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DEL RATON AL HUMANO

La tolerancia en un receptor de 6rganos, se defi-
ne como la capacidad del receptor de mantener la
funcién vy vitalidad del injerto en ausencia de in-
munosupresiéon. Desde 1945 conocemos que fetos
que han compartido la circulacién placentaria tole-
ran injertos de uno a otro aun siendo incompatibles
en sus antigenos de histocompatibilidad’. Mas tarde
en 1953 Billinghan, Brent y Medawar describieron
que era posible inducir tolerancia a aloinjertos, me-
diante una inyeccion de células del bazo del do-
nante en ratones neonatos, pero no en individuos
adultos?. Gracias a estos primeros datos se estable-
cieron dos conceptos importantes que han perdura-
do hasta nuestros dias: 1) La tolerancia es un pro-
ceso aprendido, y 2) Es mas facil de inducir
tolerancia en linfocitos inmaduros que en linfocitos
maduros. Desde aquellos primeros trabajos se han
publicado centenares de experimentos, en los que
se demuestra la posibilidad de inducir tolerancia a
aloinjertos en ratones y ratas mediante varios méto-
dos. Sin embargo la extrapolacion de estos resulta-
dos al trasplante entre humanos ha sido dificil3. Tan
dificil, que medio siglo después seguimos depen-
diendo de los inmunosupresores para mantener a los
aloinjertos funcionantes.

El trabajo de todos estos afios ha permitido dos
conclusiones claras: 1) Es posible reeducar el siste-
ma inmunitario para que tolere aloantigenos, y 2)
Esta reeducacién pasa por eliminar o inactivar los
linfocitos maduros dejando que los nuevos linfoci-
tos maduren en un «entorno tolerogénico».

El conocimiento de los requisitos de este «entor-
no tolerogénico» ha experimentado avances signifi-
cativos en los dltimos afos. La posibilidad de ma-
nipular el aprendizaje del sistema inmunitario para
que tolere los 6rganos trasplantados es algo que,
hoy, parece alcanzable, incluso en humanos. Fruto
de esta esperanza es el esfuerzo cooperativo inicia-
do en Estados Unidos entre varias universidades e
institutos del NIH agrupados en la llamada «Colla-
borative Network for Clinical Research on Immune
Tolerance».

Las dificultades para extrapolar los resultados de
los ratones de laboratorio a los seres humanos son

posiblemente debidas a varios factores: edad de los
animales, cria en condiciones de limpieza, caracte-
risticas genéticas,... Pero el mas importante de todos
ellos puede ser los requerimientos que exigimos para
que la tolerancia establecida sea considerada como
de utilidad clinica en humanos* (tabla ).

EL SISTEMA INMUNITARIO Y LAS RELACIONES
INTERCELULARES

El sistema inmunitario es un sistema que ha sido
seleccionado por su eficacia y versatilidad. Ambas
son posibles gracias a una complicada red de re-
laciones intercelulares. De todas ellas la mas de-
terminante es la interrelacién entre las células pre-
sentadoras de antigeno (APC) y los linfocitos T. En
esta interrelacién intervienen principalmente el re-
ceptor antigeno especifico de los linfocitos T (TCR)
que reconoce el conjunto [HLA-Il + Péptido extra-
o] en la APC, pero ademds intervienen otras mo-
léculas [lamadas accesorias, estas moléculas deter-
minan: si el linfocito después del contacto con la
APC evolucionara a: 1) Expansién clonal con pro-
liferacion de la clona activada; 2) Apoptosis con
muerte del linfocito, y 3) Anergia, situacién en que
el linfocito sigue vivo pero no es reestimulable en
condiciones normales. Las dos dltimas implican en
cierta forma la tolerancia del antigeno reconocido
por el TCR de la clona en cuestién. En el caso de
que una clona haya sido activada existe aun la po-
sibilidad de que algunas células actden como re-
guladoras o supresoras de las clonas alogénicas fre-
nando su expansion. Se han propuesto por lo

Tabla I. Requerimientos de una terapia tolerogénica
eficaz

—_

La tolerancia debe ser especifica, previniendo los ataques al
injerto y preservado la respuesta a patégenos.

El injerto debe permanecer protegido durante la induccién de
tolerancia.

