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RESUMEN

Analizamos el intercambio de 6rganos (I0) en un programa regional de trasplante
renal (TR) a lo largo de un periodo de trece afios. La sistemdtica aplicada promovia el
envio de drganos para pacientes urgentes, hiperinmunizados y pedidtricos y se ha ba-
sado en la histocompatibilidad HLA. De los 1.415 TR registrados, un 40 % se implanté
en un drea distinta de la extractora. Las principales conclusiones extraidas son:

1. La actividad de IO ha tendido a disminuir con el tiempo, fundamentalmente de-
bido a la restriccién de los envios por parte de las dreas con mayor actividad extrac-
tora. 2. El'lO duplica las posibilidades de TR de los pacientes considerados preferen-
tes (nifios, hiperinmunizados y urgencias clinicas). 3. En los pacientes no preferentes,
el grado de histocompatibilidad resultaba incrementado por el IO, especialmente en el
locus DR. La mejora puede cifrarse en un 16 % de aumento de los casos con compa-
tibilidad mds favorable (0-1 incompatibilidades en HLA B + DR). 4. Las transferencias
netas de organos entre las distintas dreas de la regién han sido limitadas por el cardc-
ter voluntario del 10. Como consecuencia, el efecto del 10 sobre las diferencias exis-
tentes en el acceso al TR (debidas a la diversa capacidad extractora de las dreas) ha
sido escaso.

En conjunto, consideramos que el IO ha ofrecido resultados ventajosos para los pa-
cientes especiales y ha proporcionado una mejor compatibilidad HLA, con incremento
de las expectativas tedricas de supervivencia del TR. No obstante, las circunstancias de
aplicacién en nuestro dmbito regional (lista de espera de tamaiio reducido, cardcter
optativo de los envios) han limitado el alcance de sus efectos.
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ORGAN EXCHANGE IN A REGIONAL KIDNEY TRANSPLANT PROGRAM.
EFFECTS ON PATIENTS ACCESS TO TRANSPLANT AND DEGREE OF
HISTOCOMPATIBILITY

SUMMARY

We analyzed organ exchange (OE) in a regional kidney transplant (KT) program
during 13 years. Our policy promoted the sharing of organs for clinical urgencies, hy-
perimmunized patients and pediatric patients and was based on HLA matching. Of the
1,415 KT performed, 40 % were implanted in a transplant centre other than that in
which it was removed. Our conclusions were:

1. OE activity tends to decrease with time due to a restriction in the flow of kid-
neys from the areas with a more active procurement activity.

2. OE increased by 100 % the possibilities of KT for those patients considered
preferential (pediatric patients, hyperimmunized patients and clinical emergencies).

3. Among the non-preferential patients, OF increases HLA compatibility, espe-
cially at the DR locus: we had 16 % more cases with more favourable compatibility (0-
1 incompatibilities in HLA B + DR).

4. Due to its voluntary nature, OF among the different areas of the region has been
limited. As a consequence, OE had little effect on the differences existing in patients
access to KT caused by the different capacities of organ procurement between the dif-
ferent areas.

We consider that OF has been an advantage for preferential patients and has
given a higher HLA compatibility with an increase of the theoretical survival rates of
KT. Nevertheless, the circunstances in which this effort has been carried out in our re-
gion (short waiting list, optative character of the sharing) has limited the scope of its ef-

fects.
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Introduccién

La demostracion de la influencia de la compatibili-
dad HLA ! sobre la supervivencia (SV) del trasplante
renal (TR) de donante vivo dio pie, a final de los afos
setenta, a la construccién de grandes organizaciones de
intercambio de 6rganos (I0) de cadéver. El analisis de
sus resultados 2 tendi6 a confirmar en parte la hipétesis
de partida (especialmente tras la descripcién del sistema
DR?3), si bien la SV alcanzada nunca fue comparable a
la del TR de vivo, como se habia esperado en un prin-
cipio. La introduccién del uso de la ciclosporina supu-
so la reconsideracién de todos los esquemas previos v,
de hecho, algunos grupos, como el escandinavo *,
abandonaron sus anteriores politicas de 10 basadas en
la histocompatibilidad. Sin embargo, los datos de di-
versos registros con elevado ndmero de casos, como los
de la UCLA?, el Collaborative Transplant Study ®, Euro-
transplant’ y otros 8, parecen confirmar contundente-
mente la existencia de un efecto beneficioso de la com-
patibilidad en antigenos HLA de clases | y Il en la era
de la ciclosporina. Esta evidencia ha justificado la re-
ciente puesta en marcha en EE.UU. de un sistema de IO
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basado fundamentalmente en el grado de histocompa-
tibilidad, el UNOS?®.

