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Resumen

En esta tesis se busca entender los factores que afectan a la duracién del tiempo en
la lista de espera por rinones cadavéricos en Chile. De esta forma se analiza si existen
caracteristicas de los pacientes tales que los beneficien sobre los otros candidatos. Se
utiliza el modelo de riesgos proporcionales de Cox para modelar la duracion del tiempo
en la lista de espera y el modelo Probit multinomial para caracterizar la probabilidad
de ocurrencia de los otros eventos que provocan la salida de la lista, ademas de ser
trasplantado. Se encontré que el grupo de sangre 0 presenta una gran desventaja sobre
los otros grupos de sangre; en cambio, los menores de edad se han beneficiado mucho
con el sistema. Por otro lado, los hombres se encuentran aventajados con respecto a las
mujeres y no fue posible concluir que el tipo de rinén (casa o pool) genera diferencias

entre los pacientes, aunque se observaron ciertas irregularidades con respecto a ello.
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1. Introduccion

Los trasplantes de 6rganos se han convertido en un tratamiento efectivo para aquellos
pacientes que sufren de una falla irreversible de alguno de sus érganos. Sin embargo, la
demanda por ellos supera con creces la oferta. En el caso chileno, el panorama de las
donaciones de érganos no es muy alentador, ya que presenta una tasa muy baja de donantes
efectivos comparando con otros paises similares de la regién? y cada ano las listas de espera
se abultan mas. Si bien se han realizado esfuerzos por mejorar el panorama chileno, estos
no han sido del todo eficaces, pues el nimero de donantes efectivos se ha mantenido bajo

y la cantidad de trasplantes, relativamente constante (ver graficos en el Anexo 1).

Bajo este escenario de escasos Organos para la cantidad demandada, se hace fundamental
tener un sistema que optimice el proceso de los trasplantes y asigne de la manera mas
adecuada los érganos, con el fin de ser equitativo y eficiente, reduciendo asi también el
tiempo de espera de los pacientes. Con este ltimo fin, entender los factores que determinan
la duracién de la espera y el efecto que tiene cada uno es muy importante para establecer la
regla de asignacién méas idénea segin érgano. Por ello, se han realizado estudios anteriores
en Estados Unidos para el caso de los trasplantes cadavéricos de higado (Klassen et al.,
1998) y rindén (Sanfilippo et al., 1992; Hart et al., 2016), pero hasta la fecha no existe

ninguno para Chile.

En este trabajo se busca entender los factores que afectan a la duracién del tiempo
en la lista de espera por rinones cadavéricos en Chile, para asi analizar si existen algunas
caracteristicas de los pacientes que los beneficien sobre los otros candidatos y que se debiesen
considerar a la hora de cambiar el sistema de asignacion. Por consiguiente, esta investigacion
contribuye a la evidencia empirica sobre los factores que influyen en la duracién de la espera
en una poblacion distinta de las ya estudiadas previamente. Asi, esta tesis puede servir de
apoyo para tomar decisiones sobre cambiar los atributos considerados dentro de la regla
y/o cambiar sus ponderaciones, con el fin de determinar la regla idénea que sea equitativa y

minimice la duracién de la espera de los pacientes. Esto, pues se presenta evidencia tanto de

2Por ejemplo para el afo 2015 esta tasa fue de 6,7 donantes por millén de personas (pmp) mientras que
en Uruguay fue de 18 donantes pmp y en Argentina de 14 pmp; y esta diferencia es aiin mayor si se compara
con paises desarrollados, que alcanzaron hasta los 35 donantes pmp en el caso de Espana y Croacia el afio
2015 (MINSAL, 2016).



los grupos de pacientes que se han beneficiado con el actual sistema, como de los pacientes

que se han visto méas perjudicados.

Se estudia el tiempo desde que una persona entra a la lista hasta que es trasplantada,
sacando de la muestra a aquellas personas que fueron retiradas de la lista y a las que
fallecieron esperando, debido a que no se dispone de las fechas de retiro ni de muerte de las
personas retiradas o fallecidas. Para modelar la duracién del tiempo desde que una persona
es inscrita en la lista de espera hasta que se trasplanta, se utiliza en primera instancia un
modelo no paramétrico, el cual no impone una forma funcional ni factores variables. Luego
se usa el modelo semiparamétrico de riesgos proporcionales de Cox, que permite estimar el

efecto de los distintos factores que influyen en la duracion.

Por otro lado, para entender los eventos de ser retirado de la lista o de fallecer esperando,
se estudia la probabilidad de ocurrencia de cada evento a través de un modelo Probit
multinomial. Los datos utilizados corresponden a una muestra representativa de las personas

que entraron en la lista de espera entre enero del ano 2000 y diciembre del ano 2009.

Se obtuvo que los pacientes con grupo sanguineo 0, en comparacién con los otros grupos
de sangre, fueron los menos favorecidos durante el periodo analizado. Esta desventaja se
podria explicar por la primera etapa de la asignacion de rinones. En cambio, los menores
de edad se han visto beneficiados mucho mas que los otros grupos etarios y esto se debe
principalmente a la prioridad que se les ha asignado sobre los otros pacientes. Al mismo
tiempo, los hombres se han visto aventajados con respecto a las mujeres y esto se puede
explicar porque ellas se encuentran en promedio maés sensibilizadas que los hombres, lo cual
dificulta la probabilidad de encontrar un donante compatible. Con esto el puntaje asignado
al Panel Reactive Antibodies (PRA méximo) no parece estar equilibrando esta brecha entre
hombres y mujeres. Se encontraron ciertas irregularidades con respecto al tipo de rinén
recibido, pero no es posible concluir que el rinén casa presenta ventajas sobre el rinén pool

debido a que falta informacién importante para ello.

Con respecto a los factores que determinan la probabilidad de ser retirado de la lista o
de fallecer esperando, solo el efecto marginal de la edad y del porcentaje de PRA méximo

son significativos para ambos grupos. Donde a mayor edad y mayor sensibilizacién, mas



alta es la probabilidad de fallecer o de ser retirado de la lista.

El trabajo se estructura de la siguiente forma: en la secciéon 2 se revisa la literatura
relevante al tema. En la seccién 3 se contextualiza el funcionamiento del sistema chileno
de trasplante y asignacién de rinones. En la seccién 4 se presentan los datos y estadisticas
descriptivas en conjunto con una explicacién de los modelos usados. En la seccién 5 se

analizan los principales resultados obtenidos. Finalmente, en la seccién 6 se concluye.

2. Revision de la literatura

En general, cuando una persona necesita un trasplante de algin érgano, esta es la tltima
opcién de tratamiento que le queda. El caso del rindn es especial debido a que existe un
tratamiento alternativo, la didlisis; sin embargo, este no es tan efectivo en términos de
calidad de vida y afios de sobrevida. Asi, una persona puede estar en la lista de espera por

un rindén mientras se realiza dialisis.

La existencia de esta alternativa al trasplante de rifién ha motivado varios estudios e
investigaciones sobre si existe una verdadera ventaja del trasplante sobre la didlisis. En
Tonelli et al. (2011) se realiza un andlisis de 110 estudios que datan desde el ano 1973 hasta
el 2010, donde comparan los beneficios de recibir un trasplante de rifién con los de la dialisis.
Encuentran que el trasplante reduce el riesgo de mortalidad y de eventos cardiovasculares

y mejora la calidad de vida versus el tratamiento con didlisis.

Por otro lado, se han hecho estimaciones no solo de los beneficios médicos que implican
los trasplantes de rinén, sino también de los beneficios econdmicos que estos reportan,
a través de andlisis de costo-efectividad y de costo-beneficio. Dentro de los andlisis de
costo-efectividad se ha comparado realizar didlisis versus trasplantar el rinén (Whiting
et al., 2004) junto con otras situaciones distintas como realizar didlisis versus no realizar
tratamiento (Yen et al., 2004) y retrasplantar el rindén versus no retrasplantar (Hornberger
et al., 1997). Acerca de los estudios costo-beneficio, se han realizado investigaciones tanto a
nivel internacional (Roels et al., 2003) como para el caso chileno (Dominguez et al., 2011).
En este dltimo, obtienen que si se aumentara el nimero de donantes efectivos en 1 por

millén de personas (pmp) significaria un ahorro de hasta US$3 millones si se considera el



efecto en la calidad de vida.

A partir de estos estudios, se puede concluir que el trasplante de rinién es un tratamiento
dominante sobre la didlisis tanto para el paciente como para la sociedad, por lo que deberia
ser implementado en todos los pacientes que puedan (Machnicki et al., 2006). Por ello todo
estudio que permita avanzar hacia un sistema mejor, junto a una mayor tasa de donaciones,

es en si un aporte.

La asignacion de los 6rganos también es un tema que genera gran interés en la literatura
y existen varios estudios sobre qué métodos y criterios se debiesen aplicar al caso de los
rinones. Se ha abordado este tema principalmente por medio de dos teorias distintas, la
teoria de matching y la de operation research, y se discute fundamentalmente el trade-
off entre eficiencia y equidad. La teoria del matching se ha enfocado principalmente en
el problema de los donantes vivos (Saidman et al., 2006; Roth et al., 2005); en cambio,
la teoria de operation research se ha focalizado mas en donantes cadavéricos (Zenios et
al., 2000). Relativo a esta literatura, esta tesis es un aporte en el sentido de que presenta
evidencia para la poblacion chilena sobre los efectos del sistema de asignacion de rifiones
cadavéricos en la duracién del tiempo de espera y contribuye a la discusién sobre la equidad

del sistema.

Con respecto a las listas de espera por un trasplante, existe literatura que ha estudiado el
acceso a ellas, analizando si existen caracteristicas especificas de las personas que influyen
en su entrada antes o después en las listas. Kasiske et al. (1998) muestran que existen
desigualdades en la inscripcién en la lista de espera por un trasplante de rinén cadavérico
en el sistema de Estados Unidos. Para ello, calculan la probabilidad de ser registrado en la
lista antes o después de que se comience con el tratamiento de didlisis usando un modelo
Logit. Garg et al. (2000) estudian el impacto del sexo en el registro en la lista de espera por
trasplante de rinén cadavérico también en Estados Unidos. De manera similar Furth et al.
(2000), analizan las diferencias que se producen en los registros de los ninos y adolescentes

en las listas de espera segun las distintas etnias.

La importancia de que el ingreso a la lista de espera sea igualitario radica en que de

esa manera no existen pacientes aventajados por haber sido registrados antes a la hora de



“competir” con los demas pacientes por el 6rgano a trasplantar. De esta manera, esta tesis
ayuda a entender qué tan relevante es el hecho de registrarse lo antes posible, debido a
que, dentro del sistema de asignacion, el tiempo de espera es un factor determinante en la

prioridad.

Otro tema tratado en la literatura son los factores que influyen en la duracién del tiempo
que una persona esta en la lista de espera hasta que recibe un trasplante. Sanfilippo et al.
(1992) analizan los factores que afectan al tiempo de espera por un trasplante de rinén
cadavérico en Estados Unidos entre 1987 y 1990. Realizan un anélisis multivariado usando
el modelo de riesgos proporcionales de Cox y hacen dos andlisis particionados diferentes. Su
paper es bastante similar a este trabajo; sin embargo, no hacen un anélisis de los pacientes
que fueron retirados de la lista o que murieron esperando, a diferencia de esta tesis. Por lo
tanto, su investigacién estd incompleta, pues solo analizan un evento posible dentro de los
que generan la salida de la lista de espera. De esta forma, esta tesis es un aporte a dicha

literatura al presentar evidencia sobre todos los eventos de salida de la lista de espera.

Klassen et al. (1998) es otro estudio similar, donde analizan los factores que influyen
en el tiempo de espera para los trasplantes cadavéricos de higado en Estados Unidos. Los
autores también utilizan el modelo de Cox para modelar el tiempo de espera y, ademas,
usan un modelo Logit multinomial para calcular el riesgo de morir antes de recibir el érgano
en comparacién a ser trasplantado. Es interesante el hecho de que se estudie la probabilidad
de morir esperando; sin embargo, podrian haber completado el andlisis al estudiar también

la probabilidad de ser retirado de la lista, ya que también es un evento posible.

Investigaciones maés recientes han estudiado los factores de las listas de espera por
trasplante de rinén usando la metodologia de competing risks, donde se estudian todos los
eventos de salida posible en un mismo modelo de duracién (Smits et al., 1998; Hart et
al., 2016). También esta se ha usado para estudiar la probabilidad de recibir un donante
cadavérico versus uno vivo (Machado et al., 2012). No se pudo usar esta metodologia en
el trabajo debido a que no se disponia de las fechas exactas de las personas que fueron
retiradas de la lista o que fallecieron esperando. Sin embargo, se debe tener en cuenta que

esa metodologia supone que los distintos eventos son independientes entre ellos y, para este



caso, no parece correcto asumir dicho supuesto.

Por lo anterior, en este trabajo se usan dos modelos distintos con el fin de caracterizar
mejor los eventos que una persona puede experimentar luego de que ingresa a la lista. Asi,
junto al modelo de duracién de Cox se utiliza también el modelo Probit multinomial, donde

se analizan todos los eventos posibles que causan la salida de la lista de espera.

