortalidad en lista de espera’. Sin embargo,
las distintas formulas propuestas (MELD-Na, iMELD, UKELD,
etc.) presentan limitaciones inherentes a la variabilidad del
sodio o no han sido adecuadamente validadas, por lo que
su aplicacion es controvertida'2**, Por otro lado, es impor-
tante recordar que algunos de estos pacientes pueden ser
candidatos potenciales a otras modalidades terapéuticas
como la comunicacion portosistémica intrahepatica transyu-
gular (TIPS, transjugular intrahepatic portosystemic shunt).

Recomendacion

e No existe acuerdo con respecto a la necesidad de priori-
zacion de los pacientes con ascitis refractaria.

Hidrotérax

Una minoria de pacientes con ascitis puede presentar hidro-
torax y MELD bajo; se trata de una situacion de dificil manejo
asociada ademas a frecuentes complicaciones iatrogénicas
en relacion con las toracocentesis repetidas®®. Sin embargo,
el grupo de consenso considera que la escasa evidencia dis-
ponible no justifica la asignacion de prioridad adicional para
estos casos.

Recomendacién

e No existe acuerdo con respecto a la necesidad de priori-
zacion de los pacientes con hidrotérax refractario.

Sindrome hepatorrenal

Debido a su elevada mortalidad a corto plazo, el sindrome
hepatorrenal tipo 1 (SHR-1) es reconocido por la mayoria de
los grupos de trasplante como una situacion en la que la
prioridad estd claramente justificada?®. Dado el peso que
tiene la insuficiencia renal en la formula, el grado de priori-
zacion con el MELD pretratamiento se considera adecuado,
aunque datos recientes indican que los pacientes con SHR-
1 tienen peor prondstico a 3 meses que otras poblaciones
de cirrdticos con igual MELD?’. El tratamiento con vasocons-
trictores y albumina puede revertir el cuadro (y normalizar
la creatinina), pero su efecto suele ser temporal. Por ello
se recomienda mantener el MELD maximo calculado antes
del tratamiento médico para garantizar el acceso adecuado
al trasplante incluso en los pacientes respondedores?’. En
el SHR tipo 2 el deterioro de funcion renal es mas lento y
progresivo y su prondstico a corto plazo es menos desfavo-
rable. El incremento paulatino de creatinina a lo largo del
tiempo repercute en el MELD, y con ello en el grado de prio-
rizacion. Los datos referidos al impacto del tratamiento con
terlipresina y albumina en estos pacientes son escasos.
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Recomendaciones

¢ Los pacientes con sindrome hepatorrenal tipo 1 estan ade-
cuadamente priorizados con el sistema MELD.

e Serecomienda utilizar el MELD pretratamiento como valor
de referencia en los pacientes con sindrome hepatorrenal
tipo 1.

e Los pacientes con sindrome hepatorrenal tipo 2 se consi-
deran adecuadamente priorizados con el sistema MELD.

Encefalopatia hepatica

La encefalopatia tipoC croénica recurrente se asocia habi-
tualmente a insuficiencia hepatica avanzada con MELD
elevado, por lo que son pacientes que ya estan ade-
cuadamente priorizados. Algunos casos pueden presentar
encefalopatia recurrente con funciéon hepatica aparente-
mente preservada por lo que no son bien categorizados por
el MELD, a pesar de que en esta situacion la encefalopa-
tia también es un predictor independiente de mortalidad
a corto plazo”?. Sin embargo, los datos de mortalidad en
estos pacientes pueden estar distorsionados por la ausencia
de un método de cuantificacion de la encefalopatia obje-
tivo, reproducible y verificable, y por la posibilidad de que
en muchos casos el tratamiento recibido haya sido subop-
timo. Por todo ello se considera que no se dispone de datos
suficientes para identificar un subgrupo de pacientes con
encefalopatia y MELD bajo y/o deterioro de calidad de vida
que deba ser compensado con prioridad adicional®.

