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INTRODUCCION: El trasplante hepatico es la tnica alternativa en cirrosis, con una alta sobrevida y costo cercano a 50.000 USD en Chile. Optimizar la inmuno-
supresion reduce complicaciones y gastos. Tacrolimus, pilar terapéutico, presenta gran variabilidad farmacocinética y estrecho margen terapéutico. Los modelos
farmacocinéticos poblacionales (popPK) permiten dosificacién individualizada al identificar covariables que modifican la concentraciéon plasmatica, pero requieren
validacion local. OBJETIVOS: Seleccionar y validar modelos popPK de tacrolimus en trasplantados hepaticos ambulatorios, identificando el mas robusto para apli-
cacion clinica. METODOS: Estudio retrospectivo en dos cohortes (2021-2023 y 2024). Se evaluaron 11 modelos popPK mediante bondad de ajuste, verificacion
predictiva visual y métricas de error predictivo (MPE, MAPE, F20, F30). El mejor modelo se aplicé en una nueva cohorte para comparar su utilidad frente a la prac-
tica habitual. RESULTADOS: El modelo de Zhang 2012 cumpli6 criterios de validacion, con exactitud aceptable (MPE -2,3%), precision adecuada (MAPE 26,7%) y
desempefio clinico (F20=44,4%; F30=65,3%). Las covariables hematocrito, proteinas totales y dosis diaria explicaron la capacidad predictiva. En la cohorte de val-
idacioén no hubo diferencias entre concentraciones predichas y observadas (p>0,05). En la de evaluacion, el modelo propuso reduccion de dosis de 27,5% respecto
al ajuste habitual, sin comprometer seguridad. CONCLUSION: EI modelo mostré aplicabilidad clinica, facilitando la dosificacién personalizada de tacrolimus y opti-
mizando recursos.

Hombres Mujeres Total
Numero (%) 25 (61) 16 (39) 41 (100)
Edad (RICQ) 58 (53 —63) 54 (47 —63) 57(52—63)
Trasplantes por afios (%)
2021 11 5 16 (39}
2022 12 B 20 (48.8)
2023 2 3 5(12.2)
Etiologia (%)
Autoinmunes s 11 (26.8)
Metabolicas v alcohol 19 b3 27 (65.9)
Virales 2z 2{4.9)
Rechazo 1] 1{2.4)
Rechazo (%)
Sin rechazo 19 10 29(70.7
Leve 2 3 5¢12.2)
Moderado 3 x 5(12.2)
Girave 1 1 2{4.9)

Tabla N°1: Caracterizacion de la muestra a esmudiar, respecto a informacién general separada
por seXo, Se presen el nimero de participantes, ln edad, ¢l nlimers de trasplantes por afio v
motivo de trasplante, Eticlogia ¥ Rechazo. Donde HOC os hepatocarcinoma.
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“Modelo ‘Graficode | VPC observaciones | MPE% |  MAPE | Fa Fsa
residuns
Haihong Bai R=0.78 descendiente 35,6 % fuera de - 46, 7% 56.4% 11.4% 15.9%
2024 | tango
Niauo-qging Lhang R =090 Alrededor de 12,1% fuer de rango -2 34% 26,7% 44.4% 635,3%
2012 o
Wai Juhnn Sam | R= 0,65 descendiente  86,8% fuera de rango 62,5% H9.9% 20,75 25%
R*=10.40 descendiente  7,6% fuera de rango 11,1% 473% 238% 42950
2016 |
Xiaojun Cai | R*= 087 Alrededorde 1% fuera de vango 59.4% 59.4% 27.2% ELE
| 0
Hamim Zahir R=077 descendiente  U4,6% fuera de rango -8.66% 424 243% 39 2%
2005
Suein Chai 2022 Ri=0,78 descendiente  10,1% fuers de rango 194% 196% 5% HA%
Renal
Sacin Choi 2022 =074 descendiente  34,5% fuera de rango 69,9%, H1% 20, 7% 32.8%
Tepitico)
LiQin Zhu 2015 R'=077 descendiente  1.3% fuem de rango 10.1% 44% 34, 49.53%
Eunhee Ji ZUISA' RY=0,79 descendiente  T14% fuera de rango 37.9% 58.4% 30,3% 34,5%
Yusi CHEN | RE= 9 descendiente  32,2% fuera de rango 114% 121% 14,750 212,
207

Tubla N*7: resumen de resultados obtenidos por analisis grafico v error predictiv
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Grafico N° 1: Resumen de las pruebas de error predictivo. La linea punteada roja
representa el Fag, mientras que la linea punteada naranja representa el Fi). La linea negra
corresponde al 0% de error, es decir, el punto en que la prediccion y la observacion son
iguales.
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