3. Marco de referencia

3.1. Contexto chileno

Histéricamente, la tasa de donantes efectivos en Chile ha sido baja en comparacién con
otros paises de la region. Segun datos de la Corporacion del Trasplante, el ano 2006 se
alcanzd el peak histérico con 10 donantes pmp y esta cifra bajé a un 6.7 para el afio 2015.
Diversos factores influyen en esta magra tasa, pero los principales son la baja capacidad para
identificar a potenciales donantes, la falta de informaciéon y de camas UCI a nivel nacional
(Dominguez et al., 2011) y la negativa familiar (Rojas, 2010). Por otro lado, las listas de
espera se abultan cada vez mads, lo cual hace més urgente la necesidad de aumentar la tasa

de donantes potenciales y disminuir la duracién de los pacientes en las listas de espera.

La Ley Chilena de Trasplantes de ()rganos y Tejidos fue publicada en 1983. En 1996 se
publicé una nueva ley (N°19.451), que es la que se encuentra vigente en la actualidad. Esta
ley ha sufrido dos grandes modificaciones con el fin de aumentar el nimero de donantes.
La primera fue en el ano 2010 (Ley N°20.413) que, entre otros aspectos, cambié el modelo
de consentimiento explicito por uno de consentimiento presunto. La segunda fue en el ano
2013 (Ley N°20.673) la cual hizo que fuese més costoso el proceso de registro de no ser

donante para las personas.

El periodo analizado en este trabajo abarca desde enero del ano 2000 a diciembre del
2009, por lo que no es posible medir los efectos de los cambios en la ley. Sin embargo, este
estudio sirve como base para comparar si existen diferencias entre antes y después de que
se aplicaran los cambios en la ley, en caso de que se realice una investigacién similar a esta

en el periodo posterior.



La lista de espera por trasplante es manejada por el Instituto de Salud Publica (ISP)
que la actualiza con los datos enviados por los centros de trasplantes® y con los exdmenes
del laboratorio de histocompatibilidad. Con respecto al ingreso a la lista de espera por
rinén, no existen en la actualidad criterios uniformes, pues depende de lo que cada centro
estime pertinente. Tal que un paciente puede estar en lista de espera y no haber iniciado
didlisis, cuando para la mayoria de los pacientes el registro se hace una vez iniciado este
tratamiento. Ello les da una pequena ventaja a los primeros, pues tienen un tiempo de

espera mayor en la lista y esto los privilegia dada la actual regla de asignacién.

3.2. Regla de asignacion

La asignacion de rinones cadavéricos actual consta de dos etapas. En la primera se
discrimina por compatibilidad de grupo sanguineo ABO entre donante y receptor. En la
segunda, se prioriza a estas personas a partir del puntaje que obtienen dado un algoritmo
que asigna distintas ponderaciones a atributos de los pacientes. El paciente que obtenga el

mayor puntaje es al que se le asigna el rifién®. El algoritmo actual se define como:
P=06HLA+02TE +02PRA + PE(si edad < 18)

donde HLA (Human Leukocyte Antigens) es un puntaje que se asigna de acuerdo al
numero de mismatch (MM) entre el receptor y el donante en cada uno de los antigenos més
importantes (A, B y DR). Mientras menos MM, mayor es el puntaje asignado, ya que la

probabilidad de rechazo del injerto es menor.

TE corresponde al tiempo de espera de la persona por un rinén y se calcula a partir
del dia en que se registra en la lista de espera. El puntaje es creciente en el TE, pero
cuando la persona ha esperado por més de diez anos este ya no aumenta maés y se mantiene
constante. PRA (Panel Reactive Antibodies) representa la proporcién de la poblacién a la
que la persona reaccionaria a través de anticuerpos preexistentes, por lo tanto, mientras
mas alto sea el valor del PRA se dice que el paciente estd mas sensibilizado y, por ende,

es menor la probabilidad de que encuentre un donante con antigenos HLA para los que el

3Quienes manejan su propia lista interna y la envian al ISP.
4A excepcién de que exista un paciente que se encuentre en “prioridad (urgencia) médica” que debe ser
trasplantado en el menor tiempo posible dada su condicién médica.



receptor no tenga anticuerpos. Por ello se les asigna un mayor puntaje a aquellas personas
que tengan un PRA mas alto, con el fin de que tengan prioridad si es que hay un rinén

ante el cual no presentan anticuerpos.

Por ultimo PE es un puntaje extra por edad que se asigna sélo si el paciente es pediatrico,
es decir, si tiene 18 anos o menos. Este puntaje aumenta a medida que el paciente tiene
menos anos (ver Anexo 2 con las tablas de puntaje segtin cada atributo). Si llegase a ocurrir
un empate entre dos o mas individuos, se prioriza al paciente con mayor tiempo de espera

y por el hecho de no estar inscrito en el Registro de No Donante®.

Este trabajo no estudia directamente si las ponderaciones que se le asignan a cada
atributo son correctas o no, pero si se estudia el efecto que tiene cada atributo en el tiempo
de espera de los pacientes y en la probabilidad de que sea trasplantado, retirado de la lista
o fallezca esperando. Con ello se analiza si existen ciertas caracteristicas de los pacientes

dentro de cada atributo que generan ventajas o no frente a los sucesos de cada evento.

Cuando aparece un donante y se procuran sus érganos, en caso de que dicho donante
esté en condiciones de donar ambos rinones, uno de ellos se destina para el receptor que
tenga el mayor puntaje dentro del centro que se procuré el érgano® y el otro rifién se
destina al pool de receptores de la lista de espera; asi lo recibird la persona que tenga el
mayor puntaje a nivel nacional. Dichos rifiones reciben el nombre de rinén casa y rinén

pool respectivamente.

Este mecanismo se ide6 con el fin de incentivar a los centros de trasplante para que
obtengan més donantes; sin embargo, este objetivo no ha sido del todo alcanzado’ y por
ello se puede cuestionar si debe o no seguir la diferenciacién entre rifién casa y rinén pool.
Ello ademas de que los rinones casa tienen una cierta flexibilidad a la hora de ser asignados,

pues, a diferencia del rinén pool, cuya priorizacion de asignaciéon debe ser estrictamente

SRige a partir del afio 2014, anterior a eso se aplicaban los criterios secundarios en forma secuencial
hasta lograr discriminar a los receptores. Los criterios secundarios, en orden, eran: 1) Subtipo HLA-DR; 2)
Subtipo HLA-B; 3) CREG para HLA-B no compartido; 4) Subtipo HLA-A; 5) Supertipico DR para HLA
DR no compartido; 6) Supertipicos Bw4 y Bw6 (ISP, 2007).

8Siempre y cuando sea un centro apto para realizar trasplantes; si no, se entrega al centro de quien haya
procurado.

"Segtin el Dr. Javier Dominguez, urélogo de la Pontificia Universidad Catélica de Chile, ex presidente de
la Corporacién del Trasplante.
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respetada, el centro de trasplante casa puede aplicar criterio médico y alterar el orden de
asignacién, siempre que informe de manera pertinente al Instituto de Salud Publica. Otro
aspecto que hace cuestionable este sistema es que existen diferencias en la cantidad de
personas registradas por centro de trasplante. Por esto, las listas de aquellos centros que
cuentan con una mayor cantidad de personas podrian estar en desventaja comparado con

los centros con menos pacientes.

Lamentablemente, no se cuenta con la informacion sobre el centro de trasplante en que
estuvieron (o estdn) inscritos los pacientes que se analizan en este estudio. Por lo tanto no
se puede tener una nocién cierta sobre el efecto del tipo de rinén recibido, aunque si se
sabe qué tipo de rinén le fue asignado a cada persona trasplantada. Esto ayuda a analizar
si podria estar ocurriendo alguna irregularidad entre los pacientes a los que se les asigné

un rinén casa y a los que se les asigné un rinén pool.

Sobre la primera etapa de asignacién, se tiene que la compatibilidad sanguinea beneficia
mayormente a los receptores con grupo de sangre AB, dado que pueden recibir un érgano
proveniente de una persona con cualquier grupo de sangre (por ello reciben el nombre de
“receptores universales”). Por otro lado, aquellos con grupo de sangre 0 tienen desventaja,
pues solo pueden recibir los 6rganos de una persona que tenga su mismo grupo de sangre,
pero pueden donar los suyos a todos los deméas grupos. Por esto se les llama “donantes
universales”. La Figura 1 a continuacién explica la compatibilidad sanguinea, donde las

flechas muestran el sentido de los grupos donantes — receptores:

Figura 1: Compatibilidad sanguinea ABO

N

Grupo de
sangre 0
Grupo de Grupo de
sangre A sangre B
4
Grupo de

sangre AB

Fuente: Elaboracién propia
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La frecuencia de los grupos de sangre varia entre las distintas poblaciones. Para el caso
chileno el grupo més frecuente es el 0 (60 % aprox.), le sigue el grupo A (30 % aprox.); luego
el grupo B (8% aprox.) y, por ultimo, el grupo AB (2% aprox.). Con el fin de equilibrar
la primera etapa de asignacién, a los pacientes con grupo de sangre A solo se les permite
recibir un rinén de un donante con su mismo grupo sanguineo para el caso de los rifiones
pool, a menos de que lleve mas de dos anos en la lista de espera. En este trabajo se analizan
los distintos grupos sanguineos con el objetivo de investigar si las reglas impuestas estan
equilibrando en cierto sentido las ventajas y desventajas que enfrentan algunos grupos de

sangre.

4. Analisis empirico

4.1. Datos

Los datos utilizados corresponden a 3824 personas que entraron a la lista de espera por
un trasplante cadavérico de rinién en Chile entre enero del afio 2000 y diciembre del afio
2009. Estos datos fueron recolectados por el Instituto de Salud Publica, el cual los obtiene
de los registros que lleva cada centro de trasplante. De estas 3824 personas, 1826 (47.8 %)
fueron trasplantadas, 136 (3.5 %) fallecieron en la espera, 222 (5.8 %) fueron retiradas de la

lista y 1640 (42.9 %) seguian esperando por un trasplante cadavérico a fines del ano 2009.

La muestra inicial contenia a 3970 personas; sin embargo, fueron sacados 146 pacientes
debido a que no presentaban todos los datos necesarios para las estimaciones. Se analizd
la posibilidad de que hubiera sesgo de seleccién a través de una comparacién entre las
caracteristicas de las personas que se excluyeron de la muestra y las que no (ver Anexo 3).
En general, se encontraron diferencias menores a 5 %. Por otro lado, para corroborar que
la muestra esté balanceada, se compararon también las caracteristicas entre las personas
excluidas de la muestra con las no excluidas entre los distintos grupos que se estudian, es
decir, trasplantados, siguen esperando, fallecidos y retirados. La varianza de la diferencia
entre excluidos y no excluidos por cada variable entre los distintos grupos es bastante

similar; ronda en promedio entre 3% y 10 %%. Por lo tanto, la muestra no se vio alterada

8A excepcién de los menores de edad fallecidos y retirados que representan un porcentaje menor de la
muestra inicial, pero sélo fueron sacados de ella uno y dos ninos respectivamente.
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de manera significativa al haber sacado las observaciones que no tenian todos los datos

completos, aunque no se puede descartar la posibilidad de sesgo de seleccién.

A continuacion, se presenta la cantidad de trasplantes cadavéricos realizados por afio
que contiene la muestra comparado con los que efectivamente se llevaron a cabo a la fecha,

segtn las estadisticas de la Corporacién del Trasplante y del Ministerio de Salud (MINSAL).

Cuadro 1: Comparacién niimero de trasplantes cadavéricos de la muestra con datos efectivos

Ano  Trasplantes muestra Trasplantes efectivos Porcentaje
1 &) 1)/(2)
2000 53 245 21.63
2001 126 236 53.40
2002 157 212 74.06
2003 203 255 79.61
2004 203 234 86.75
2005 219 231 94.81
2006 249 265 93.96
2007 227 228 99.56
2008 198 206 96.12
2009 191 199 95.98
Total 1826 2315 78.88

Fuente: Elaboracién propia a partir de los datos de la Corporacién del Trasplante y MINSAL

La diferencia entre los trasplantados de la muestra con los que efectivamente se tras-
plantaron por ano se debe principalmente a que solo se trabajé con los datos de las personas
que ingresaron a la lista a partir del ano 2000 y, por lo tanto, todas aquellas personas que
se encontraban en la lista esperando antes de esa fecha no fueron consideradas en el es-
tudio. Es asi que se observa que la muestra contiene a 53 personas trasplantadas el ano
2000, cuando efectivamente se realizaron 245 trasplantes; esto es porque esas 53 personas
entraron y fueron trasplantadas ese mismo ano. Por esta misma razén, se puede observar
que el porcentaje que representa la muestra con respecto a los trasplantes efectivos por afio
va en aumento y es casi equivalente para el ano 2007. En general, la muestra representa de
manera global aproximadamente el 79 % de los trasplantes cadavéricos que efectivamente

se realizaron durante el periodo estudiado.