Recomendacion

e La evidencia disponible es insuficiente para recomendar
la priorizacion de los pacientes con encefalopatia tipo C.

Hemorragia recurrente por hipertension portal

En ocasiones, pacientes con funcion hepatica preservada
pero con hipertension portal severa presentan hemorra-
gias digestivas recurrentes, generalmente en relacion
con varices ectopicas o con diversas formas de gas-
tro/entero/colopatia hipertensiva. En los infrecuentes casos
que no responden a la profilaxis secundaria farmacoldgica,
endoscopica o al TIPS no hay criterios para establecer la
necesidad de priorizacion adicional’’, que muy ocasional-
mente puede estar justificada previa valoracion por un
comité de expertos.

Recomendacion

e Los datos disponibles son insuficientes para recomendar
prioridad suplementaria en los pacientes con hemorragia
recurrente por hipertension portal y MELD bajo.

Sindrome hepatopulmonar

El trasplante hepatico representa la mejor opcion terapéu-
tica para los pacientes con sindrome hepatopulmonar (SHP)
e hipoxemia severa’'. Sin embargo, la historia natural y
los factores que condicionan la progresion de la hipoxemia
y la mortalidad no estan bien caracterizados y no existe
una clara asociacion entre el deterioro de funcion hepa-
tica y la gravedad del SHP. A pesar de ello, el grupo de
consenso considera que hay datos suficientes para justificar

prioridad adicional en pacientes con PaO; < 60 mmHg, shunt
intrapulmonar demostrado y sin otras causas de hipoxemia.
La hipoxemia es un criterio adecuado para determinar la
progresion de la enfermedad en lista de espera, ya que es
una variable especifica, objetiva y facil de obtener3?. En este
contexto, una PaO, <50 mmHg parece un limite adecuado
para considerar la exclusion de lista por su alta repercusion
sobre la supervivencia postrasplante.

Recomendacion

e Debido a la relacion entre hipoxemia y mortalidad, se
considera justificada la asignacion de prioridad suple-
mentaria a los pacientes con sindrome hepatopulmonar
y PaO; < 60 mmHg.

Hipertensién portopulmonar

Aunque la evidencia cientifica deriva de series pequenas
recogidas a lo largo de extensos periodos de tiempo, parece
demostrado que en casos seleccionados el trasplante aporta
un claro beneficio de supervivencia, evitando la progresion
de la anormalidad pulmonar que resultaria en insuficiencia
cardiaca derecha y muerte®. Los pacientes con una pre-
sion media de arteria pulmonar (mPAP) <35mmHg y con
resistencia vascular pulmonar no elevada o que revierten
a esos niveles con tratamiento vasodilatador pulmonar no
tienen un riesgo perioperatorio mayor que los pacientes
sin hipertension portopulmonar (HTPP). Por otro lado, los
pacientes con mPAP >45 mmHg sin respuesta al tratamiento
médico tienen un pronostico postrasplante extremadamente
malo, por lo que se debe considerar una contraindicacion
al trasplante®*3. Aunque faltan estudios prospectivos mas
extensos que confirmen la correlacion entre la progresion de
mPAP y la mortalidad en lista de espera, se asume que una
mPAP > 35 mmHg justifica la priorizacion y la concesion de
puntos adicionales por su permanencia en lista de espera®*.
Los pacientes en los que la HTPP esta bien controlada con
vasodilatadores pulmonares no parecen estar penalizados
por el MELD, por lo que pueden ser manejados en lista Uni-
camente en funcidn de la gravedad de su hepatopatia®*3°.

Recomendaciones

e Debido a la relacién entre la mPAP y la mortali-
dad, se considera justificada la asignacion de prioridad
a los pacientes con hipertension portopulmonar vy
mPAP > 35 mmHg.

e Una mPAP >45mmHg sin respuesta a tratamiento vaso-
dilatador se debe considerar una contraindicacion al
trasplante hepatico.