Por otro lado, el acdmulo de pacientes hiperinmuni-
zados constituye un problema en todos los programas
de TR, para el que se han propuesto diversas solucio-
nes. El |O preferente entre centros es quizd la mas efi-
caz. lgualmente requieren una atencién especial los
nifios.y aquellos pacientes en los que el mantenimiento
mediante dialisis se ve comprometido por problemas
técnicos.

En Espaiia no se llegé a implantar una sistemética na-
cional de 10, pese a la existencia de una Organiza-
cién Nacional de Trasplantes. La principal dificultad
para emprender o sostener lineas de intercambio ha
estribado seguramente en la desconfianza de los cen-
tros en una distribucién equilibrada de los érganos.
Recientemente, la brillante revitalizacién de aquella
organizacion ha posibilitado la puesta en marcha de
programas de 1O para grupos especiales (hiperinmuni-
zados, nifios).

En Andalucia hemos desarrollado una activa politica
de 10 a lo largo de los trece afios de nuestra practica
del TR de cadaver. El movil basico fue la busqueda



del uso éptimo de los 6rganos disponibles, emplean-
dolos en los receptores que, por su mejor compatibili-
dad HLA, podrian obtener una supervivencia mas pro-
longada. Al mismo tiempo, se pretendia dar
oportunidades suficientes a los grupos especiales que
hemos mencionado. Nuestra actitud inicial se vio re-
forzada por la comprobacién del efecto de la compati-
bilidad DR en la fase preciclosporina'®. Los anélisis de
SV de los TR de los Gltimos afios "' han mostrado igual-
mente una ventaja significativa para los casos con
buena compatibilidad en HLA B y DR.

En el presente trabajo pretendemos valorar en qué
manera el O en nuestra regién ha influido en la asig-
nacién de los 6rganos y, mas concretamente, si ha
cumplido el objetivo de mejorar la compatibilidad de
los TR.

Metodologia
Organizacién del TR en Andalucia

En nuestra region se realizé TR de adultos en siete
hospitales andaluces y en un dnico centro de TR pe-
diatrico. En determinados periodos la lista de espera de
TR de Andalucia ha acogido a los pacientes dializados
en regiones vecinas (en los primeros afios en Murcia y
hasta 1990 en Badajoz).

INTERCAMBIO DE ORGANOS

Para un andlisis preciso del flujo de 6rganos, hemos
dividido la regién en dreas de trasplante. Cada una de
las dreas posee un solo centro de TR de adulto, que
asiste las listas de espera de pacientes tratados en un
conjunto de unidades de diélisis, situadas en una o
mas provincias. Dentro de un drea de TR pueden existir
ademds uno o mds centros cualificados para la extrac-
cién de érganos, los cuales remiten los rifiones obteni-
dos a su centro de TR de referencia para su uso o envio
eventual a otra drea. Dada la diversa actividad desa-
rrollada a lo largo del tiempo, un determinado servicio
de Nefrologia pudo actuar en distintos momentos como
centro de TR, encabezando un 4rea de TR, o bien
como centro de extraccién incluido en el area de TR de
otro hospital. Asi, tanto el nimero de areas de TR efec-
tivas como su estructura y extensién variaron a lo largo
del periodo. Inicialmente llegaron a constituirse hasta
siete dreas (I a VlI). La organizacién se modificé pro-
fundamente en 1985, por lo que emplearemos ese afio
como punto de referencia en algunos andlisis. En esa
fecha cesaron su actividad tres centros de TR y se res-
tructuré la dependencia de los centros de dialisis. El
drea VI (parte de la provincia de Sevilla) se sumé defi-
nitivamente al drea II; las dreas V y VI (provincia de
Granada) se fundieron al drea IV durante 1985-1986,
pero en 1987 uno de los centros de TR reanudé su ac-
tividad atendiendo en adelante a la provincia de Gra-
nada (drea V). La figura 1 muestra la configuracién de

AREAS DE TRASPLANTE (1987-1990)

A Centro trasplante

@ Centro extracci6n
B Laboratorio Histocomp.