En el Cuadro 2 se presenta la distribucién de las personas que entraron a la lista de
espera y el ano en el cual se les realiz6 el trasplante de rinén. Asi, por ejemplo, del total
de los 126 trasplantes realizados el ano 2001, 71 corresponden a personas que ingresaron

a la lista el ano 2000 y 55 ingresaron el ano 2001. Se observa que, del total de personas
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que ingresa por ano, la cantidad de trasplantados alcanza su peak luego de que esperan un
ano y después el nimero va disminuyendo a medida que pasan los anos. Esta tendencia se

aprecia en todos los afios analizados.

Cuadro 2: Distribucién entrada y salida de la lista de espera personas trasplantadas

Ano de ingreso Afio de trasplante

2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 Total
2000 53 71 37 17 16 5 4 1 1 2 207
2001 0 55 86 52 31 12 23 6 5 4 274
2002 0 0 34 90 29 34 16 8 4 9 222
2003 0 0 0 44 83 35 22 12 9 4 208
2004 0 0 0 0 44 94 48 33 20 16 251
2005 0 0 0 0 0 46 96 61 34 15 252
2006 0 0 0 0 0 0 40 69 32 22 163
2007 0 0 0 0 0 0 0 37 63 39 139
2008 0 0 0 0 0 0 0 0 30 56 86
2009 0 0 0 0 0 0 0 0 0 24 24
Total 53 126 157 203 203 219 249 227 198 191 1826

Fuente: Elaboracién propia a partir de los datos del ISP

Este estudio analiza los tres eventos posibles que una persona puede experimentar luego
de ingresar a la lista de espera, en conjunto con el caso de que siga esperando. Por ello se
muestra la distribuciéon de la muestra segun cada evento en el Cuadro 3, donde las dos
primeras columnas corresponden a los datos utilizados en el modelo de duracion; para el
modelo Probit multinomial se utilizé toda la muestra. Dentro de las variables consideradas,
los rangos etarios estdn construidos con la edad que tenian las personas al momento en
que fueron registradas en la lista y el nimero de trasplante “repetido” corresponde a las

personas que estan esperando un retrasplante.

Con el fin de analizar los Human Leukocyte Antigens (HLA) de las personas se sigue la
metodologia usada por Sanfilippo et al. (1992), donde se calcularon cuartiles de frecuencia
para cada tipo de HLA (A, B, y DR) y se agruparon en tres categorias: comun (primer
cuartil), intermedios (segundo y tercer cuartil) e infrecuentes (cuarto cuartil)?. Por tiltimo,
el tipo de rinén corresponde a si la persona trasplantada recibié un rinén que fue procurado
en el mismo centro de donde esta inscrita (rinén casa) o si recibié uno del pool nacional

(rinén pool).

9En la columna de “toda la muestra” del Cuadro 3 se observa que los rangos de los HLA no son exacta-

mente 25, 50 y 25 % correspondientes a “frecuente” “intermedio” e “infrecuente”. Esto se debe a que no fue
posible dividir de manera exacta a la muestra en aquellos porcentajes, pero se aproximan a dichas cifras.
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Cuadro 3: Distribucién de la muestra segin cada estado

Trasplantados  Esperando  Fallecidos Retirados Toda la muestra
Género
Mujer 741 (40.6) 778 (47.4) 56 (41.2) 93 (41.9) 1668 (43.6)
Hombre 1085 (59.4) 862 (52.6) 80 (58.8) 129 (58.1) 2156 (56.4)
Edad
[0-18] afos 223 (12.2) 64 (3.9) 5 (3.7) 5(2.3) 297 (7.8)
(18-42] aiios 782 (42.8) 725 (44.2) 42 (30.9) 61 (27.5) 1610 (42.1)
(42-65] aiios 778 (42.6) 811 (49.5) 85 (62.5) 138 (62.1) 1812 (47.4)
Mayor de 65 afios 43 (2.4) 40 (2.4) 4(29)  18(8.1) 105 (2.7)
Grupo
de sangre 0 953 (52.2) 1180 (72.0) 94 (69.1) 162 (73.0) 2389 (62.5)
A 620 (34.4) 345 (21.0) 30 (22.1) 42 (18.9) 1046 (27.4)
B 192 (10.5) 92 (5.6) 12 (88) 16 (7.2) 312 (8.1)
AB 52 (2.9) 23 (1.4) 0 (0.0) 2 (0.9) 77 (2.0)
Nimero de
trasplante  Primero 1782 (97.6) 1475 (89.9) 128 (94.1) 204 (91.9) 3589 (93.9)
Repetido 44 (2.4) 165 (10.1) 8 (5.9)  18(8.1) 235 (6.1)
PRA
maximo Mayor a 60 % 144 (7.9) 358 (21.8) 30 (22.0) 48 (21.6) 580 (15.2)
Entre 10 y 60 % 395 (21.6) 329 (20.1) 16 (11.8) 59 (26.6) 799 (20.9)
Menor a 10 % 1287 (70.5) 953 (59.1) 90 (66.2) 115 (51.8) 2445 (63.9)
HLA-A
Comiin 445 (24.4) 440 (26.8) 36 (26.4) 64 (28.8) 985 (25.7)
Intermedios 930 (50.9) 783 (47.8) 61 (44.9) 98 (44.1) 1872 (49.0)
Infrecuentes 451 (24.7) 417 (25.4) 39 (28.7) 60 (27.1) 967 (25.3)
HLA-B
Comiin 483 (26.5) 409 (24.9) 32 (23.5) 64 (28.8) 988 (25.8)
Intermedios 939 (51.4) 803 (49.0) 67 (49.3) 109 (49.1) 1918 (50.2)
Infrecuentes 404 (22.1) 428 (26.1) 37 (27.2) 49 (22.1) 918 (24.0)
HLA-DR
Comun 493 (27.0) 409 (24.9) 39 (28.7) 49 (22.1) 990 (25.9)
Intermedios 905 (49.6) 791 (48.3) 61 (44.8) 117 (52.7) 1874 (49.0)
Infrecuentes 428 (23.4) 440 (26.8) 36 (26.5) 56 (25.2) 960 (25.1)
Tipo rinén
Casa 732 (40.1) - - - -
Pool 1094 (59.9) - - - -
Total 1826 (100) 1640 (100) 136 (100) 222 (100) 3824 (100)

Porcentaje en paréntesis; el 100 % corresponde al total de observaciones por columna

Fuente: Elaboracién propia a partir de los datos del ISP

Se puede apreciar que hay mas hombres que mujeres y que la proporcién de hombres
trasplantados es mayor, siendo la diferencia de la media entre hombres trasplantados y
no trasplantados estadisticamente significativa al 1 %. Se analizé si existian diferencias es-
pecificas entre hombre y mujeres que pudieran explicar la mayor proporcién de hombres
trasplantados. Se encontré que la principal diferencia (aquella con un mayor nivel de sig-
nificativa estadistica) estd en el porcentaje de PRA méximo; las mujeres representan un
mayor porcentaje dentro de los pacientes con un nivel de sensibilizacién mayor a un 10 %
v los hombres presentan un menor grado de sensibilizacién, siendo mayoria dentro de los

pacientes con un PRA menor a 10 %. Este resultado es coherente con la evidencia médica,
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dado que las mujeres tienden a estar mas sensibilizadas que los hombres.

Por otro lado, se analizaron los puntajes obtenidos de las personas trasplantadas segin
la regla de asignacién explicada en la seccién 3, con el fin de analizar si el algoritmo de
asignacion puede explicar la diferencia que se da entre pacientes de distinto sexo (ver Anexo
2, Cuadros 13 y 14). El tinico puntaje que es significativamente distinto entre hombres y
mujeres es el correspondiente al del PRA médximo, donde las mujeres tienen un mayor
puntaje en promedio que los hombres. Por lo tanto, se puede concluir que, a pesar de
que las mujeres tengan un puntaje promedio mayor en la regla de asignacién, este mayor
puntaje viene dado por el nivel mas alto de sensibilizacion que poseen y, por ende, tienen
una menor probabilidad de encontrar un donante, lo cual podria explicar la mayor tasa de
hombres trasplantados. Asi el puntaje asignado al PRA no parece estar ayudando del todo

a equiparar la cantidad de trasplantes entre hombres y mujeres.

La cantidad de menores de 18 afos no es muy alta, pero llama la atenciéon que la
proporcién de menores trasplantados con respecto a aquellos que ingresaron a la lista es
bastante superior a la misma proporcién entre los otros rangos de edad, alcanzando un
75.1 % versus un 44.2% en promedio de las otras categorias. Ademas, la diferencia entre
los menores de edad trasplantados y los no trasplantados es estadisticamente significativa
al 1%. Esto es coherente con la regla de asignacién actual, la cual le asigna prioridad a los
menores de edad y, por ello, se observa que obtuvieron un puntaje ponderado mucho maés

alto que los otros rangos etarios en el Cuadro 14.

En los estados de fallecidos y retirados se observa una gran diferencia en la distribucién
etaria, donde el porcentaje de personas bajo 42 anos es menor en ambos grupos comparado
con el total de la muestra y las diferencias de las medias de cada tramo de edad son
significativas al 1% comparando la muestra total con ambos estados; ello, salvo para el
grupo de personas fallecidas con méas de 65 afios donde no es posible rechazar la nula de
que las medias son iguales. Por lo tanto, se puede inferir que las probabilidades de ocurrencia

de estos dos estados estdn relacionadas directamente con la edad.

Con respecto a los grupos de sangre, aproximadamente el 63 % de los pacientes tiene

grupo de sangre 0, 27 % es del grupo A y sélo 8 y 2% son de los grupos B y AB respec-
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tivamente. Esta frecuencia de los grupos de sangre es consistente con la poblacién chilena,
la cual tiene una marcada tendencia hacia el grupo de sangre 0. Los pacientes con grupo
de sangre AB, a pesar de ser los menos frecuentes, son los que tienen una proporcién tras-
plantados/ingresados mayor (67.5%) que el resto de los grupos; en cambio, los pacientes
con grupo 0 son los que tienen la menor proporcién (39.9 %). Destaca el hecho de que no
haya personas con grupo de sangre AB que hayan fallecido esperando durante el periodo

analizado y que sélo hayan dos de ellas que fueron retiradas de la lista.

Al analizar los puntajes obtenidos en la regla por los distintos grupos de sangre ABO, los
pacientes con grupo de sangre 0 obtuvieron un mayor puntaje total ponderado comparado
con los otros grupos de sangre. Con esto podemos deducir que la brecha entre este grupo y
los demas se puede estar explicando por la primera etapa de asignacién cuando se discrimina
por compatibilidad sanguinea. Esto, pues no es légico que el grupo sanguineo 0 presente
una menor proporcién de trasplantados/ingresados comparado con los otros grupos, si es
que obtuvieron un puntaje significativamente mayor en el algoritmo de asignacién de la

segunda etapa.

En cuanto al PRA méximo, la mayoria de las personas trasplantadas tiene un porcentaje
menor al 10 % y la cantidad de personas trasplantadas va decreciendo a medida que aumenta
el grado de sensibilidad!?. En cambio, la proporcién de personas con un PRA mayor al
60 % es mas alta para todos los demds eventos comparado con la muestra total, siendo
esta diferencia estadisticamente significativa al 1%. Ello es razonable dado que, a mayor

sensibilizacion, menor es la probabilidad de encontrar un érgano compatible.

Por otro lado, al comparar la frecuencia de los antigenos HLA entre los pacientes tras-
plantados, se observa que, tal como es de esperarse, hay una mayor proporcién de pacientes
trasplantados con antigenos comun e intermedio (a excepcién del HLA-A comin) y una
menor proporcién de pacientes trasplantados con antigenos infrecuentes comparado con la
muestra total. A pesar de ello, los tnicos tramos que muestran una diferencia estadisti-

camente significativa son el HLA-A comun e intermedio, y los HLA B y DR infrecuentes.

10T as diferencias entre las medias de los rangos de PRA son estadisticamente significativas al 1% sélo
para el primer y el dltimo rango.
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Por tltimo, se obtiene que, de los pacientes trasplantados, un 40 % recibié un rifién casa
y un 60 % un rinén del pool nacional, aproximadamente. Se analizé si existen diferencias
entre las personas que recibieron un rinén casa y las que recibieron un rinén pool. Las tinicas
variables estadisticamente distintas son el tipo de sangre y la edad de las personas; hay mas
personas mayores de 42 anos de edad que recibieron un rinén casa, asi como también es

mayor la cantidad de personas con grupo de sangre 0 que recibieron un rinén casa.

Con respecto al puntaje total del algoritmo de asignacién, los pacientes con rinén casa
obtuvieron en promedio un puntaje menor que los pacientes con rinén pool y esta diferencia
es significativa al 1 %. Se rechaz6 la hipdtesis nula de que los puntajes promedio obtenidos
por HLA, PRA y PE fuesen iguales; sin embargo, no fue posible rechazarla para el puntaje
obtenido por el tiempo de espera (TE). Este resultado nos indica que no hay diferencias
significativas entre el tiempo de espera promedio para una persona que recibe un rinén casa
0 una que recibe un rinén pool, pero si hay diferencias en otras caracteristicas, lo cual es
esperable dado que, cuando se dispone de un rinén casa, este va para el paciente con mayor
puntaje dentro de ese centro de trasplante y no para el mayor puntaje a nivel nacional. Por

lo tanto, el rinén pool debiese tener un mayor puntaje total en promedio.

