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Hiperinmunizados y trasplante renal
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Los pacientes portadores de anticuerpos reactivos
contra la mayoria de linfocitos de un panel seleccio-
nado son receptores dificiles de un trasplante renal.
Su dificultad se manifiesta tanto en encontrar un do-
nante frente al cual sus anticuerpos no reacc1onen
como en los peores resultados del trasplante *

Lo ideal seria trasplantar rinones de gran ideritidad
HLA y con prueba cruzada negativa tanto con los
sueros previos como con el inmediato a la cirugia.
Pero esto es dificil y los hiperinmunizados se acumu-
lan en las listas de espera®.

Los hiperinmunizados ciertamente no forman un
grupo homogéneo y convendria establecer la exigen-
cia correspondiente a cada caso, buscando el equili-
brio entre los resultados satisfactorios y la facilidad
del trasplante.

Lo habitual es que los inmunizados se cataloguen
simplemente por el espectro de accién de sus anti-
cuerpos (porcentaje de las células del panel con las
que reaccionan). Esta forma de estudiar la inmuniza-
cién HLA tiene notables limitaciones, excluyendo,
claro esta, [os falsos hlpermmumzados por tener au-
toantlcuerpos

En primer Iugar, el panel puede ser desequilibrado.
Buscando células que representen la mdxima varie-
dad de antigenos HLA, puede repetirse excesivamen-
te la presencia de ciertos antigenos frecuentes, como
el A, y el By,. Un portador de anticuerpos contra
solo uno o dos de estos antigenos puede dar una alta
reactividad contra el papel y quedar catalogado im-
propiamente como muy inmunizado. '

En segundo [ugar, el espectro de los anticuerpos
nada nos dice sobre el titulo ni sobre su naturaleza.
A nuestro parecer, los hiperinmunizados con titulo
bajo (inferior a 1/64) tienen mayores posibilidades de
trasplante que a titulo alto, y para algunos autores °
las IgM serian anticuerpos inocuos en el trasplante.

En buena légica, son situaciones muy distintas la
de los hiperinmunizados que tienen anticuerpos con-
tra un determinante supertipico (Bw4, Bwé6) y la de
los que tienen anticuerpos contra muchos determi-
nantes especificos. Algunos autores consideran inclu-
so la posibilidad de que anticuerpos contra s6lo uno
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o dos determinantes especificos, si su titulo es alto,
den una amplia reaccién contra el panel simplemen-
te por reacciones cruzadas’. La postura terapéutica
ante estas distintas situaciones puede ser distinta.

De gran interés ha sido la aportacién de Cardella,
demostrando la posibilidad de trasplante a pesar de
un cross-match positivo previo®. Un alto porcentaje
de pacientes reducen e incluso negativizan sus anti-
cuerpos, posibilitando asi que se negativice un cross-
match previamente positivo.

No obstante, la negativizacién del cross-match
puede acontecer por distintos mecanismos, como la
aparicion de factores bloqueantes (por ejemplo, anti-
cuerpos antiidiotipo) o por simple ausencia de expo-
sicion al antigeno. Es légico tener resultados distintos
en estos casos °.

Tendriamos que poder determinar en qué casos
existe una modificacién de la respuesta inmune, en
qué casos no se conserva memoria de la sensibiliza-
cién previa y en qué casos se conserva a pesar de
haber desaparecido unos anticuerpos.

Analizar todas estas posibilidades es extraordina-
riamente complejo o simplemente imposible. Pero
ello no debe ser obsticulo para intentar diferenciar la
situacion de un hiperinmunizado. No podemos obli-
gar a la espera indiscriminada de un rinén de alta
compatibilidad con negatividad total del cross-
match, ni tampoco es |l6gico aceptar que nunca exis-
te memoria inmunitaria, con lo que sélo seria exigi-
ble la negatividad actual del cross-match.

En el trasplante de rinén emparentado puede ex-
plorarse la memoria de una anterior sensibilizacién
contra el donante: si con una sola transfusién donan-
te especifica reaparecen los anticuerpos, es razona-
ble aceptar la memoria de esta sensibilizacién, y si
no reaparecen con dos o tres transfusiones es légico
negarla. En el trasplante de cadaver esto es imposi--
ble.

Una conducta suficientemente practica podria ser
la sugerida en este namero por el equipo del Clinico
de Barcelona: investigacion sistematica del cross-
match actual negativo; al obtenerlo se investiga el
cross-match con sueros previos; si resulta todo nega-
tivo se acepta el trasplante ante cualquier compatibi-
lidad HLA; se trataria de un immunological blank
spot'©. Si resulta positivo con un suero previo se
aceptaria el trasplante si el receptor fue un inmuniza-
do en grado no muy alto (memoria inmunoldgica
moderada); si fue un hiperinmunizado en muy alto gra-



do (reactividad frente al panel mayor del 75 %) hay
que sospechar mayor capacidad de memoria con
mayor probabilidad de fracaso.

Esta Gltima situacion y la de los pacientes que
mantienen el alto espectro de sus anticuerpos sin mo-
dificacion son las mas complicadas y donde deben
intentarse otras alternativas. En el caso de cross-
match positivo previo en receptor sensibilizado con-
tra mas del 75 % del panel, quiza pueda aceptarse el
trasplante si el tiempo transcurrido con cross-match
negativo es muy largo o si el donante es DR idéntico.
En los hiperinmunizados parece mas importante la
compatibilidad DR"". O tal vez se tendran que acep-
tar resultados menos brillantes, trasplantando a pesar
del cross-match positivo, siempre que sea bajo el
riesgo de mortalidad. De hecho, los resultados en los
hiperinmunizados siempre son inferiores a los que se
obtienen en los no inmunizados y es razonable plan-
tear técnicas inmunosupresoras mas efectivas '2.

En el hiperinmunizado persistente pueden intentar-
se tedricas técnicas de desensibilizacion, como la in-
munoadsorcién, o serd imprescindible la colabora-
cién de muchos centros para encontrar él rinén de
gran identidad.
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