Fig. 1.—Distribucién geogréfica
de las dreas de trasplante funcio-
nantes en Andalucia en el periodo
1987-1990. Las cifras indican el

A C. trasplante pediatrico ndmero de pacientes en lista de

espera en 1989. Durante el perio-

do 1985-1991, el laboratorio del

drea Il atendia también las dreas |
" ylil; y el del drea V al drea IV.
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las dreas con la que se efectu6 el mayor ndmero de TR.

Por otra parte, hemos considerado un érea especial -

«pedidtrica» (area VIII), de dmbito regional y depen-
diente del dnico centro de TR infantil, que mantuvo
una lista de espera separada. En publicaciones anterio-
res hemos desarrollado con mayor detalle la actividad
en extraccién y TR de cada uno de los hospitales an-
daluces a lo largo del tiempo 1017,

La lista de espera para TR de la regi6n crecié répida-
mente hasta 1985, manteniéndose luego alrededor de
900 pacientes.

Inicialmente existian dos laboratorios de histocom-
patibilidad; a partir de 1985 se repartieron la asistencia
de los centros de TR, dividiendo la regién en dos zonas
de actuacién independientes, aunque coordinadas
(dreas I-lll y IV-V). En todo momento la informacién
respecto a todos los TR realizados en hospitales de la
region fue centralizada en uno de los laboratorios de
histocompatibilidad, que cubria las funciones de se-
cretaria regional de trasplantes. Regularmente se remitfa
a todos los centros de TR informacién detallada acerca
del destino de los 6rganos.

Los datos de prevalencia proceden del Registro de
pacientes de insuficiencia renal crénica de Andalucia,
en funcionamiento desde 1984.

Sistemdtica de intercambio de rifiones

Ante una pareja de rifiones viables obtenidos en un
centro de extraccién de un drea determinada, uno de
los 6rganos era empleado por el centro de TR de refe-
rencia en un paciente dializado en la propia drea (rifién
«local»); el otro se ofrecia para su envio al mejor re-
ceptor del resto de la regién (rifiébn que «viaja»). En
ambos casos la seleccién inicial se atenia al siguiente
orden de prioridad:

— Receptores «superurgentes», en los que era pre-
ciso un TR inmediato para mantener la vida (ausencia
de accesos para diélisis). Se exigia s6lo compatibilidad
de grupo ABO.

— Receptores pedidtricos (menos de quince afios).
El grado de compatibilidad minimo exigido era esta-
blecido individualmente para cada receptor por el cen-
tro pediétrico.

— Pacientes <hiperinmunizados» con 0-1 incom-
patibilidades en HLA A + B; cuando existian varios po-
sibles, se ordenaban por compatibilidad DR. Se clasifi-
caron como tales los pacientes con anticuerpos
citotéxicos contra mas del 50 % del panel de linfocitos
en cualquier momento de su evolucién; como norma
se exigia una prueba cruzada negativa contra linfocitos
T tanto en suero actual como en el pico. A partir de
1990 se restringi6 el criterio, considerando como hiper-
inmunizados a los que mantenian la reactividad por
encima del 50 % en los dltimos seis meses; se comenzé
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a realizar TR en algunos casos con independencia del
resultado de la prueba cruzada con el suero pico.

— Pacientes con mejor compatibilidad en HLA DR,
B y A (en este orden). Entre estos se hacia la eleccién
final por el nefr6logo responsable, de acuerdo con cri-
terios clinicos y de antigliedad en lista de espera.

La lista inicial de seleccionados se confeccionaba
mediante un programa informadtico sobre una lista de
espera comin mantenida en los laboratorios de histo-
compatibilidad, de forma que, al menos en teoria, el
rifén que viajaba debia ser destinado al mejor receptor
del resto de Andalucfa. Los rifiones Gnicos viables eran
habitualmente implantados en el drea extractora. La
seleccion definitiva y la decisién de envio eran efec-
tuadas en ultima instancia por el equipo de TR del drea
extractora. No existia ningdn mecanismo definido para
compensar los intercambios entre dreas.

Para el estudio del flujo de 6rganos calculamos el ba-
lance particular de cada drea con el conjunto y con
cada una de las demds dreas, respetando minuciosa-
mente la evolucién en el tiempo de la composicién de
las areas. El balance toma valor positivo cuando un
4rea recibe, para implante en enfermos dializados en su
demarcacién, mas 6rganos de los que remite a otra
drea o conjunto de areas.