En el Cuadro 4 se presenta la duracion media de las personas que fueron trasplantadas
y la de las que siguen esperando, junto con su desviacién estandar. La duracion se mide a
partir del dia en que se registra la persona en la lista, hasta que se le realiza el trasplante.
Podemos ver que, en promedio, los que fueron trasplantados esperaron 568.2 dias y la media
de los pacientes que siguen esperando es de 1251.5 dias. El maximo tiempo de espera de las
personas trasplantadas fue de 3369 dias (un poco mas de nueve anos) y el minimo, igual a

0 dias.

En todas las columnas del cuadro se observa que el tiempo de espera para las mujeres
es mayor comparado con los hombres. Siendo la diferencia de medias estadisticamente
significativa al 1%, menos para las personas que fueron trasplantadas, donde no se pudo

rechazar la nula de que las medias de los tiempos esperados son iguales.

La distribucién etaria de la duracién en la lista de personas trasplantadas muestra un

tiempo de espera de 394.9 dias para los menores de edad y es bastante mayor para los otros
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tramos de edad, aunque es curioso que la media del tiempo de espera vaya decreciendo
a partir de los 42 anos en adelante. Sin embargo la diferencia del tiempo medio esperado

entre las personas trasplantadas mayores de 42 anos no es estadisticamente significativa.

Respecto a los grupos de sangre, las personas que esperaron menos hasta que fueron
trasplantadas fueron las con grupo AB, quienes esperaron 255.1 dias en promedio. Les
siguen el grupo de sangre A con 345.2 dias, el grupo de sangre B con 485.6 dias y luego las
personas con el grupo de sangre 0 con 749 dias. La diferencia de la media entre cada grupo
es significativa al 1% y muestra la clara desventaja que poseen las personas con grupo

sanguineo 0, tal como se ha discutido antes.

Las personas que estaban esperando un retrasplante tienen una duraciéon bastante méas
larga que aquellas que esperaban un trasplante por primera vez y la diferencia es estadisti-
camente significativa al 1%. Por otro lado, se observa que las personas con menor grado
de sensibilidad (PRA menor a 10 %) esperaron en promedio menos tiempo que las con un
grado de sensibilidad mayor al 10 %, aunque se puede notar que la media del tiempo de
espera para las personas trasplantadas con un grado de PRA mayor al 60 % es menor que
aquella de las personas con un PRA entre 10 y 60 %. Con esto podriamos pensar que la

regla de asignacién estd compensando de cierto modo a las personas mas sensibilizadas.

Con respecto a los antigenos HLA de los pacientes trasplantados, es extrano que los
que presentaban antigenos comunes esperaron mas en promedio que los otros dos rangos
analizados. Esto, pues dichos pacientes, al tener fenotipos que son més frecuentes dentro
de la poblacién, deberian esperar menos tiempo debido a que la posibilidad de encontrar
un donante compatible es mayor. A pesar de ello, las diferencias entre los tramos de HLA
no son estadisticamente significativas para los tipos A y B; solo es significativa para el DR
comun. Se estudié la posibilidad de que la frecuencia de los HLA A, B y DR haya sido
distinta entre los donantes cadavéricos de la muestra, lo cual podria explicar los resultados

obtenidos. Sin embargo, la diferencia entre las frecuencias fueron muy bajas.

Por ultimo, a pesar de que se observa una mayor duracién promedio de las personas
con un rinén casa, esta diferencia es baja y, por ende, no fue posible rechazar la nula de

que ambas medias son iguales. Esto es coherente con que tampoco se haya rechazado que
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el puntaje obtenido por tiempo de espera sea igual segin el tipo de rindén, como se senald

mas arriba. En la préxima seccién se describe la metodologia seguida en este estudio.

Cuadro 4: Duracién media (en dias) en la lista de espera

Trasplantados (1) Esperando (2) Ambos (1)+(2)
Media Desv. Est.  Media  Desv. Est. Media Desv. Est.
Género
Mujer 577.8 524.3 1315.5.5 949.5 955.6 855.3
Hombre 561.6 519.7 1193.8 905.5 841.5 782.2
Edad
[0-18] anos 394.9 398.8 1087.5 933.7 549.3 631.6
(18-42] anos 642.7 576.5 1355.1 941.1 985.5 851.4
(42-65] anos 549.6 573.8 1181.6 913.8 872.2 800.4
Mayor de 65 anos  445.8 406.4 1054.5 802.9 739.2 696.3
Grupo
de sangre 0 749.0 575.5 1291.5 939.2 1049.1 841.7
A 345.2 330.6 1135.3 865.7 625.1 691.7
B 485.6 448.4 1222.7 1009.4 724.4 763.4
AB 255.1 316.8 1060.7 817.0 502.2 638.3
Numero de
trasplante  Primero 559.3 508.2 1217.2 920.1 857.2 794.8
Repetido 928.5 841.8 1558.2 948.8 1425.6 960.5
PRA
maximo Mayor a 60 % 678.0 655.3 1630.6 1357.4 1357.3 1018.8
Entre 10 y 60 % 738.5 598.9 1402.2 905.8 1040.1 822.8
Menor a 10 % 503.6 462.4 1057.1 847.1 739.1 709.1
HLA-A
Comiin 598.9 550.4 1251.9 900.0 923.6 813.1
Intermedios 558.3 515.8 1247.1 941.6 873.1 816.8
Infrecuentes 558.1 503.5 1259.4 934.9 895.1 820.9
HLA-B
Comiin 598.9 570.9 1251.0 931.8 897.9 824.4
Intermedios 567.2 517.7 1298.4 929.5 904.3 821.8
Infrecuentes 533.7 464.3 1164.0 918.7 857.9 798.5
HLA-DR
Comiin 604.0 552.5 1265.9 955.1 904.2 829.7
Intermedios 550.4 519.3 1201.6 904.0 854.1 793.9
Infrecuentes 564.4 487.3 1328.0 942.8 951.5 844.4
Tipo rinén
Casa 580.4 525.2 - - 580.4 525.2
Pool 560.0 519.1 - - 560.0 519.1
Total 568.2 521.5 1251.5 928.4 891.5 816.9

Fuente: Elaboracién propia a partir de los datos del ISP

4.2. Modelo de duracién

Para modelar el tiempo de espera en la lista se usa un modelo econométrico de duracién,
con el cual se estudia el tiempo entre el momento en que una persona ingresa a la lista de
espera y aquel en que sale de ella. A pesar de que las causas que producen la salida de una
persona de la lista son tres (es trasplantada, retirada o fallece) s6lo se modela el tiempo que

esperaron las personas que efectivamente recibieron un trasplante, ya que no se dispone de
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las fechas de retiro o de muerte de las personas que salieron de la lista por alguno de estos
dos dltimos motivos. Por esta razon, es importante mencionar que los resultados obtenidos

deben ser interpretados con cuidado.

Para entender mejor los otros eventos que también provocan la salida de la lista de
espera, se desarrolla luego un modelo Probit multinomial para analizar los factores que
determinaron la probabilidad de ocurrencia de ellos. A continuacién se explica el modelo

de duracién utilizado y en la préxima seccion, el Probit multinomial.

Siguiendo la notacién de Kleinbaum and Klein (2012) y de Cleves et al. (2010), sea T
el tiempo de supervivencia tal que T> 0 y t cualquier valor especifico de T. Se define la
funcién de supervivencia como la probabilidad de permanecer en el estado después de un

cierto periodo t de permanencia:
S(t) = PriT > ] =1 - F(t) = / f(2)da
¢

donde F(t) y f(t) corresponden a la funcién de probabilidad acumulada y a la funcién de
densidad de T, respectivamente. Por otro lado, la funcién de riesgo o hazard rate se define
como el riesgo potencial de abandono instantaneo del estado en el limite, considerando que

yva se ha sobrevivido hasta t:

Prit<T <t+dt|T >t
h(t) = lim LT S EHdIT 2 1)
dt—0 dt
Notar que la funcién de riesgo no es una probabilidad, sino un ratio que varia entre cero e
infinito, y su interpretacion depende de cémo esté medido el tiempo. Por ende, se habla del
riesgo de salir de la lista de espera y no de la probabilidad cuando se analizan los resultados

en la seccion 5.

Uno de los problemas comunes con los datos de duracién es que, en general, no se
observan todas las duraciones completas durante el periodo analizado, lo cual corresponde
a un problema de censura. Afortunadamente, los estimadores existentes permiten lidiar con
este problema, dado que también usan la informacion de las personas censuradas. En este

trabajo se censuran aquellos datos de las personas que seguian esperando en la lista de
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espera al 31 de diciembre del ano 2009.

Como primera aproximacién, se estima la funcién de supervivencia con el estimador de
Kaplan-Meier, el cual es un método no paramétrico, ya que que no impone forma funcional
a la funcion de densidad ni utiliza covariables. A pesar de ser un buen estimador, presenta
ciertas limitaciones. Por ende, luego se estima utilizando el modelo semiparamétrico de
riesgo proporcional de Cox, el cual permite identificar los factores determinantes de la
duracién, ya que admite el uso de covariables. Este método impone que la hazard rate es
heterogénea entre los individuos, pero que es proporcional a una hazard rate base, es decir,

modela de la siguiente forma a la funcién de riesgo:

h(t|X, B) = ho(t)exp(X'B)

donde ho(t) es la funcién de riesgo base que sélo depende de ¢ y la exponencial contiene las

variables explicativas que son independientes del tiempo.

4.3. Modelo Probit multinomial

Con el fin de entender el fenémeno de las personas que fueron retiradas de la lista de
espera y de las que murieron esperando o que siguen esperando, se utiliza un modelo Probit
multinomial para analizar los determinantes de la probabilidad de ocurrencia de cada uno
de esos casos. Se escogid este modelo sobre el Logit multinomial debido a que este tltimo, a
diferencia del Probit, requiere que se cumpla el supuesto de Independencia de Alternativas
Irrelevantes (ITA) y al testear dicho supuesto con el test SUEST ! se rechazé la nula de

que se cumpliera.

Para estimar los modelos multinomiales, es necesario usar uno de los estados como base.
Para efectos de este trabajo, se utilizé6 como base el estado de ser trasplantado; luego, para
la interpretacion de los coeficientes se debe tener en cuenta que se esta comparando con

respecto a la probabilidad de ser trasplantado.

Los parametros de los modelos multinomiales en general no son directamente interpre-

tables; por esto se usan los efectos marginales para medir el impacto del cambio de una

Seemingly Unrelated Estimation.
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variable en la probabilidad de que ocurra un evento.

A continuacién se muestran los resultados obtenidos al estimar el modelo de duracion

v luego los resultados de las estimaciones con el modelo multinomial.

5. Resultados

5.1. Determinantes de la duraciéon en la lista de espera hasta ser tras-
plantado

5.1.1. Estimacién no paramétrica

En esta seccién se muestran la funcién de riesgo y la de supervivencia que se obtuvieron
de manera no paramétrica con el estimador Kaplan-Meier. Este permite que los datos hablen
por ellos mismos, ya que no se estan modelando en funcién de una distribucién impuesta al
tiempo, sin embargo, no se estd considerando el efecto de las covariables y, por ende, luego

se estima usando un modelo semiparamétrico.

La funcién de riesgo y la de supervivencia se muestran en la Figura 2. Con respecto a
la primera, se observa que sigue cierto patrén: al principio el riesgo de salir de la lista de
espera es creciente, pero luego a partir de un poco mas de 250 dias el riesgo es practicamente

decreciente a lo largo del tiempo.

Por otro lado, la funciéon de supervivencia es siempre decreciente en el tiempo. Asi la
probabilidad de seguir en la lista de espera disminuye a medida que transcurre el tiempo.
Por ejemplo, la probabilidad de seguir en la lista dado que ya se ha estado mil dias en ella
(aproximadamente dos anos y nueve meses) es de un 50 %. Esta probabilidad converge a
un poco mas de un 25% cuando ya se ha estado més de tres mil dias (= ocho afos) en
ella. Sin embargo, este andlisis es una estimacién incondicional y, por lo tanto, puede haber
elementos relevantes que no estan siendo considerados; ademads, de que se debe tener en
cuenta de que fueron retirados del anélisis aquellas personas que fallecieron esperando o que

fueron retiradas de la lista debido a falta de informacién de las fechas de aquellos eventos.
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Figura 2: Funciones de riesgo y de supervivencia Kaplan-Meier

Funcién de Riesgo Kaplan-Meier Funcién de Supervivencia Kaplan-Meier
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Dias en la lista de espera Dias en la lista de espera

Fuente: Elaboracién propia a partir de los datos del ISP

Para caracterizar la funcién de supervivencia, en la Figura 3 se muestran las funciones
de supervivencia segin sexo (F= femenino, M= masculino) y si es o no menor de edad
(dmenor=1 si es menor de edad, 0 si no); y también las funciones de supervivencia de las
personas que tienen o no grupo de sangre 0 (grupo 0 = 1 si tiene grupo de sangre 0) y
recibié un trasplante por primera vez o no (tx repetido = 0 si es primera vez que recibe un

trasplante de rinén).