3) La prevencion del dano al injerto debe perdurar indefinida-
mente a pesar del cese de la terapia activa.

La tolerancia debe permanecer inalterada durante otras res-
puestas inflamatorias especialmente anti-infecciosas.

)

=
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Tabla II. Mecanismos de induccion de tolerancia

Quimerismo (Cél. Veto)

Bloqueo senales accesorias DC
Manipulacién de la maduracién de DC
Equilibrio TH1<>TH2

Cél. Reguladoras CD4+ CD25+

Cél. Supresoras CD8+ CD28-

Cél. NKT.
Tabla IIl.
DC1 DC2
Inmaduras Maduras
Tejido Ganglios
HLA-DR -/+ ++
CD80/CD86 -/+ ++
IL-12 - ++
TNF a - it
IL-6 - ++
CCR5 ++ -

menos 4 mecanismos de regulacién intercelular 1)
Equilibrio TH1-TH2 (5); 2) Linfocitos Reguladores
CD4+ CD25+%7; 3) Linfocitos «Supresores» CD8+
CD28-8; y 4) Células NKT?.

EL QUIMERISMO

El ejemplo paradigmaético de tolerancia por de-
leccion clonal es el de la tolerancia inducida por
quimerismo. Se Ilama quimerismo a la coexistencia
en el receptor de células hematolégicas de dos in-
dividuos. Esta coexistencia puede ser inducida deli-
beradamente cuando el receptor recibe simultinea-
mente médula 6sea del donante (macro-quimerismo)
o no intencionada como consecuencia de los leu-
cocitos pasajeros trasportados en el érgano injerta-
do y que tienen la capacidad de repoblar piel y 6r-
ganos linfoides del receptor. En ambos casos, al
parecer existirian unas «células veto» con capacidad
de eliminar los linfocitos alogénicos por apoptosis y
como consecuencia inductoras de tolerancia.

Dos de los estudios mas amplios de macroqui-
merismo en humanos, han sido publicados por Bar-
ber y Ciangio'®" en ambos casos demuestran que
los grupos tratados con médula 6sea del donante
como refuerzo de una terapia inmunosupresora con-
vencional, muestran una mejor supervivencia al afio
(90%-84% versus 71%-72%) y un menor indice de
rechazo (5%-3% versus 24%-19%) respecto de los
que solo reciben inmunosupresores. En ningln caso
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parece que haya sido posible retirar la inmunosu-
presion con unas ciertas garantias, asi pues no es
posible hablar de induccién de tolerancia en senti-
do estricto. Serd necesario responder algunas pre-
guntas antes de que estos protocolos evidencien su
eficacia real, entre ellas: 1) ;Qué tipo de células
deben infundirse (CD34+, Mesenquimales, DC, ...)?;
2) ;Cuéntas células?; 3) ;En que secuencia de tiem-
po?; 4) ;Por que via?, y 5) ;Cuél es el mejor méto-
do de acondicionamiento? En nuestro laboratorio
hemos iniciando un estudio orientado a determinar
el posible efecto tolerogénico de las células me-
senquimales tanto en modelos porcinos como hu-
manos. Los indicios apuntan a que las células me-
senquimales de médula 6sea ejercen sobre los
linfocitos un efecto antiproliferativo a través de me-
diadores solubles que estamos en proceso de ca-
racterizar.

Respecto del microquimerismo espontidneo hay
que decir que solo se detecta en 1/3 de los injertos
que sobreviven a largo plazo, su presencia no co-
rrelaciona con pardmetros de rechazo clinicos o in-
munolégicos, ni tampoco parece un marcador (til
de los pacientes susceptibles de dejar de recibir in-
munosupresién?.

CELULAS DENDRITICAS Y TOLERANCIA

El ejemplo paradigmético de las maniobras que
inducen anergia clonal vendria dado por la mani-
pulacion de las senales accesorias de las APC o
mejor de las células dendriticas (DC). Se ha des-
crito en numerosos experimentos que la utilizacién
de una molécula hibrida CTLA4-lg inducia tole-
rancia en ratones. Esta molécula se une a
CD80/CD86 bloqueando su capacidad de activar
CD28 un elemento fundamental en la activacién
de la produccién de IL-2 por los linfocitos T. Los
resultados de los experimentos con primates no hu-
manos han sido menos esperanzadores y parecen
indicar que en primates CTLA4-lg debe conside-
rarse mas un inmunosupresor que un inductor de
tolerancia, dado que deja de actuar en el momen-
to en que cesa la terapia'?.