Se dispuso de tipaje de donante y receptor en HLA
A-Ben 1.411 de los TR y en-DR en 1.309. El porcenta-
je de tipajes con dos antigenos identificados fue de
87 % para HLA Ay By 66 % para HLA DR, por igual
en donante y receptor. De esta forma, existié algin
blanco en el tipaje de donante y/o receptor en 26 % de
los TR para los locus A 0 B 'y 58 % para DR.

Las comparaciones estadisticas se establecieron me-
diante las pruebas de chi-cuadrado y la «U» de Mann-
Whitney. -

Resultados
Flujo de érganos

Durante el periodo 1978-1991, la Secretaria regional
registr6 un total de 1.415 TR de cadaver, 95 % de los
cuales se realizaron con rifiones obtenidos en la re-
gién (71 6rganos procedian de fuera de la regién). La
actividad por drea de TR oscil6 entre 39 y 443 TR. En
569 casos el rifdn viajé para ser implantado en un
4rea distinta de la extractora. Los 846 restantes se tras-
plantaron localmente, incluyendo 346 casos en los que
ambos rifiones de una pareja viable eran retenidos por
el area extractora.

El porcentaje de rifiones implantados en un drea dis-
tinta de la extractora se mantuvo por encima del 50 %
hasta 1985. Después observamos una tendencia a dis-
minuir con el tiempo, bajando a menos del 25 % en
1991 (fig. 2). En realidad, los intercambios descendie-
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INTERCAMBIO DE RINONES
ENTRE AREAS DE TRASPLANTE

Porcentaje de rifiones que viajan
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Fig. 2.—Porcentaje de érganos
que son implantados en un drea
distinta de la de extraccién, por
zonas de influencia de los dos la-
boratorios de histocompatibilidad
(ver fig. 1) y para el conjunto de la
regién.

boratorio SEVILLA

ron sobre todo en la zona oriental, dependiente de uno
de los laboratorios, mientras se mantenian en la otra
zona de la regién. Los intercambios entre las dos zonas
se redujeron fuertemente a partir de 1986, hasta hacer-
se casi nulos.

El balance por édreas de TR de adultos para el con-
junto del periodo 1978-1991 fue muy dispar, variando
de +14 a -31 rifiones o de menos (estas cifras repre-
sentan el nimero de 6rganos recibidos de mas o de
menos por un area en el total de intercambios). No
obstante, en el caso mds voluminoso, no superé6 el 7 %
de la actividad total del centro. Ademas, este balance
por &reas evolucioné en el tiempo: en la figura 3 se des-

glosa para antes y después de la reestructuracion de
dreas de 1985. Algunas dreas tuvieron resultado distin-
to en las dos fases, mientras en otras el balance fue
positivo 0 negativo en las dos fases. Por otro lado, al
considerar los balances entre cada una de las dreas
entre si se dan diversas situaciones, incluido el caso de
areas con balance positivo con todas las demds vy el
contrario.

Al examinar la dindmica de los desequilibrios en el
1O observamos que éstos provenian fundamentalmente
de la desproporcién entre la capacidad de obtencién de
6rganos y el tamafio de lista de espera de un drea de-
terminada (tabla ). En ausencia de un mecanismo de

Tabla I. Indices de actividad por dreas de TR (1985-1991)
Extracciones % érganos Lista de % TR/pacientes Balance
Areas PMP (a) enviados (b) espera PMP (c) dialisis(d) de é6rganos (e)
1 14 43 120 4,8 +2
] 15 47 148 5.1 ~26
]l 18 43 127 9,0 +9
v 26 27 88 10,0 -1
\ 32 22 128 11,0 +4

(a): N2 medio de rifiones dtiles extraidos por millén de poblacién (PMP) y afio.
(b): Porcentaje de 6rganos enviados a otras 4reas sobre el total de extraidos.
(c): Promedio de pacientes en lista de espera PMP (1985-1989).