El primer gréfico, a diferencia del segundo, muestra caracteristicas inherentes a la con-
dicién médica de los pacientes y, por ello, se escogieron estas variables para mostrarlas en
detalle. Se puede ver que tanto hombres como mujeres tienen una menor probabilidad de
seguir en la lista de espera si es que son menores de edad, y se observa que las mujeres,
independientemente de su edad, tienen una probabilidad maés alta de seguir en la lista com-
parado con los hombres. Por otro lado, en el grafico de la derecha se observa que las personas
que esperan un trasplante por segunda vez o méas tienen una probabilidad de seguir en la
lista de espera muchisimo mas alta que las personas que esperan un trasplante por primera
vez y, mas aun, si tienen grupo de sangre 0. Al mismo tiempo, las personas cuyo grupo de

sangre no es 0 tienen una probabilidad mas alta de salir de la lista y ser trasplantados.
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Figura 3: Funciones de supervivencia para distintas caracteristicas

S(t) Segun Sexo y Mener de Edad S(t) Segun Grupo de Sangre 0 y N° Trasplante
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Fuente: Elaboracién propia a partir de los datos del ISP

Por ultimo, para determinar si existen diferencias estadisticamente significativas entre
las funciones de supervivencia dentro de cada grupo de cada variable, se utilizo el test de
log rank donde Hy : S1(t) = Sa(t) = ... = S¢(t). Asi, por ejemplo, se tested si la funcién de
supervivencia es equivalente entre hombres y mujeres; entre los distintos grupos de sangre;
por tramos de edad y para todos los otros grupos dentro de las otras variables analizadas.
Se rechazé la nula para casi todas las variables con un 99 % de confianza y para los tramos
de HLA-A y HLA-DR con un 90 y 95 % correspondientemente. Las tinicas variables bajo
las cuales no fue posible rechazar la nula fueron el tipo de rinén (casa o pool) y para los
tramos de HLA-B. A continuacién se muestran las estimaciones obtenidas al usar el modelo

semiparamétrico de Cox.

5.1.2. Estimacion semiparamétrica

Para poder estimar el efecto de los factores determinantes de la duracion en la lista de

espera, se usa el modelo de Cox de riesgos proporcionales. El supuesto fundamental de este

modelo es que el hazard ratio (HR) es constante en el tiempo, es decir, HR = % = é,
con 0 constante. Otra manera de entenderlo es que el riesgo de un individuo es proporcional

al riesgo de cualquier otro individuo e independiente del tiempo.

Para testear el supuesto de riesgos proporcionales se usé un método que evaliia cada
variable por separado y otro que analiza el modelo por completo. El primero compara las

curvas de supervivencia de Kaplan-Meier (KM) observadas con las curvas de supervivencia
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de Cox esperadas. El supuesto de proporcionalidad no se viola si las curvas KM y las curvas
Cox son similares y se rechaza cuando hay una fuerte discrepancia entre ellas. Se testearon
todas las variables consideradas en el andlisis y en ninguna de ellas se observé una gran
discrepancia entre ambas curvas de supervivencia. Por lo tanto, no se puede rechazar la

nula de que el riesgo es proporcional para cada variable.

El segundo test usado es el de bondad de ajuste, que utiliza los residuos Cox-Snell'?

para evaluar todo el modelo. Si el modelo de Cox se ajusta a los datos, entonces los residuos
Cox-Snell debiesen tener una distribucién exponencial con funcién de riesgo igual a 1 para
todo t, y asi la funcion de riesgo acumulada de los residuos de Cox-Snell debiese ser una linea
de 45 grados. Para verificar que se cumpla lo anterior, se puede graficar la estimacion de la
funcién de riesgo acumulada empirica de Nelson-Aalen'? junto a los residuos de Cox-Snell,

como la variable de tiempo a lo largo de la data original.

El resultado de este test se muestra en la Figura 4. La curva de la funciéon de riesgo
acumulada sigue de cerca a la de los residuos de Cox-Snell; sin embargo, méas hacia la derecha
se observa discrepancia. Cierta variabilidad cerca de la linea de 45 grados es esperable, sobre
todo en la parte derecha del grafico, debido a que la muestra efectiva es reducida por las
observaciones censuradas (Cleves et al., 2010). Por ello, podemos concluir que los datos se
ajustan relativamente bien al modelo de Cox usado. En el Anexo 5 se presenta un ejercicio

de robustez para evaluar la validez del modelo usado.

2108 residuos Cox-Snell se definen como: CSr; = Ho(t;)exp(z;f3.) donde Ho(t;) y fo se obtienen del
modelo de Cox.

13E] estimador Nelson-Aalen de la funcién de riesgo acumulada se define como f[(t) =5 (<t :—J donde
7= J
d; es el nimero de salidas al tiempo ¢;y n; es el nimero de individuos en riesgo al tiempo ¢;.
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Figura 4: Test de bondad de ajuste

Residuos Cox-Snell

Funcién de riesgo acumulada Nelson-Aalen
Residuos Cox-Snell

Fuente: Elaboracién propia a partir de los datos del ISP

En el Cuadro 5 se muestran las estimaciones de los determinantes de la duracion en la
lista de espera cuando el evento de salida es ser trasplantado. Se usan distintas especifica-
ciones; asi, la columna (1) contiene solo a la dummy hombre como variable independiente
y luego se van agregando mads variables independientes. La columna (7) es la inica estima-
cion que solo usa datos de las personas trasplantadas, ya que la variable rindn casa, que
indica el tipo de rifién recibido por la persona, sélo se conoce para los pacientes que fueron

efectivamente trasplantados.

Se muestran los resultados como hazard ratio (HR) con el fin de que la interpretacién
sea mas sencilla. En el Anexo 4 es posible ver las estimaciones de los coeficientes. Notar
que las variables que se omiten en el cuadro son las variables que se usaron como base en la
estimacién y la interpretacion de los resultados es con respecto a ellas cuando corresponde.
La eleccion de las categorias base fue hecha de acuerdo a la mayor cantidad de personas

por variable.

Se aprecian varios aspectos interesantes, algunos de los cuales ya se han mencionado en
el analisis no paramétrico, como el hecho de que ser hombre implica tener un mayor riesgo
de salida de la lista que una mujer. Esta diferencia es significativa para todas las columnas,
excepto para la ultima. Esto va en linea con el hecho de que se hayan trasplantado mas
hombres que mujeres durante los diez anos analizados. Tal como se menciond antes, se
puede deber al hecho de que las mujeres se encuentran més sensibilizadas que los hombres

en general, lo que dificulta la probabilidad de encontrar un donante.
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Esperar un retrasplante disminuye el riesgo de salir de la lista de espera entre un 51 %
y un 78 % aproximado comparado con el caso de las personas que esperan un trasplante
por primera vez. Por lo tanto, estas tltimas tienen mayor probabilidad de ser trasplantadas

comparado con las que esperaban un retrasplante.

Como era de esperar, ser menor de edad aumenta significativamente el riesgo de salir de
la lista entre un 70 % y un 160 % aproximadamente comparado con las personas que tienen
entre 42 y 65 anos de edad. Esto da cuenta de la clara ventaja que presentan los pacientes
pedidtricos. En cambio, los otros rangos de edad no muestran un patrén claro entre las
distintas especificaciones y no son significativos estadisticamente, menos para las personas
entre 18 y 42 afos en la columna (7) para las cuales el riesgo de salir de la lista es menor

comparado con las personas que tienen entre 42 y 65 anos.

Por otro lado, en estos resultados queda en evidencia la desventaja de los pacientes con
grupo de sangre 0, dado que todos los otros grupos de sangre presentan un riesgo mucho
mas alto de salir de la lista de espera, y por lo tanto esperan menos hasta encontrar un
donante compatible. Ademas se destaca el hecho de que la magnitud del HR del grupo AB
es mucho més grande que los HR de los grupos A y B, con lo cual el tiempo de espera seria

aun menor para los AB.

Con respecto al PRA méaximo, se usé como variable base a los pacientes con un PRA
menor a 10 %, con lo cual se obtuvo que los pacientes con un nivel de sensibilizacién mayor
al 10 % tienen una duracién més larga en la lista de espera, ya que la probabilidad de que

sean trasplantados es menor para ellos.

El analisis para los antigenos HLA es complicado y pocos tramos de ellos tienen un
efecto estadisticamente significativo. A pesar de ello, en la especificacién (6) se obtuvo un
patron esperado, ya que, al comparar con los tramos intermedios, los antigenos B y DR
comunes tienen una menor duracion en la lista de espera y los infrecuentes A, B y DR una
mayor duracion. El inico resultado curioso es el de los antigenos A comunes, pues se obtuvo
que aquellos pacientes tenian un menor riesgo de salir de la lista de espera y que este efecto
es significativo. Sin embargo, los resultados obtenidos no estdn tomando en cuenta varias

variables que pueden ser importantes y que fueron omitidas por falta de informacién y, por
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lo tanto, los efectos calculados de las variables consideradas pueden estar siendo afectados
por ello. De esta manera se podria explicar el hecho de que la especificacién (7) entre-
gue resultados contradictorios con respecto a los HLA, aunque no sean estadisticamente

significativos.

Por tltimo, el hecho de recibir un rinén casa tiene un riesgo de salir de la lista de espera
mayor que el de aquellos pacientes que recibieron un rinén pool. Este resultado nos indica
que el sistema actual de rindn casa y rinén pool no esta siendo del todo ecuanime, dado que
habria un porcentaje de pacientes que se estaria beneficiando més. Sin embargo, para poder
estar seguros de esta aseveracion, se tendria que haber controlado por centro de trasplante,
yva que de esa forma se podria tener una nocién de si verdaderamente el hecho de recibir
un rinén casa beneficia mas a los pacientes de lo distintos centros cuando la cantidad de

pacientes es menor en estos.

En la Figura 5 se presentan los graficos de la funcién de riesgo y de supervivencia a
través del método de Cox. Se observa una clara similitud entre estas estimaciones y las
curvas obtenidas a través del método de Kaplan-Meier, donde, para la funcién de riesgo,
los primeros dias en la lista de espera aumenta el riesgo de salir de ella, pero luego decrece
de manera no uniforme. Por otro lado, la funcién de supervivencia tiene pendiente negativa
y converge a aproximadamente un 25 % de probabilidad de seguir en la lista luego de haber

estado mas de tres mil dias en ella.
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Cuadro 5: Determinantes de la duracion en la lista de espera expresados en HR

(1) (2 () (4) (5) (6) ()
Hombre 1.2526%%%  1,2800%**  1.3158***  1,3544*** 1, 1737***  1,1846*** 1.0259
(0.0598) (0.0614) (0.0637) (0.0697) (0.0622) (0.0627) (0.0515)
Tx repetido 0.2547FF%  0.2566%**  0.2247*%*F  (0.3708***  0.3673***  (.4862***
(0.0381) (0.0379) (0.0341) (0.0577) (0.0567) (0.0876)
Menor de 18 afios de edad 2.4371F%%  2.4886*F*F  2.5603*%*F*  2.6079***  1.7071FF*
(0.1983) (0.2318) (0.2451) (0.2445) (0.1613)
(18, 42] afios de edad 1.0011 1.0202 1.0192 1.0134 0.8561%**
(0.0505) (0.0529) (0.0526) (0.0526) (0.0441)
Mayor de 65 afios de edad 1.1363 0.9871 0.9715 1.0261 1.2191
(0.1848) (0.1838) (0.1823) (0.1913) (0.2060)
Grupo de sangre A 2.4068%**  2.3966***  2.4271F*¥* 2 5187***
(0.1366) (0.1381) (0.1395) (0.1482)
Grupo de sangre B 2.1164%**  2.1779***  2.1656***  1.6608***
(0.1810) (0.1758) (0.1775) (0.1526)
Grupo de sangre AB 3.TT07FF*  4.2163%FF*  4.2462%**  4.0188%**
(0.6712) (0.7133) (0.7127) (0.7539)
PRA mayor a 60 % 0.3734%FF*  0.3769%**  (.7498%**
(0.0388) (0.0391) (0.0775)
PRA entre 10-60 % 0.8025%**  0.8035%**  (.6808***
(0.0472) (0.0471) (0.0413)
HLA-A comiin 0.8862** 0.9515
(0.0541) (0.0558)
HLA-A infrecuente 0.9095 0.9669
(0.0556) (0.0593)
HLA-B comiin 1.0490 0.9618
(0.0625) (0.0599)
HLA-B infrecuente 0.8893* 0.9836
(0.0568) (0.0603)
HLA-DR comun 1.0010 0.9083
(0.0583) (0.0560)
HLA-DR infrecuente 0.8468%** 1.0017
(0.0544) (0.0583)
Rinén casa 1.1085**
(0.0546)
Observaciones 3,465 3,465 3,465 3,465 3,465 3,465 1,825
Errores estdndar en paréntesis
Hrkp< 0,01, % % p < 0,05, %p < 0,1
Fuente: Elaboracién propia a partir de los datos del ISP
Figura 5: Funcién de riesgo y de supervivencia Cox
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Fuente: Elaboracién propia a partir de los datos del ISP
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Dados los resultados obtenidos, se puede concluir que la regla de asignacién ha favorecido
mucho més a los menores de edad en comparacién con los otros rangos etarios. Esto lleva
a la discusién de si es justo que esto sea asi y no seria mas conveniente tener un sistema
que priorice la edad pero de manera continua, no solo a los menores de 18 anos. De esta
forma se seguiria privilegiando a los pacientes pediatricos, pero la diferencia con los otros
grupos etarios no seria tan grande. Esta préactica se realiza en otros paises, como en el caso
del Reino Unido, donde los pacientes son estratificados por bandas de edad y se les asigna
mas puntos a los mas jévenes. Por ejemplo, les asignan 10 puntos a los pacientes entre 18
y 30 anos de edad y solo 1 punto para los que tienen méas de 66 anos (Baran, 2006). De
esta manera, se podria usar el sistema de dicho pais como referencia para revisar la tabla

de puntaje por edad en Chile.