La esperanza se ha trasladado al bloqueo de la
sefial CD40< >CD40L(CD154) que parece si indu-
cir tolerancia en primates’?.

Otra posibilidad de manipulacién relacionada con
las células dendriticas seria la posibilidad de inter-
ferir su maduracién. Se sabe que existen por lo
menos dos tipos de células dendriticas: unas abun-
dantes en los tejidos, con escasa expresiéon de
CD80/CD86 y HLA-Il, y con poca capacidad para
secretar 1L-12 IL-6 y TNFa (llamadas DC inmaduras
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o DC1); otras mas abundantes en los 6rganos lin-
foides secundarios tienen alta expresion de
CD80/CD86 y HLA-Il y gran capacidad para secre-
tar IL-12, IL-6 y TNFB (llamadas DC maduras o
DC2). Las DC inmaduras inducen anergia mientras
que las DC maduras inducen activacién'?. Lo mds
importante, sin embargo, es que las inmaduras pue-
den expandirse in vitro en cultivos con GM-CSF vy
TGFB. Las células asi expandidas inducen tolerancia
a injertos cardiacos'.

EQUILIBRIO TH1-TH2

Existen dos subtipos de linfocitos T colaboradores:
TH1 (IL-2, IFNy) que preferentemente colaborarfan
en la expansion clonal y la citotoxicidad celular y
TH2 (IL-4, IL-5, IL-6 e IL-10) mas relacionados con
la producciéon de inmunoglobulinas y con la me-
moria inmunolégica. Segln algunos autores existiria
una regulacién mutua entre ambas poblaciones: El
IFNy secretado por TH1 frenaria el desarrollo de
TH2; y la IL-10 secretada por TH2 inhibiria el de-
sarrollo de TH13,

Existe un acuerdo mayoritario de que en ausencia
de inmunosupresion el rechazo del érgano trasplan-
tado es mediado por mecanismos que suponen la
secrecion de IL-2 e IFNy es decir, interleucinas TH1
o inflamatorias. Aunque IL-7 e IL-15 podrian jugar
también un papel importante.

En algunos modelos de tolerancia se ha descrito
la predominancia de las interleucinas de tipo TH2
fundamentalmente IL-4 e IL-10. La hipétesis de que
la respuesta TH2 se asocia a tolerancia del injerto
tiene sin embargo algunos datos en contra®: 1) IL-
10 y IL-4 estan presentes en rechazo crénico. 2)
Las proteinas de fusiéon IL-10/Fc no inducen tole-
rancia al injerto, produciéndose incluso una exa-
cerbacién de la respuesta de rechazo. 3) La admi-
nistracion de receptores solubles de IL-4 que
disminuye la IL-4 disponible retrasa el rechazo. 4)
La presencia mayoritaria de IL-4 en ratones sin IL-
2 no produce tolerancia. 5) La administracién de
antagonistas de IL-12 que favorecen respuesta TH2
exacerban el rechazo cardiaco. De hecho datos ob-
tenidos en trasplantes de ratones incapaces de se-
cretar IL-2 e incluso IL-2 e IL4 se produce recha-
zo.

En conclusién podriamos decir que si bien es po-
sible que en situaciones de tolerancia del injerto se
encuentren mas frecuentemente interleucinas secre-
tadas por TH2, IL-4 e IL-10 ni una ni otra parecen
definitivamente asociadas a la induccién de tole-
rancia y en todo caso podrian ir asociadas a una
respuesta alogénica de baja intensidad®.

No debemos olvidar que el rechazo tiene com-
ponentes celulares pero también humorales y las in-
terleucinas secretadas por TH2 son buenos activa-
dores de la respuesta humoral.