Otras excepciones al Model for End-stage
Liver Disease

Sindrome de Budd Chiari

El sindrome de Budd Chiari (SBC) supone Unicamente el 0,5%
de las indicaciones de trasplante hepatico. Los casos que
comienzan como fallo hepatico agudo y que no responden a
tratamiento médico o a procedimientos de radiologia inter-
vencionista tienen la consideracion de «Urgencia 078, En
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los pacientes con SBC crénico predominan las manifestacio-
nes de la cirrosis con hipertension portal y no hay evidencia
de que su pronostico sea diferente al de otros pacientes
con cirrosis descompensada. Por ello se considera que su
supervivencia a corto plazo esta bien categorizada por el
MELD y que no requieren otra priorizacion especifica®. La
anticoagulacion con dicumarinicos eleva artificialmente el
MELD; para estos casos se ha propuesto el MELD-x (sin INR)
0 el MELD convencional con INR limitado a 2,5, aunque son
féormulas no validadas™.

Recomendacién

e Los pacientes con SBC estan bien categorizados por el
MELD y no precisan prioridad adicional.

Colangitis recurrente por alteracion estructural de
la via biliar

Esta situacion hace referencia a los pacientes con colan-
gitis esclerosante secundaria, colangiopatia isquémica no
relacionada con trasplante y, ocasionalmente, a casos de
colangitis esclerosante primaria o enfermedades biliares
congénitas con funcion hepatica conservada en las que
las infecciones biliares de repeticion son la complicacion
dominante*'. En estos casos no esta establecido cual es el
criterio objetivo para establecer una priorizacion, ya que
su mortalidad es infrecuente, aunque pueden desarrollar
complicaciones sépticas, como endocarditis u osteomielitis,
que pueden condicionar su exclusion temporal de la lista de
espera. Por ello, el grupo de consenso recomienda adjudicar
prioridad adicional a los pacientes con lesion estructural de
via biliar no corregible que hayan presentado colangitis
de repeticion con criterios de gravedad (shock séptico y/o
complicaciones sépticas extrahepaticas).

Recomendacién

e Algunos pacientes con alteracion estructural de la via
biliar y colangitis graves de repeticion podrian ser can-
didatos a prioridad adicional previa valoracion por un
comité de expertos.

Retrasplante por complicaciones técnicas

Segln datos del Registro Espafol de Trasplante Hepatico
(RETH)*2, las complicaciones técnicas suponen un tercio de
las causas de retrasplante. Algunas complicaciones, como el
fallo agudo del injerto por trombosis de arteria hepatica,
son consideradas indicacion de retrasplante urgente. Sin
embargo, no se dispone de datos especificos de mortalidad
en lista del subgrupo de pacientes candidatos a retrasplante
no urgente por complicaciones quirlrgicas. Las series que
analizan globalmente la mortalidad de las distintas causas
de retrasplante programado indican que la priorizacion es
adecuada aplicando el MELD convencional, ya que suelen
presentar mayor hiperbilirrubinemia y deterioro de funcién
renal que los cirréticos pendientes del primer trasplante®.
La correlacion del MELD con la mortalidad posretrasplante
es peor porque en ella influyen otros factores no contem-
plados en la formula, como el tiempo transcurrido desde

el primer trasplante, la calidad del injerto, la edad de
donante y receptor, etc. Sin embargo, hay datos que sugie-
ren que, por su elevada mortalidad, el retrasplante deberia
evitarse en pacientes con MELD>25 o con un indice de
Rosen >20,5 (calculado con la formula de 2003)°. Recien-
temente se ha publicado un nuevo modelo pronéstico que
permite la estratificacién de los candidatos a retrasplante
en funcion de su riesgo preoperatorio, pero aln no esta
validado*.

Recomendaciones

¢ Los pacientes con indicacion de retrasplante programado
por complicaciones técnicas estan bien categorizados por
el MELD y no precisan prioridad suplementaria.

e El retrasplante deberia evitarse en pacientes con
MELD > 25 o con un indice de Rosen > 20,5.