Con respecto a los grupos de sangre, hay una marcada diferencia entre los pacientes con
grupo 0 y todos con los demas grupos, ya que tienen desventaja para encontrar un donante
compatible. Esta diferencia podria explicarse por la primera etapa de asignacién, donde se
analiza la compatibilidad sanguinea. Por esto se deberia analizar la posibilidad de restringir
una parte de los donantes (o todos) que tengan grupo de sangre 0 de manera exclusiva a
los receptores de este mismo grupo, tal como ya se hace en los sistemas de asignacién de
Estados Unidos, de Australia y de los paises Escandinavos. En esos paises requieren que
los donantes con grupo 0 se reserven para receptores del mismo grupo, a menos de que no
haya un receptor compatible o exista una circunstancia excepcional que le dé prioridad a

otro receptor (Baran, 2006).

El sistema impuesto de rinén casa y rinnén pool debiese ser analizado con mas detalle,
debido a que en estas estimaciones no se cuenta con la variable del centro de trasplante y,
por lo tanto, no se puede saber con cuantos pacientes las personas “compiten” cada vez
que se presenta un nuevo rifién casa. Sin embargo, el hecho de que el HR sea mayor para
las personas con rinén casa nos indica que puede existir una ventaja para los pacientes que

reciben un rinén procurado en su mismo centro.

Se debe recordar que estos resultados no toman en cuenta a las personas que han sido

retiradas de la lista o que fallecieron en la espera. Ademas, que se excluyé a las personas
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que no contaban con toda la informacién necesaria, lo cual podria causar sesgo de seleccién.
Por otro lado, existen variables que no fueron consideradas dentro del analisis que podrian
estar explicando en parte los resultados obtenidos, tales como el centro en el cual la persona
esta inscrita, el lugar de residencia del paciente, la etnia, entre otros. No fue posible incluir
estas variables en el estudio debido a falta de informacién disponible y, por ello, se deben

interpretar con cuidado los resultados obtenidos.

5.2. Determinantes de la probabilidad de ser trasplantado, retirado, fa-
llecer o seguir esperando en la lista de espera

Con el fin de entender los otros eventos de salida de la lista de espera aparte de ser

trasplantado, se calcularon los determinantes de la probabilidad de ocurrencia de estos a

través del modelo Probit multinomial. Este modelo, a diferencia del de duracién utilizado,

permite evaluar todos los eventos posibles que una persona puede experimentar una vez que

ingresa a la lista de espera; sin embargo, es una estimacién discreta y no continua, como el

modelo de duracién. Por ello se utiliza como complemento en el andlisis.

Para efecto del cdlculo de los coeficientes del modelo, se usé como categoria base el evento
de ser trasplantado y los resultados se interpretan en comparacién con esa categoria. En
el Cuadro 6 se muestran los resultados de las estimaciones y en el Cuadro 7, los efectos
marginales promedio debido a que la cantidad de personas retiradas y fallecidas esperando
no es tan grande. En el Anexo 7, Cuadro 20, se presentan las estimaciones de los efectos
marginales calculados luego de haber dividido en dos la muestra segin la frecuencia de
edad'. Los coeficientes del modelo no son directamente interpretables; sin embargo, nos
indican en qué direccién se encuentra el efecto de cada variable y los efectos marginales

permiten interpretar la magnitud de estos.

A diferencia del modelo de duracién, no se crearon rangos para la edad, el nimero de
trasplante (tx) y el PRA méximo, ya que se entiende mejor la interpretacion de los resul-
tados cuando las variables son continuas. Ademads, se utiliza también la edad al cuadrado
con el fin de captar no linealidades. Con respecto a los grupos de sangre, se tuvo que agru-

par a los grupos menos frecuentes (grupo AB y grupo B) debido a que no existia ninguna

1E)] primer tramo etario va desde los 0 a los 42 afios y el segundo desde los 42 afios en adelante. Cada
tramos representa el 50 % de la muestra.
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persona con grupo de sangre AB que hubiese fallecido en la espera de un trasplante y solo
dos personas con grupo AB habian sido retiradas, por lo cual no era posible estimar el
modelo, pues la funciéon de verosimilitud no era céncava y, por lo tanto, no existia solu-
cion. Las variables omitidas en los cuadros indican las categorias base que se escogieron vy,
por ello, la interpretacién se realiza al comparar los resultados con estas categorias cuando

corresponde.

Cuadro 6: Coeficientes de los determinantes de la probabilidad de seguir esperando, fallecer
o ser retirado de la lista, modelo Probit multinomial

Esperar Fallecer Retirado
Hombre -0.142%* 0.0180 0.00763
(0.0623) (0.108) (0.0960)
Numero de tx 0.260%** 0.0571 0.129
(0.0981) (0.173) (0.149)
Edad 0.0667*** 0.0398%** 0.0211
(0.00918) (0.0170) (0.0144)
Edad? -0.000653***  -0.000190  0.000131
(0.000116) (0.000204)  (0.000172)
Grupo de sangre 0 0.892%** 0.610%** 0.718%**
(0.104) (0.179) (0.162)
Grupo de sangre A 0.166 0.0351 0.0100
(0.113) (0.197) (0.180)
PRA méximo 0.0106***  0.00972***  (0.0109%**
(0.00108) (0.00173)  (0.00155)
HLA-A comin 0.155%* 0.161 0.228%*
(0.0731) (0.125) (0.110)
HLA-A infrecuente 0.0854 0.174 0.162
(0.0738) (0.124) (0.112)
HLA-B comin -0.0256 -0.0704 0.0813
(0.0734) (0.128) (0.109)
HLA-B infrecuente 0.259%** 0.214* 0.108
(0.0750) (0.125) (0.116)
HLA-DR comin -0.0730 0.0832 -0.178
(0.0738) (0.125) (0.115)
HLA-DR infrecuente 0.105 0.110 0.0185
(0.0738) (0.126) (0.111)
Constante -2.709%*** -3.826%** -3 545%F*
(0.231) (0.431) (0.374)
Observaciones 3,824 3,824 3,824

Errores estdndar en paréntesis
< 0,01, % * p < 0,05, %p < 0,1

Fuente: Elaboracién propia a partir de los datos del ISP
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Cuadro 7: Efectos marginales medios de las probabilidades de seguir esperando, ser tras-
plantado, fallecer o ser retirado de la lista de espera

Esperar  Trasplantarse  Fallecer Retirado

Hombre -0.0405%* 0.0290% 0.0050 0.0065
(0.0161) (0.0158) (0.0062)  (0.0078)

Ntimero tx 0.0654%F%  -0.0607** -0.0047  0.0000
(0.0248) (0.0250) (0.0100)  (0.0120)

Edad 0.0015%%F  -0.0049%**  0.0009%** 0.0025%**

(0.0005) (0.0005) (0.0002)  (0.0003)
Grupo de sangre 0 0.2035%**  -0.2341*** 0.0085 0.0221%*
(0.0255) (0.0254) (0.0098)  (0.0121)

Grupo de sange A 0.0445 -0.0358 -0.0025 -0.0062
(0.0291) (0.0276) (0.0112) (0.0142)
PRA maéximo 0.0022*** -0.0029*** 0.0002**  0.0004***
(0.0003) (0.0003) (0.0001) (0.0001)
HLA-A comin 0.0289 -0.0454** 0.0039 0.0126
(0.0188) (0.0184) (0.0076) (0.0097)
HLA-A infrecuente 0.0118 -0.0288 0.0074 0.0096
(0.0190) (0.0186) (0.0078) (0.0097)
HLA-B comun -0.0087 0.0040 -0.0041 0.0089
(0.0188) (0.0186) (0.0071) (0.0094)
HLA-B infrecuente 0.0619*** -0.0639*** 0.0051 -0.0032
(0.0193) (0.0188) (0.0077) (0.0092)
HLA-DR comiin -0.0157 0.0195 0.0088 -0.0126
(0.0189) (0.0187) (0.0080) (0.0086)
HLA-DR infrecuente 0.0254 -0.0256 0.0037 -0.0036
(0.0190) (0.0187) (0.0077) (0.0088)
Observaciones 3824 3824 3824 3824

Errores estandar en paréntesis
#ER< 0,01, %% p < 0,05, %p < 0,1
Fuente: Elaboracién propia a partir de los datos del ISP

De los resultados se desprende que ser hombre es significativo para el efecto marginal de
la probabilidad de seguir esperando y de ser trasplantado, donde disminuye la primera en
4.34 puntos porcentuales y aumenta la segunda en 3.3 puntos porcentuales en promedio. Al
mismo tiempo, las probabilidades de fallecer o de ser retirado se ven afectadas de manera
positiva cuando se es hombre. Al calcular las probabilidades de los distintos estados para

el hombre y la mujer promedio de la muestral!® se obtuvieron los siguientes resultados:

5El hombre promedio tiene 44.1 afios, grupo de sangre 0, espera un trasplante por primera vez, tiene
un porcentaje de PRA maximo=13.5% y sus HLA son intermedios. Las unicas diferencias con la mujer
promedio son que ella tiene 42.5 afios y un porcentaje de PRA méximo=27.2 %.
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Cuadro 8: Probabilidades de los distintos estados para el hombre y la mujer promedio

Hombre Mujer
Pr(esperar) 0.484 0.559
Pr(trasplante) — 0.422 0.355
Pr(morir) 0.036 0.032
Pr(retirado) 0.058 0.053

Fuente: Elaboracién propia a partir de los datos del ISP

Se observa que casi no hay diferencia en las probabilidades de morir o de ser retira-
do, lo que es coherente con el hecho de que la variable hombre no haya sido significativa
para estos estados. Ademads, vemos que los hombres tienen una mayor probabilidad de ser

trasplantados con respecto a las mujeres.

El nimero de trasplante tampoco es significativo para las probabilidades de fallecer o
de ser retirado; en cambio, para la probabilidad de seguir esperando y de ser trasplantado
si lo es. Asi, estar esperando un trasplante por segunda vez aumenta la probabilidad de
seguir esperando en 7.2 puntos porcentuales en promedio y disminuye la probabilidad de
ser trasplantado en 6.76 puntos porcentuales en promedio. Esto va en linea con los resul-
tados obtenidos en el modelo de duracién, dado que esperar un retrasplante aumentaba la

probabilidad de seguir en la lista de espera.

Como era de esperarse, los efectos marginales de la edad y del PRA méximo son es-
tadisticamente significativos para los cuatro eventos, donde un ano méas de edad, asi como
un punto porcentual mas de sensibilidad, implican tener una probabilidad mayor de seguir
esperando, de fallecer o de ser retirado y disminuyen la probabilidad de ser trasplantado.
Al observar el Cuadro 20, se ve que la magnitud del efecto marginal del PRA es bastante
similar para ambos tramos de edad; en cambio, la magnitud del efecto marginal de la edad,
varia mas entre cada rango. Asi, tener un ano mas de edad tiene un efecto mas negativo
en la probabilidad de ser trasplantado para el primer tramo etario en comparacién con el
segundo tramo. Ademds, el efecto de un afio més en la probabilidad de ser retirado y en la

probabilidad de fallecer es mayor para el segundo tramo etario.

Nuevamente se observa que el hecho de tener grupo de sangre 0 aumenta la probabilidad
de los estados de seguir esperando, fallecer o ser retirado frente a la probabilidad de ser

trasplantado si se compara con los grupos de sangre AB y B, quedando en evidencia la
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desventaja que tienen estos pacientes y que se deberia tener en cuenta para revisar la

actual regla de asignacién.

Por tultimo, los antigenos HLA en general no son significativos en la probabilidad de
ocurrencia de los distintos estados. Al igual que en el modelo de duracion, los antigenos mas
comunes del tipo A tienen un efecto contrario a lo esperado en cuanto a la probabilidad de
ser trasplantado, ya que disminuye su probabilidad. A pesar de ello para los demés tramos de
los antigenos se obtiene un resultado esperable, pues los antigenos infrecuentes disminuyen
la probabilidad de ser trasplantado y aumentan la probabilidad de seguir esperando o

fallecer esperando, comparado con los antigenos intermedios.