LINFOCITOS REGULADORAS CD4+ CD25+

La timectomia de ratones neonatos, induce dos
fenémenos paralelos por una parte autoinmunidad
y por otra disminuciéon en bazo de los linfocitos
CD4+CD25+. Se ha postulado que esta subpobla-
cion tendria un papel de control o regulacién sobre
otros linfocitos, posiblemente gracias a su produc-
cién de IL-10 y TGFB. Las CD4+ CD25+: inhiben
la secrecién de interleucinas la proliferacién por
parte de CD4+ y CD8+; aumentan la apoptosis de
DC maduras; e inhiben la expresién de moléculas
accesorias CD80/CD86 en las dendriticas inmadu-
ras'.

Los linfocitos CD4+CD25+ se caracterizan porque
ademas de expresar CTLA4 (CD152) expresan GITR
un receptor de la familia del TNF-R inducible por cor-
ticoides que parece muy importante para su activa-
cién. El hallazgo que la transfusion de CD4+ CD25+
de un ratén tolerante a uno que no lo es, tiene la ca-
pacidad de inducir tolerancia en el receptor ha lleva-
do a acunar el concepto de «tolerancia infecciosa»'.

El hecho de que los linfocitos CD4+CD25+ actd-
en a través de mediadores antigeno inespecificos
como son IL-10 y TGFf tiene algunos inconvenien-
tes y algunas ventajas. Entre los inconvenientes cabe
citar la probabilidad de que procesos inflamatorios
ajenos al injerto reviertan su efecto tolerogénico.
Entre las ventajas estaria el hecho de que permitiria
explicar la supresién vinculada («linked supres-
sién»)®. Se llama supresion vinculada al fenémeno
por el cual un linfocito activado en el contexto del
HLA-Il de la APC del receptor puede inducir tole-
rancia a antigenos presentados en el contexto tanto
de HLA-I como HLA-II tanto de las APC del recep-
tor como del donante.

Muy recientemente se ha descrito un sindrome au-
toinmune tanto en ratén como en humano ligado a
una disminucién de CD4+ CD25+ y a un defecto
genético en el gen Foxp3 este gen y la proteina que
regula, la «escurfina» podrian ser determinantes para
el desarrollo de estas células' "7,

LINFOCITOS CD8+ CD28-
El concepto de célula supresora que estuvo muy

de moda en los afios 80 cayé en desgracia en afios
posteriores siento un concepto «tabil» en las publi-
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caciones inmunolégicas. Sin embargo recientemen-
te, en receptores de injertos cardiacos, se han des-
crito una subpoblaciéon de linfocitos CD8+ CD28-
que actuarian como linfocito supresor. Al parecer su
efecto supresor es mediado a través de las células
dendriticas, induciendo en ellas la expresién las mo-
léculas ILT3 e ILT4 mediante la interaccion de TCR
y HLA-I. La expresion ILT3 e ILT4 convertiria a las
dendriticas en tolerogénicas con capacidad de in-
ducir anergia en otros linfocitos CD4+8 '8 este me-
canismo tendria la ventaja de convertir en tolerogé-
nicas solo aquellas APC que presentan aloantigenos
y conferir con ello una cierta especificidad al pro-
ceso.

CELULAS NKT

Recientemente también se ha involucrado en la
induccion de tolerancia a aloinjertos una subpobla-
cién celular caracterizada por la expresién simulta-
nea de TCR, IL-2RB y un receptor NK CD161, su
mecanismo de actuacién no esta bien definido®. Las
NKT son muy abundantes en el higado si realmen-
te participan en la induccién de tolerancia podrian
explicar el efecto tolerogénico del trasplante simul-
tianeo de higado sobre otros 6rganos’.

INMUNOSUPRESORES Y TOLERANCIA

Antes de terminar parece oportuno hacer alguna
referencia a como el tratamiento inmunosupresor
pueden condicionar adquisicion de tolerancia: se ha
descrito que tanto IL-2 como IFNy ademds de parti-
cipar en el rechazo son necesarios para que se pueda
inducir tolerancia?®. Los datos experimentales no son
muy claros pero podria suceder que los farmacos in-
hibidores de la calcineurina o de las sefales de
IL-2 interfirieran en la induccién de tolerancia.

Por otra parte si se confirma la funcion tolero gé-
nica de linfocitos CD4+ CD25+ los tratamientos con
monoclonales anti-CD25 podria interferir en este
proceso.

El micofenolato mofetil por el contrario podria
tener un efecto promotor de las CD4+CD25+ al
tiempo que, al igual que los corticoides, inhibiria la
maduracion de las células dendriticas ambos efec-
tos posiblemente favorecerian la tolerancia.