Polineuropatia amiloidética familiar

Los pacientes con polineuropatia amiloiddtica familiar (PAF)
tienen un trastorno metabdlico con repercusion exclusiva-
mente extrahepatica y una funcidon hepatica normal, por
lo que deben ser priorizados para poder ser trasplantados
dentro de un sistema basado en el MELD*“¢. El consenso
francés’ acepta la priorizacion automatica, pero ajustada
a la evolucion de la enfermedad: si el paciente presenta
alteracion motora, sintomas digestivos o alteracion nutri-
cional se adjudica una puntuacion que facilita el acceso
al trasplante en 3meses; en los casos con polineuropatia
sensitivomotora y/o disautonomia se otorga la puntuacion
que permite el trasplante antes de los 6 meses. Por ultimo,
si el paciente solo presenta polineuropatia sensorial, la
puntuacion sera la correspondiente a la probabilidad de
acceso al trasplante en 12 meses. El modelo americano®
acepta la priorizacion con la puntuacion MELD correspon-
diente a una mortalidad del 15% en 3 meses. En Espana, el
grupo andaluz'' acepta la priorizacidn automatica, mien-
tras que el modelo catalan'? otorga al paciente con PAF
el MELD de su potencial receptor en caso de trasplante
domino.

En estos pacientes esta claramente establecido que el
trasplante solo es beneficioso cuando la enfermedad esta
poco evolucionada. Entre los factores de mal pronostico en
los pacientes trasplantados por PAF esta el inicio tardio de
la enfermedad, la presencia de una mutacion diferente a
Val30Met, la disautonomia (incontinencia urinaria o hipo-
tension ortostatica), la afectacion neuroldgica avanzada o
el indice de masa corporal modificado (indice de masa cor-
poral x albumina sérica) <600%. Por todo ello es necesario
realizar el trasplante antes de la aparicion de estas compli-
caciones. La mayoria de los pacientes con PAF seran también
donantes, y ello suele implicar la priorizacion en funcién del
MELD de su receptor hepatico, aunque también debera con-
templarse prioridad para aquellos casos sin posibilidad de
trasplante domino.

Recomendaciones

e Se recomienda la priorizacion de los pacientes con poli-
neuropatia amiloidética familiar.
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Tabla 2 Conclusiones del consenso sobre las excepciones al MELD en la priorizacion para trasplante hepatico

o EL MELD permite estimar el prondstico a corto plazo de los pacientes cirroticos, por lo que es una herramienta util en la

priorizacion para trasplante hepatico

o Sin embargo, el MELD no refleja la gravedad en diversas indicaciones y situaciones clinicas asociadas a hepatopatia. Estas
excepciones suponen un tercio de las indicaciones de trasplante, la mayoria en pacientes con hepatocarcinoma

e En la mayoria de las excepciones al MELD no es posible hacer recomendaciones basadas en la evidencia cientifica

o La mayoria de las complicaciones relacionadas con la hipertension portal estan adecuadamente priorizadas con el MELD

e Los pacientes con hepatocarcinoma en estadio T2, sindrome hepatopulmonar, hipertension portopulmonar, polineuropatia
amiloidética familiar e hiperoxaluria primaria deben ser priorizados en la lista de espera para trasplante hepatico

e En los pacientes con colangiocarcinoma hiliar, metastasis de tumores neuroendocrinos, tumores infrecuentes, colangitis con
alteracion estructural de la via biliar o poliquistosis hepatica la priorizacion debe ser evaluada por un comité de expertos

o Para garantizar la equidad, la utilidad y la transparencia en la distribucion de drganos es necesario establecer unos criterios
comunes de aceptacion y priorizacion de las excepciones al MELD

e En caso de ser donante domino, el MELD sera el corres-
pondiente al del receptor hepatico.

e En caso de no ser donante domino, se recomienda aplicar
el MELD correspondiente al HCCT2.