Al comparar los efectos marginales de las probabilidades de fallecer esperando con los de
ser retirado, se observa que solo hay dos variables que son significativas para ambos grupos,
la edad y el porcentaje de PRA méximo. Ambas variables tienen un efecto que va en la

misma direccién, pero las magnitudes son mayores para la probabilidad de ser retirado.

Al igual que con los resultados encontrados en la seccién anterior, se debe tener presente
que estas estimaciones podrian estar reflejando el resultado de variables que se omitieron
por el hecho de no contar con la informacién disponible, tales como centro de trasplante,
lugar de residencia, estado médico del paciente, etc. Asimismo, como podria estar afectando
un eventual sesgo de seleccién en los datos; por lo tanto, se deben interpretar con cuidado

los resultados obtenidos.

6. Conclusion

Los trasplantes de rifién son la mejor alternativa para aquellos pacientes que sufren
de una falla irreversible de dicho 6rgano. Pero la demanda por ellos supera con creces la
oferta. Por esto, tener un sistema de asignacién éptimo es fundamental. En el caso chileno,
el sistema de asignacién de los rifiones cadavéricos consta de dos etapas; en la primera se
discrimina por compatibilidad sanguinea y en la segunda, se asigna un puntaje a través de
un algoritmo que pondera distintos atributos para escoger al paciente méds compatible con

el rinén donado.
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Este sistema influye en el tiempo que los pacientes esperan antes de recibir un tras-
plante y en la probabilidad de ocurrencia de los distintos eventos que una persona puede
experimentar después de que es inscrito en la lista, tales como ser trasplantado, retirado de

la lista o fallecer esperando.

Con el fin de determinar los factores que influyen tanto en el tiempo de espera como en
la probabilidad de los diversos estados posibles, es que se utiliza el modelo de duracién de
riesgos proporcionales Cox y el modelo Probit multinomial. De esta manera, se investigd
si existian ventajas de algunos pacientes por el hecho de contar con ciertas caracteristicas,

tales que la regla de asignacién actual no estuviese equilibrando o tomando en cuenta.

Se encontré que los pacientes con grupo sanguineo 0 han sido los méas desfavorecidos
comparado con los de otros grupos de sangre, ya que son los que presentan una mayor
duracién en la lista de espera hasta que son trasplantados y, ademds, tienen una proporcién
de trasplantados/ingresados menor. Esta brecha se podria estar explicando por la primera

etapa de asignacién y, por lo tanto, debiese ser revisada.

Los hombres se encuentran aventajados con respecto a las mujeres, ya que tienen una
probabilidad de trasplante mayor y, por lo tanto, una menor duracién en la lista de espera.
Esta ventaja se puede explicar principalmente porque las mujeres tienen en promedio un
mayor grado de sensibilizacién, lo cual dificulta la probabilidad de encontrar un donante
compatible. Asi, el puntaje asignado al PRA méximo no parece estar corrigiendo del todo
la brecha existente entre hombres y mujeres trasplantados. Por otro lado, los menores de
18 anios se han beneficiado mucho con la regla de asignacién actual, teniendo los menores
tiempo de espera y las mayores tasas de trasplantados/ingresados comparados con los otros
grupos etarios. Debido a ello, se sugiere estudiar la posibilidad de establecer un sistema que

priorice la edad de manera continua y no solo a los pacientes pedidtricos.

Se encontraron ciertas irregularidades con respecto al tipo de rindén recibido, pero no
es posible concluir que el rinén casa presenta ventajas sobre el rifién pool, debido a que
falta informacién importante para ello. Se sugiere hacer una investigacién que cuente con
los centros de trasplante de los pacientes para determinar si este sistema debiese seguir o

no.
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Con respecto a los factores que determinan la probabilidad de ser retirado de la lista o
de fallecer esperando, solo los efectos marginales de la edad y el porcentaje de PRA maximo
son significativos para ambos grupos. A mayor edad y mayor sensibilizacién, més alta es la

probabilidad de fallecer o ser retirado de la lista.

Se deben tener ciertas consideraciones con estos resultados, debido a que existe posible
sesgo de seleccion, ya que hubo parte de la muestra que tuvo que ser retirada por no contar
con toda la informacién necesaria. Ademads, las estimaciones se hicieron con la informacién
que se disponia sobre los pacientes de las listas de espera, por lo cual puede haber otras

variables que expliquen en parte los resultados obtenidos.

El periodo estudiado abarca desde enero del afio 2000 hasta diciembre del ano 2009. Seria
interesante como investigacién futura que se repitiera el ejercicio extendiendo el periodo de
tal manera de que se pudiera analizar si las modificaciones a la Ley Chilena de Trasplantes
de Organos y Tejidos tuvieron algiin efecto en la duracién de las listas de espera, agregando
ademads otras variables de los pacientes como el centro de trasplante, el lugar de residencia,

la etnia, entre otros.
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7. Anexos

7.1. Anexo 1: Graficos donacién en Chile

Figura 6: Evolucién de la tasa de donantes efectivos pmp en Chile
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Fuente: Elaboracién propia a partir de los datos del MINSAL
Figura 7: Cantidad de trasplantes totales por afio en Chile
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7.2. Anexo 2: Puntajes de los factores de la regla de asignacion por un
rinén cadavérico

Cuadro 9: Puntaje segiin antigenos de histocompatibilidad (HLA)

MM-A MM-B MM-DR Ptje. HLA Ptje. ponderado

0 0 0 50 30
1 0 0 45 27
2 0 0 40 24
0 1 0 35 21
1 1 0 33 19.8
2 1 0 30 18
0 0 1 28 16.8
1 0 1 26 15.6
2 0 1 25 15
0 2 0 24 14.4
1 2 0 23 13.8
2 2 0 22 13.2
0 1 1 21 12.6
1 1 1 20 12
2 1 1 19 11.4
0 0 2 18 10.8
1 0 2 17 10.2
2 0 2 16 9.6
0 2 1 15 9

1 2 1 14 8.4
2 2 1 13 7.8
0 1 2 12 7.2
1 1 2 11 6.6
2 1 2 10 6

0 2 2 6.6 3.96
1 2 2 3.3 1.98
2 2 2 0 0

Fuente: ISP (2007)
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Cuadro 10: Puntaje segin tiempo de espera (TE)

Dias Puntaje TE Ptje. ponderado
0-183 5 1
183-365 10 2
365-548 15 3
548-731 20 4
731-913 25 5
913-1096 30 6
1096-1278 32.5 6.5
1278-1461 35 7
1461-1644 37.5 7.5
1644-1826 40 8
1826-2009 42.5 8.5
2009-2192 45 9
2192-2557 47.5 9.5
2557-2922 50 10
2922-3287 52.5 10.5
3287-3653 55 11
3653-3653 60 12

Fuente: ISP (2007)

Cuadro 11: Puntaje segin PRA maéaximo

PRA maximo Puntaje PRA Ptje. ponderado

60 %-100 % 40 8
50-59 % 30 6
30-49 % 20 4
20-29 % 10 2
10-19% 5 1

0-9% 0 0

Fuente: ISP (2007)

Cuadro 12: Puntaje extra (PE) a los menores de edad

Edad Puntaje extra
0-6 8

7-10 6

11-15 4

16-18 2

Fuente: ISP (2007)
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Cuadro 13: Estadisticas de los puntajes obtenidos por las personas trasplantadas de la
muestra segiin cada criterio

HLA TE PRA PE Ptje. total ponderado

Media 22.81 16.97 5.70 5.05 18.83
Desv. Est. 9.67 1140 11.80 2.14 6.94
Minimo 0 5 0 2 1
Méximo 50 55 40 8 49
Obsservaciones 1820 1826 1826 223 1820

Fuente: Elaboracién propia a partir de los datos del ISP

Cuadro 14: Puntaje obtenido por las personas trasplantadas de la muestra segin cada
criterio

HLA TE PRA PE  Ptje. total ponderado

Género Mujer 23.20 17.17 7.41 5.03 19.57
(9.79)  (11.46) (13.22) (2.05) (7.01)

Hombre 22.55 16.83 4.54 5.07 18.32

(9.59) (11.35) (10.56) (2.23) (6.85)

Edad [0, 18] afios 21.21 12.88 9.55 5.05 22.26
(10.02)  (9.29) (14.86) (2.14) (7.34)

(18, 42] afios 23.82 18.60 5.88 - 19.16

(9.48) (12.06) (12.10) - (6.65)

(42, 65] afios 22.42 16.64 4.53 - 17.68

(9.68) (10.98) (10.26) - (6.71)

Mayor de 65 anos  19.89 14.48 3.84 - 15.60

(9.30) (10.24) (10.17) - (7.06)

Grupo 0 25.10 21.15 6.47 5.10 21.32
de sangre (9.73)  (11.93) (12.23) (2.07) (6.39)
A 20.23 11.84 4.79 5.02 15.94

(849) (8.19) (1L11) (2.24) (6.22)

B 20.97 15.13 4.40 4.89 16.95

(10.02) (10.10) (10.73) (2.40) (7.02)

AB 18.77 9.18 7.50 4.50 15.00

(10.44)  (747)  (14.37) (2.52) (7.27)

Nimero Primero 22.73 16.80 5.37 5.05 18.68
trasplante (9.55) (11.24) (11.40) (2.13) (6.82)
Repetido 26.28 23.92 19.20 5.00 25.16

(13.51) (15.05) (18.36) (2.39) (8.85)

Tipo Rinén Casa 21.03 17.23 5.14 4.50 17.41
(9.45) (11.48) (11.36) (2.03) (6.72)

Pool 24.00 16.79 6.08 5.23 19.77

(9.65) (11.34) (12.08) (2.15) (6.92)

Observaciones 1820 1826 1826 223 1820

Desviacién estdndar en paréntesis

Fuente: Elaboracién propia a partir de los datos del ISP
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7.3. Anexo 3: Base de datos

Cuadro 15: Comparacién muestra inicial y muestra final

Muestra inicial Muestra final Diferencia Porcentaje

(1) (2) -2 (/0
Género
Mujer 1724 1668 56 96.75
Hombre 2246 2156 90 95.99
Edad
[0, 18] anos 312 297 15 95.19
(18, 42] anos 1653 1610 43 97.39
(42, 65] afios 1852 1812 40 97.84
Mayor de 65 anos 109 105 4 96.33
Grupo
de sangre 0 2432 2389 43 98.23
A 1085 1046 39 96.41
B 324 312 12 96.30
AB 78 e 1 98.72
Numero de
trasplante  Primero 3713 3589 124 96.66
Repetido 257 235 22 91.44
PRA
maximo Mayor a 60 % 596 580 16 97.32
Entre 10-60 % 811 799 12 98.52
menor a 10 % 2510 2445 65 97.41
HLA-A
Comun 1016 985 31 96.95
Intermedios 1920 1872 48 97.50
Infrecuentes 996 967 29 97.10
HLA-B
Comuin 1020 988 32 96.86
Intermedios 1970 1918 52 97.36
Infrecuentes 942 918 24 97.45
HLA-DR
Comun 1016 990 26 97.44
Intermedios 1932 1874 58 97.00
Infrecuentes 984 960 24 97.56
Tipo rinén
Casa 743 732 11 98.52
Pool 1114 1094 20 98.20
Total 3970 3824 146 96.32

Fuente: Elaboracién propia a partir de los datos del ISP
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Cuadro 16: Porcentaje que representa la muestra final con respecto a la inicial por cada
grupo

Esperando Trasplantados Fallecidos Retirados

Género
Mujer 95.69 98.41 91.80 95.88
Hombre 94.93 97.31 91.95 94.85
Edad
[0, 18] anos 90.14 97.81 83.33 71.43
(18, 42] anos 96.80 98.24 93.33 96.83
(42, 65] anos 97.36 99.11 93.41 96.50
Mayor de 65 95.24 100.0 80.00 94.74
Grupo
de sangre 0 98.25 98.25 95.92 99.39
A 94.78 97.22 100.0 95.45
B 93.88 98.11 100.0 100.0
AB 100.0 96.97 100.0 100.0
Numero de
trasplante  Primero 95.53 98.07 91.43 96.23
Repetido 93.22 86.27 100.0 85.71
PRA
maximo Mayor de 60 % 96.24 99.31 100.0 97.96
Entre 10-60 % 97.63 99.00 100.0 100.0
Menor a 10 % 96.17 98.55 95.74 96.64
HLA-A
Comun 96.70 96.74 100.0 98.46
Intermedio 97.27 97.79 95.31 98.00
Infrecuente 96.08 98.69 95.12 93.75
HLA-B
Comun 96.46 96.99 100.0 96.97
Intermedio 97.22 97.61 95.71 97.32
Infrecuente 96.40 99.02 94.87 96.08
HLA-DR
Comun 97.15 97.82 100.0 94.23
Intermedio 96.35 97.42 96.83 98.32
Infrecuente 97.35 98.39 92.31 96.55
Total 95.29 97.78 91.89 95.28