EPILOGO

Los criterios de tolerancia entre humanos son real-
mente exigentes (tabla I). El sistema inmunitario es
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un sistema versdtil en el que la respuesta puede uti-
lizar diferentes mecanismos, posiblemente la induc-
cién de tolerancia requerird también controlar me-
canismos diferentes. Ejercer este control sobre
diferentes mecanismos manteniendo intacta la res-
puesta a patégenos puede no ser un reto facil. En
cualquier caso va a ser necesario un conocimiento
profundo de los mecanismos de funcionamiento del
sistema inmunolégico para abordar el problema con
unas ciertas garantias de éxito. El inicio de nume-
rosos protocolos en primates (0 animales mayores)
podria representar un salto cualitativo en la posible
utilidad clinica de los resultados.
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accésit, sin que esto suponga cesiéon o limitacion de los
derechos de propiedad sobre las obras premiadas, incluidos los
derivados de la propiedad intelectual o industrial.

JURADO

52

La composicién del Jurado que evaluard los trabajos presentados
y decidird la concesion del premio es publica y se facilitard por
la Fundacién a cualquier interesado.

PRESENTACION

6@

Los premiados de los tres afos anteriores en esta misma
categoria de los Premios Iiigo Alvarez de Toledo no podrdn
optar al premio en esta edicién, ni podrdn hacerlo quienes, a
juicio de la comisién de admision, formaran parte de su grupo
de trabajo o estuvieran directamente vinculados al mismo. La
Fundacién no someterd al Jurado los trabajos presentados en
los que, a juicio de la comisién de admision, se diera esta
circunstancia. Los accésits no tendrdn a estos efectos
consideracién de premio.

La comisién de admisién podré resolver que un trabajo no retine
las condiciones necesarias para presentarse a esta categoria,
pero si para presentarse al Premio a la Investigaciéon Clinica o
Aplicada. En este dltimo caso, la Fundacién comunicard al
autor/es o principal/es responsable/s la decision de la comision
de admision para que en el plazo de tres dias habiles puedan
oponerse a ella y retirar el trabajo. Si en el plazo citado no se
recibiera en la sede de la Fundacién Renal oposicion a la
decision de la comision de admisién, el trabajo pasara a optar
al Premio a la Investigacion Clinica o Aplicada.

CONCESION

72

Los trabajos habran de presentarse en sobre cerrado, en el que
consten tema y autor, bajo la mencién «Premios Iiigo Alvarez
de Toledo 2004» y la indicacién del Premio al que concurre (a
la Investigacién Bdsica). S6lo se admitirdn los trabajos que
hayan sido recibidos en la sede de la Fundacién Renal, ¢/ José
Abascal n® 42, de Madrid (28003), antes de las quince horas
del dia uno de julio de 2004. Si se recibiera algln trabajo
después de cerrado el plazo de admision, se devolveria a su
remitente sin mas tramite.

ENTREGA DEL PREMIO

82

*

La decisién del Jurado se adoptard en todo caso antes del final
de septiembre de 2004, se hard publica de forma inmediata y
se comunicard a los participantes en el plazo mas breve posible.
Esta decision del Jurado es discrecional y sélo responde al criterio
personal de sus componentes, por lo que Unicamente serd
apelable, ante el Patronato de la Fundacion, si vulnerara alguna
de las disposiciones contenidas en estas bases, en perjuicio
objetivo de alguno de los trabajos presentados, y se acreditara
asi fehacientemente. El Jurado se disolverd después de dar cuenta
de su actuacion a la Comisién Permanente del Patronato de la
Fundacién Renal a través del Secretario del Jurado.

El premio serd entregado al autor del trabajo premiado, o si
fuera obra de un equipo al autor/es principal/es del mismo, en
Sesion solemne del Patronato de la Fundacién.

La participacion en el presente Concurso lleva implicita la
aceptacion de estas bases.