Poliquistosis hepatica

La poliquistosis hepatica aislada raramente es indicacion
de trasplante, salvo en los casos con deterioro importante de
la calidad de vida, ascitis o desnutricion o que no mejo-
ran tras tratamiento percutaneo o quirdrgico” . En los casos
con poliquistosis renal es la insuficiencia renal la que deter-
minara la necesidad del trasplante renal, asociado o no al
hepatico. El modelo francés’ acepta la priorizacion automa-
tica para pacientes con poliquistosis hepatica, otorgando la
puntacion correspondiente a una probabilidad de acceso al
trasplante en 3 meses en los casos con desnutricién y/o asci-
tis. En los casos con ascitis no complicada o incapacidad
pero sin desnutricion, la puntuacion sera la correspondiente
al acceso en 6meses. El resto de modelos recomiendan
la valoracion individualizada por parte de un comité de
expertos.

El consenso americano®® considera diferentes aspectos
que deberian tenerse en cuenta en la indicacion y en la
priorizacion de estos pacientes: presencia de poliquisto-
sis masiva (ratio quistes/parénquima > 1), antecedentes de
quistes complicados, fracaso previo de otros tratamientos,
presencia de otras complicaciones (caquexia, ascitis, hiper-
tension portal, infeccidon recurrente...) y/o desnutricion
(indice de masa corporal, albumina <2,2 g/dl).

Recomendacién

e Dada la infrecuente indicacion de trasplante por la
poliquistosis hepatica, se recomienda la valoracion indi-
vidualizada por un comité de expertos.

Hiperoxaluria primaria

La hiperoxaluria primaria ocasiona depositos progresivos de
oxalato en diferentes 6rganos. El trasplante hepatico precoz
en la enfermedad poco evolucionada evita el deterioro
multiorganico y sobre todo el desarrollo de insuficiencia
renal, que se asocia a mayor mortalidad y a la necesidad

de trasplante hepatorrenal®. Por ello, algunos modelos
como el americano® exigen la confirmacion por biopsia
del déficit enzimatico y determinan la urgencia segin la
funcion renal: en caso de requerir trasplante hepatico
o trasplante hepatorrenal, pero no dialisis, se asigna el
MELD correspondiente al 10% de mortalidad en lista, con
incrementos cada 3meses. En los pacientes en dialisis se
asigna el MELD correspondiente al 15% de mortalidad en
lista. En el modelo catalan' se adjudican los puntos de
MELD del teodrico receptor en el caso de trasplante domino.

Recomendaciones

e Se recomienda la priorizacion de los pacientes con hiper-
oxaluria primaria confirmada mediante biopsia hepatica.

e En caso de donante domind, se recomienda aplicar el
MELD de su receptor potencial.

e En caso de no ser donante domind, se recomienda aplicar
el MELD correspondiente al HCCT2.

Prurito refractario

El prurito incoercible como situacion aislada no se considera
criterio de excepcién sino que sera valorado en el con-
texto de la patologia de base (cirrosis biliar primaria, otras
patologias colestasicas) y una vez agotadas todas las demas
opciones terapéuticas. Si bien en algunos pacientes la ade-
cuada funcion hepatica no refleja el deterioro de la calidad
de vida ocasionado por el prurito, no se ha llegado a con-
sensuar una recomendacion de puntuacion suplementaria ya
que, aunque puede alterar significativamente la calidad de
vida, rara vez afecta a la supervivencia.

Recomendacién

e El prurito refractario per se no se considera un criterio de
priorizacion.

Conclusiones

Las conclusiones de este documento de consenso se expo-
nen en la tabla 2. Los autores insisten en la necesidad de
llevar a cabo un registro prospectivo de datos que permita la
evaluacion periddica de las recomendaciones dadas en este
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documento, a fin de poder corregir los posibles desajustes
del sistema.
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