Fuente: Elaboracién propia a partir de los datos del ISP
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Cuadro 17: Porcentaje de ingresos y trasplantes por ano que representa la muestra final
con respecto a la inicial

Afno Ingresos Trasplantes

2000 97.51 100.00
2001 97.16 97.67
2002 96.10 98.13
2003 96.00 96.67
2004 96.42 97.60
2005 96.34 96.90
2006 96.61 98.03
2007 97.92 99.56
2008 97.10 98.51
2009 91.48 95.98
Total  96.26 97.77

Fuente: Elaboracién propia a partir
de los datos del ISP
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7.4. Anexo 4: Coeficientes de la estimacion semiparamétrica

Cuadro 18: Coeficientes de los determinantes de la duracion en la lista de espera, modelo
de Cox

0 ) ©) @ ® © @
Hombre 0.225%**  0.247**¥*%  0.274%F*  0.303%FF  0.160%¥**  0.169*** 0.0256
(0.0478)  (0.0480)  (0.0484)  (0.0514)  (0.0530)  (0.0529)  (0.0502)
Tx repetido S1.368%F%  _1.360%FF  -1.493%FFF  _0.992**¥*  _1.001***  -0.721%*F*
(0.150)  (0.148)  (0.152)  (0.156)  (0.154)  (0.180)
Menor de 18 afios de edad 0.891%**  0.912%%%  (0.940%**  0.959%**  (.535%**
(0.0814)  (0.0932)  (0.0957)  (0.0937)  (0.0945)
(18, 42] anos de edad 0.00105 0.0200 0.0190 0.0133 -0.155%**
(0.0504)  (0.0518)  (0.0516)  (0.0519)  (0.0516)
Mayor de 65 anos de edad 0.128 -0.0130 -0.0289 0.0257 0.198
(0.163)  (0.186)  (0.188)  (0.186)  (0.169)
Grupo de sangre A 0.878***  (.874***  (.887FFF  (.924***
(0.0568)  (0.0576)  (0.0575)  (0.0589)
Grupo de sangre B 0.750%**  Q.778%**  (.773%FF  0.507***
(0.0855)  (0.0807)  (0.0819)  (0.0919)
Grupo de sangre AB 1.327FFF  1.439%%*  1.446%**  1.391%**
(0.178)  (0.169)  (0.168)  (0.188)
PRA mayor a 60 % -0.985%**  _(.976%*F*  _(.288%**
(0.104)  (0.104)  (0.103)
PRA entre 10-60 % -0.220%**  _0.219%**  _(.384***
(0.0588)  (0.0586)  (0.0607)
HLA-A comiin -0.121%* -0.0497
(0.0611)  (0.0587)
HLA-A infrecuente -0.0949 -0.0337
(0.0611)  (0.0614)
HLA-B comitn 0.0478 -0.0390
(0.0596)  (0.0623)
HLA-B infrecuente -0.117* -0.0165
(0.0638)  (0.0613)
HLA-DR comtn 0.000964 -0.0962
(0.0583)  (0.0616)
HLA-DR infrecuente -0.166***  0.00174
(0.0642)  (0.0582)
Rinén casa 0.103**
(0.0493)
Observaciones 3,465 3,465 3,465 3,465 3,465 3,465 1,825

Errores estdndar en paréntesis
< 0,01, % * p < 0,05, p < 0,1
Fuente: Elaboracién propia a partir de los datos del ISP
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7.5. Anexo 5: Robustez modelo de duracién

Aunque el modelo de Cox parece ajustarse relativamente bien a los datos, podria ser
que los resultados obtenidos en el modelo de duracién se deban a que se usé un modelo de
riesgos proporcionales en vez de uno paramétrico con acelerated failure time (AFT). Con
el fin de saber si los resultados cambian de manera significativa si se usa otro modelo con
dichas caracteristicas es que se escoge un modelo paramétrico AFT y se estiman nuevamente

las distintas especificaciones usadas.

Para escoger la distribucién que mejor se adectia a los datos se utilizo el criterio de

informacién de Akaike, que se define de la siguiente manera:

AIC = —2(InL) + 2(c+p+1)

donde In L es el logaritmo de la funcién de verosimilitud, ¢ es el nimero de covariables, y p
el nimero de pardmetros auxiliares. Bajo este criterio, la distribucién que tenga un menor
AIC es la que mejor se adecua a los datos. Es por ello que se escogié a la distribucién

Log-logistica sobre las demas, pues con ella se obtenia el menor AIC.

En el Cuadro 19 se muestran los resultados de las estimaciones con dicha distribucidn.
Los coeficientes se interpretan con respecto al largo de la duracién en la lista de espera.
Asi, por ejemplo, el hecho de que una variable tenga signo positivo (negativo) se interpreta

como que aumenta (disminuye) el tiempo de espera en la lista.

Ser hombre, al igual que menor de edad, disminuye de manera significativa el tiempo
en la lista de espera, comparado con ser mujer y tener entre 42 y 65 anos de edad respec-
tivamente. En cambio, esperar por un retrasplante aumenta el tiempo en la lista de espera

comparado con un paciente que espera un trasplante por primera vez.

Se observa que todos los grupos de sangre experimentan una menor duracién en la lista
de espera comparado con los pacientes que tienen grupo de sangre 0. Esta diferencia es
significativa al 1 %. Con respecto al PRA méaximo, tener un nivel de sensibilizacién mayor
al 10 % aumenta el tiempo en la lista comparado con tener un PRA menor a 10 %. Ademas,

tampoco se observa un patrén claro con respecto a los antigenos HLA y el hecho de haber
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recibido un rinén casa disminuye el tiempo de espera en la lista (donde el p-value es igual
a 0.104). Por lo tanto, se puede concluir que estos resultados sugieren que las conclusiones
obtenidas a partir del modelo de Cox no estan siendo explicadas porque se usé un modelo
de riesgo proporcional, ya que al usar un modelo paramétrico AFT los resultados no se

vieron afectados de manera importante.

Cuadro 19: Determinantes de la duracién en la lista de espera. Estimaciones paramétricas:
distribucién Loglogistica

1) (2 (3) (4) (5) (6) (7)

Hombre S0.271FFF 0 L0.279FFF  _0.300%FF  -0.258%FF  -0.138%**F  -0.137***  0.00711
(0.0616)  (0.0605)  (0.0587)  (0.0531)  (0.0520)  (0.0518)  (0.0427)

Tx repetido 1.679%%F  1.633***  1.671%%*  1.116%**  1.121%** 0.367

(0.163)  (0.160)  (0.157)  (0.159)  (0.158)  (0.231)
Menor de 18 anos de edad S1.037FFE - _1.068%FF  _1.099%FF 1 111¥FR _(.514%F*
(0.0865)  (0.0815)  (0.0809)  (0.0808)  (0.0647)

(18, 42] anos de edad 0.0431 0.0233 0.0102 0.00776 0.108**
(0.0623)  (0.0552)  (0.0536)  (0.0536)  (0.0446)

Mayor de 65 anos de edad -0.190 -0.152 -0.137 -0.167 -0.198

(0.197)  (0.189)  (0.185)  (0.182)  (0.141)
Grupo de sangre A S1L165%FF S1.112%FF 1. 119%FF - (.870***
(0.0582)  (0.0573)  (0.0572)  (0.0464)
Grupo de sangre B -0.949%*F*  -0.886***  -0.889***  -0.512%**
(0.0877)  (0.0837)  (0.0843)  (0.0711)
Grupo de sangre AB S1.625%FF  J1.645%FF  _1.637FFF  _1.258%F*

(0.165)  (0.163)  (0.163)  (0.123)

PRA mayor a 60 % 1.026%F*  1.024**%*  (0.180**
(0.109)  (0.108)  (0.0821)

PRA entre 10-60 % 0.292%F*%  (0.294%F*F  (0.324%%*
(0.0605)  (0.0604)  (0.0503)

HLA-A comin 0.145%* 0.0743
(0.0601)  (0.0505)

HLA-A infrecuente 0.0885 0.0134
(0.0620)  (0.0506)

HLA-B comin -0.0563 -0.0355
(0.0599)  (0.0496)

HLA-B infrecuente 0.133%* 0.0209
(0.0625)  (0.0514)

HLA-DR comiin 0.0229 0.0567
(0.0594)  (0.0505)

HLA-DR infrecuente 0.146%* 0.0380
(0.0630)  (0.0502)

Rinén casa -0.0696
(0.0429)
Constante 7.102%%* T.O18%FF  7.105%¥*  7.496%F*F  7.246%*F  7.132%FF  §.254%F*
(0.0496)  (0.0491)  (0.0593)  (0.0574)  (0.0599)  (0.0725)  (0.0626)
In gamma -0.0912%*%  _0.116™%%F  -0.144%**  _0.253%FF  _0.281***  _(0.284%**  _0.676***
(0.0183)  (0.0188)  (0.0192)  (0.0208)  (0.0208)  (0.0209)  (0.0225)

Observaciones 3,465 3,465 3,465 3,465 3,465 3,465 1,825

Errores estdandar en paréntesis
#5p< 0,01, % # p < 0,05, +p < 0,1

Fuente: Elaboracién propia a partir de los datos del ISP
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7.6. Anexo 6: Efectos marginales por tramos de edad, modelo Probit

multinomial

Cuadro 20: Efectos marginales (por tramos de edad) de las probabilidades de seguir espe-
rando, ser trasplantado, fallecer o ser retirado de la lista de espera

0-42 anos de edad Mayor de 42 anos de edad
Esperar  Trasplantarse  Fallecer Retirado Esperar  Trasplantarse  Fallecer — Retirado
Hombre -0.0388** 0.0307** 0.0038 0.0042 -0.0422%* 0.0273* 0.0062 0.0087
(0.0157) (0.0157) (0.0048) (0.0052) (0.0166) (0.0159) (0.0078)  (0.0103)
Numero tx 0.0650%** -0.0620%* -0.0033 0.0002 0.0658*** -0.0595%* -0.0060 -0.0002
(0.0243) (0.0248) (0.0076) (0.0080) (0.0255) (0.0254) (0.0125)  (0.0160)
Edad 0.0062*%*¥*  -0.0077***  0.0007***  0.0009*** | -0.0032%** -0.0021** 0.0012*%*  0.0041%***
(0.0007) (0.0007) (0.0002) (0.0003) (0.0010) (0.0010) (0.0005)  (0.0007)
Grupo de sangre 0 0.2067**¥*  -0.2300*** 0.0076 0.0157%% | 0.2002%** -0.2382%** 0.0094 0.0286*
(0.0245) (0.0247) (0.0073) (0.0078) (0.0268) (0.0263) (0.0125)  (0.0165)
Grupo de sange A 0.0433 -0.0374 -0.0019 -0.0040 0.0458 -0.0341 -0.0032 -0.0085
(0.0284) (0.0276) (0.0084) (0.0094) (0.0302) (0.0277) (0.0140)  (0.0190)
PRA méximo 0.0023***  -0.0028*** 0.0002%*  0.0003*** | 0.0021*** -0.0029***  0.0003**  0.0006***
(0.0003) (0.0003) (0.0001) (0.0001) (0.0003) (0.0003) (0.0001)  (0.0002)
HLA-A comiin 0.0319* -0.0441%** 0.0034 0.0088 0.0259 -0.0468** 0.0045 0.0164
(0.0184) (0.0184) (0.0058) (0.0066) (0.0194) (0.0185) (0.0094)  (0.0128)
HLA-A infrecuente 0.0146 -0.0272 0.0059 0.0067 0.0090 -0.0304 0.0089 0.0124
(0.0185) (0.0186) (0.0060)  (0.0066) | (0.0196) (0.0187) (0.0097)  (0.0128)
HLA-B comiin -0.0077 0.0048 -0.0030 0.0059 -0.0097 0.0031 -0.0053 0.0119
(0.0183) (0.0184) (0.0054)  (0.0064) | (0.0194) (0.0188) (0.0089)  (0.0125)
HLA-B infrecuente 0.0625%**  -0.0649%** 0.0041 -0.0017 0.0613*** -0.0629*** 0.0062 -0.0047
(0.0190) (0.0189) (0.0059) (0.0062) (0.0199) (0.0188) (0.0095)  (0.0123)
HLA-DR comun -0.0168 0.0188 0.0063 -0.0083 -0.0145 0.0201 0.0113 -0.0169
(0.0184) (0.0185) (0.0060) (0.0057) (0.0195) (0.0190) (0.0100)  (0.0115)
HLA-DR infrecuente 0.0254 -0.0649 0.0029 -0.0022 0.0254 -0.0629 0.0046 -0.0050
(0.0186) (0.0189) (0.0058) (0.0059) (0.0195) (0.0188) (0.0095)  (0.0118)
Observaciones 3824 3824 3824 3824 3824 3824 3824 3824

Errores estdndar en paréntesis
*#H*p< 0,01, * * p < 0,05, p < 0,1

Fuente: Elaboracién propia a partir de los datos del ISP
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