En Madrid, a dos de enero de 2004

*

INFORMACION: C/ José Abascal, 42-1.° izda. 28003 Madrid
Teléfonos 91 448 71 00 / 91 448 71 04 - Fax 91 445 85 33

e-mail: friat@friat.es - www.friat.es
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REQUISITOS

12

* Podran optar al premio los trabajos que describan
investigaciones clinicas o aplicadas para el mejor conocimiento
y tratamiento de las patologias propias del rifién o asociadas a
las funciones renales. Deberdn ser originales, ser presentados
formalmente por primera vez para el premio al que concurren,
y la actividad investigadora que describan deberd haberse
desarrollado con anterioridad a la fecha de publicacion de la
convocatoria.

* Los escritos tendran una extensién limitada en su conjunto
(con bibliografia, figuras, etc.) a un maximo de cincuenta
paginas. Deberdn presentarse en espafol (castellano) o en
inglés, o en caso de estar redactados en otra lengua deberdn
acompanarse de la correspondiente traduccién al castellano.

* Se admitirdn, ademads de trabajos inéditos, trabajos presentados
a otros premios durante el afio 2003 o publicados durante ese
mismo afo en revistas cientificas de cualquier nacionalidad.

* Los trabajos, cuando se trate de trabajos publicados, deberan
presentarse mediante separata de la publicacién. Deberd
remitirse un original de la revista, una separata y diez copias
de la misma. Si se tratara de un trabajo inédito o presentado a
otro premio y no publicado, deberan presentarse diez copias
del mismo.

* Los trabajos se ajustardn en su presentacion al siguiente orden:
1.- Titulo / 2.- Autor o autores (nombre, dos apellidos y NIF de
cada autor. Ademds, deberd constar el domicilio fiscal y el
teléfono de contacto del autor/es o principal/es responsable/s
del grupo de trabajo que cobraria/n el premio en caso de
resultar premiado el trabajo).

* Los trabajos que incluyan datos o determinaciones de
pacientes deberdn haber sido aprobados por el Comité Etico
que corresponda.

Los concursantes deberdn ser Licenciados o Doctores, u ostentar
cualquier otro titulo universitario de grado superior, en Medicina
y Cirugia, Veterinaria, Farmacia, Ciencias Biolégicas o cualquier
otra disciplina universitaria relacionada con las cuestiones
objeto de esta convocatoria. Deberédn ser residentes en Espana
y haber realizado sus trabajos en territorio espaol.

DOTACION

32

Este premio a la investigacion CLINICA estd dotado con la
cantidad de DOCE MIL (12.000) EUROS. Se otorgara el premio
al trabajo que haya obtenido mayor nimero de votos.
Excepcionalmente, el Jurado podrd decidir por mayoria otorgar
el premio, “ex-aequo», a mas de un trabajo, en cuyo caso la
dotacién del premio se dividiria a partes iguales entre los
trabajos premiados; o, por mayoria de dos tercios, podra
declarar desierto el premio. En todo caso, si el Jurado lo
considerara oportuno por la elevada calidad o mérito de algin
otro de los trabajos presentados, podrd recomendar a la
Fundacion Renal la concesion excepcional de uno o mas
accésits, dotados con un premio econémico menor o de cardcter
simbélico, que seria determinado discrecionalmente por la
Fundacion.

DIFUSION

42

La Fundacién Renal “iiiigo Alvarez de Toledo» tendra derecho
a difundir los trabajos presentados y se reserva expresamente el
derecho de difusion sobre los que hayan merecido premio o
accésit, sin que esto suponga cesién o limitacion de los
derechos de propiedad sobre las obras premiadas, incluidos los
derivados de la propiedad intelectual o industrial.
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JURADO

5§

La composicion del Jurado que evaluaré los trabajos presentados
y decidird la concesién del premio es pdblica y se facilitard por
la Fundacién a cualquier interesado.

PRESENTACION

62

Los premiados de los tres afos anteriores en esta misma
categoria de los Premios Ifnigo Alvarez de Toledo no podran
optar al Premio en esta edicién, ni podran hacerlo quienes, a
juicio de la comisién de admisién, formaran parte de su grupo
de trabajo o estuvieran directamente vinculados al mismo. La
Fundacién no someterd al Jurado los trabajos presentados en
los que, a juicio de la comisién de admision, se diera esta
circunstancia. Los accésits no tendrdn a estos efectos
consideracién de premio.

La comisién de admisién podréa resolver que un trabajo no retine
las condiciones necesarias para presentarse a esta categoria,
pero si para presentarse al Premio a la Investigacién Basica o
Experimental. En este dltimo caso, la Fundaciéon comunicard al
autor/es o principal/es responsable/s la decision de la comision
de admisién para que en el plazo de tres dias habiles puedan
oponerse a ella y retirar el trabajo. Si en el plazo citado no se
recibiera en la sede de la Fundacién Renal oposicién a la
decision de la comision de admision, el trabajo pasard a optar
al Premio a la Investigacion Basica o Experimental.

CONCESION

7§

Los trabajos habran de presentarse en sobre cerrado, en el que
consten el tema y el autor, bajo la mencién “Premios liiigo
Alvarez de Toledo 2004» y la indicacién del Premio al que
concurre (a la Investigacion Clinica). S6lo se admitirdn los
trabajos que hayan sido recibidos en la sede de la Fundacién
Renal, ¢/ José Abascal n® 42, de Madrid (28003), antes de las
quince horas del dia uno de julio de 2004. Si se recibiera algin
trabajo después de cerrado el plazo de admisién, se devolveria
a su remitente sin mas tramite.

ENTREGA DEL PREMIO

82

* %

La decision del Jurado se adoptara en todo caso antes del final
de septiembre de 2004, se hard publica de forma inmediata y
se comunicard a los participantes en el plazo mds breve posible.
Esta decision del Jurado es discrecional y sélo responde al
criterio personal de sus componentes, por lo que Gnicamente
sera apelable, ante el Patronato de la Fundacién, si vulnerara
alguna de las disposiciones contenidas en estas bases, en
perjuicio objetivo de alguno de los trabajos presentados, y se
acreditara_asi fehacientemente. El Jurado se disolverd después
de dar cuenta de su actuaciéon a la Comisiéon Permanente del
Patronato de la Fundaciéon Renal a través del Secretario del
Jurado.

El premio serd entregado al autor del trabajo premiado, o si
fuera obra de un equipo al autor/es principal/es del mismo, en
Sesion solemne del Patronato de la Fundacion.

La participacion en el presente Concurso lleva implicita la
aceptacion de estas bases.

En Madrid, a dos de enero de 2004

INFORMACION: C/ José Abascal, 42-1.° izda. 28003 Madrid
Teléfonos 91 448 71 00 / 91 448 71 04 - Fax 91 445 85 33

e-mail: friat@friat.es - www.friat.es
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REQUISITOS

12

* Podrdn optar al premio los trabajos que describan
investigaciones en enfermeria nefrolégica encaminadas a
mejorar la calidad asistencial de los pacientes renales, cuyas
caracteristicas hagan posible su aplicaciéon practica en las
unidades donde desarrollan su labor los profesionales de
enfermeria nefrolégica. Deberan ser originales, ser presentados
formalmente por primera vez para el premio al que concurren,
y la actividad investigadora que describan debera haberse
desarrollado con anterioridad a la fecha de publicacion de la
convocatoria.

* Los escritos tendrdn una extensién limitada en su conjunto
(con bibliografia, figuras, etc.) a un maximo de cincuenta
pdginas. Deberdn presentarse en espanol (castellano) o en
inglés, o en caso de estar redactados en otra lengua deberdn
acompanarse de la correspondiente traduccién al castellano.

* Se admitirdn, ademads de trabajos inéditos, trabajos presentados
a otros premios durante el afio 2003 o publicados durante ese
mismo afo en revistas cientificas de cualquier nacionalidad.

* Los trabajos, cuando se trate de trabajos publicados, deberan
presentarse mediante separata de la publicacion. Debera
remitirse un original de la revista, una separata y diez copias
de la misma. Si se tratara de un trabajo inédito o presentado a
otro premio y no publicado, deberdn presentarse diez copias
del mismo.

* Los trabajos se ajustardn en su presentacién al siguiente orden:
1.- Titulo / 2.- Autor o autores (nombre, dos apellidos, NIF de
cada autor y lugar de trabajo. Ademds, deberd constar el
domicilio fiscal y el teléfono de contacto del autor/es o
principal/es responsable/s del grupo de trabajo que cobraria/n el
premio en caso de resultar premiado el trabajo) / 3.- Introduccion
y objetivos / 4.- Material y metodologia / 5.- Resultados / 6.-
Discusién / 7.- Conclusiones / 8.- Bibliografia. Las referencias
bibliogréficas seguirdn las normas de uniformidad de Vancouver
y deberdn ser numeradas en el texto segin se citan. Se dard més
relevancia a las resefas pertenecientes a equipos o profesionales
de enfermeria nefrolégica.

* Los trabajos que incluyan datos o determinaciones de
pacientes deberan haber sido aprobados por el Comité Etico
que corresponda.

22 Los concursantes podran serlo a titulo individual o colectivo.
Deberan estar en posesion de un titulo oficial de enfermeria,
ser residentes en Espafia y haber realizado sus trabajos en
territorio espanol.

DOTACION

32 Este premio a la investigacién en ENFERMERIA NEFROLOGICA

estd dotado con la cantidad de TRES MIL (3.000) EUROS. Se
otorgard el premio al trabajo que haya obtenido mayor ndmero
de votos. Excepcionalmente, el Jurado podrd decidir por
mayoria otorgar el premio, “ex-aequo», a mas de un trabajo,
en cuyo caso la dotacién del premio se dividiria a partes iguales
entre los trabajos premiados; o, por mayoria de dos tercios,
podra declarar desierto el premio. En todo caso, si el Jurado lo
considerara oportuno por la elevada calidad o mérito de algin
otro de los trabajos presentados, podrd recomendar a la
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Fundacién Renal la concesiéon excepcional de uno o mads
accésits, dotados con un premio econémico menor o de cardcter
simbdlico, que seria determinado discrecionalmente por la
Fundacién.

DIFUSION

42

La Fundacién Renal “ifiigo Alvarez de Toledo» tendra derecho
a difundir los trabajos presentados y se reserva expresamente el
derecho de difusién sobre los que hayan merecido premio o
accésit, sin que esto suponga cesién o limitacion de los
derechos de propiedad sobre las obras premiadas, incluidos los
derivados de la propiedad intelectual o industrial.

JURADO

5a

La composicién del Jurado que evaluard los trabajos presentados
y decidird la concesion del premio es publica y se facilitard por
la Fundacion a cualquier interesado. El Jurado serd designado
por la Fundacién Renal, aunque al menos uno de sus miembros
lo serd a propuesta de la Junta Directiva de la Sociedad Espafola
de Enfermeria Nefrolégica.

PRESENTACION

6§

Los trabajos habrén de presentarse en sobre cerrado, en el que
consten el tema y el autor, bajo la mencién “Premio Iiigo
Alvarez de Toledo 2004 a la Investigacion en Enfermeria
Nefrolégica». S6lo se admitirdn los trabajos que hayan sido
recibidos en la sede de la Fundaciéon Renal, ¢/ José Abascal n®
42, de Madrid (28003), antes de las quince horas del dia uno
de julio de 2004. Si se recibiera alglin trabajo después de
cerrado el plazo de admisién, se devolveria a su remitente sin
mas tramite.

CONCESION

7é

La decision del Jurado se adoptard en todo caso antes del final
de septiembre de 2004, se hard publica de forma inmediata y
se comunicard a los participantes en el plazo mas breve posible.
Esta decision del Jurado es discrecional y s6lo responde al criterio
personal de sus componentes, por lo que UGnicamente serd
apelable, ante el Patronato de la Fundacion, si vulnerara alguna
de las disposiciones contenidas en estas bases, en perjuicio
objetivo de alguno de los trabajos presentados, y se acreditara
asi fehacientemente. El Jurado se disolvera después de dar cuenta
de su actuacion a la Comisién Permanente del Patronato de la
Fundaciéon Renal a través del Secretario del Jurado.

ENTREGA DEL PREMIO

8§

*

El premio serd entregado al autor del trabajo premiado, o si
fuera obra de un equipo al autor/es principal/es del mismo, en
Sesion solemne del Patronato de la Fundacién.

La participaciéon en el presente Concurso lleva implicita la
aceptacion de estas bases.

En Madrid, a dos de enero de 2004

INFORMACION: C/ José Abascal, 42-1.° izda. 28003 Madrid
Teléfonos 91 448 71 00 / 91 448 71 04 - Fax 91 445 85 33

e-mail: friat@friat.es - www.friat.es
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