(d): Porcentaje de pacientes en diélisis en el drea que reciben un TR, media anual (1985-1989, datos del Registro de pacientes). El drea Il, sin considerar Badajoz.
(e): Balance total de rifiones del 4rea durante el periodo. El déficit resultante se debe a que el «4rea pediétrica» tuvo un balance de +22 (fa mitad procedente del

rea [I).
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BALANCE DE ORGANOS POR AREA Y EPOCA

N2 ORGANOS

50
40 e e -
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- Fig. 3.—Balance del intercambio
de 6rganos (ndmero absoluto de
rifiones) antes y después de la re-
organizacién de dreas de tras-

| I+ Vi L] \Y

1978-84

EZZZ2 1985-91

plante de 1985. Hasta ese afio,
parte del 4rea Il dependia de otro
centro (drea VI) y lo mismo ocu-
rria con el drea V (drea V), por lo
que se muestra el balance con-
junto.

V+ Vil INFANTIL

compensacion, los 6rganos habrfan tendido a drenar
desde las dreas mds extractoras hacia otras menos acti-
vas pero con extensas listas de espera, generando gran-
des balances negativos. De hecho, esta tendencia se re-
gistré durante los primeros afos (fig. 3), pero llegado un
cierto punto los centros mas extractores comenzaron
por autocompensarse y finalmente abandonaron el in-
tercambio. Asi, la proporcién final de érganos enviados
a otras areas guard6 una relacién inversa con la capa-
cidad extractora de las dreas (tabla I), de forma que la
derivacién de érganos dentro de la region quedd auto-
limitada en un volumen muy inferior al previsible.

Acceso al TR de receptores preferentes

La proporcidon de receptores preferentes fue mayor
entre los 6rganos extraidos en la regién y que fueron in-
tercambiados (tabla 1l). Esto se aprecia con mayor cla-
ridad al considerar las caracteristicas de las 374 parejas
de rifiones viables en las que uno de los rifiones viajé y
el otro se implant6 en el drea extractora (es decir, la si-
tuacién tipica de aplicacién del intercambio). En este
subgrupo, la proporcién de receptores preferentes fue
de més del doble en la fraccién que viajaba: 22 % (3 %
superurgentes, 14 % hiperinmunizados y 5 % nifios)
frente a 10 % en los locales (2 % superurgentes, 7 % hi-
perinmunizados, 1 % nifios).

De los 71 érganos procedentes del exterior de An-
dalucfa, 12 fueron destinados a nifios (17 %) y seis
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(8 %) a superurgentes. Entre estos 6rganos fueron espe-
cialmente abundantes los grupos sanguineos ABO més
raros: B, 13 % y AB, 34 %.

En los primeros afios del programa el nimero de pa-
cientes clasificados como hiperinmunizados crecié ré-
pidamente, hasta llegar a ser el 25 % de la lista de es-
pera en 1984. En el periodo 1985-1989 (hasta la
reclasificacién de los hiperinmunizados) el porcentaje
medio de TR a pacientes hiperinmunizados, en relacién
con el total de TR, fue de 13 % para el conjunto de la
region. Sin embargo, esta proporcién fue mas alta en la
zona occidental, del 15 %, de forma que se frené el au-
mento de hiperinmunizacién en lista de espera (pasa de
24 a 29 %). En la zona oriental, el porcentaje de hiper-
inmunizados entre los TR promedié un 10 %, deter-
minando en principio un mayor acmulo en lista de es-

Tabla Il.  Proporcién de TR prioritarios segin 10
Viajan Locales
n % n %
Superurgentes 14 2,8 14 1,7
Hiperinmunizados 62 12,4 76 8,9
Nifos 34 6,8 8 0,9
No preferentes 403 80,9 748 88,5

Distribucién sobre un total de 1.344 rifiones extraidos en la regién. Algunos
casos preferentes estaban incluidos en més de una categoria.
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Tabla lll. Incompatibilidades HLA A + Ben TR a
receptores hiperinmunizados

Tabla IV. Incompatibilidades en HLA segtn 1O
(TR no preferentes)

Nimero de incompatibilidades HLA A + B

N2 medio incompatibilidades

NE
0 1 2 3-4 casos HLA-A HLA-B HLA-DR
Rifiones locales 10 % 36 % 36 % 18 % Organos que viajan 403 0,88 0,90 0,36
Rifones que viajan 23 % 48 % 18 % 1% Organos locales 748 0,91 0,91 0,47
Parejas retenidas (a) 296 1,1 1,05 0,60

p < 0,001.

pera (pasé de 26 % hasta un méaximo de 40 % en 1988)
si bien descendié en los dos afios siguientes hasta un
31 % por un fuerte aumento local de los TR a este tipo
de pacientes.

Sélo un 15 % de los 54 injertos infantiles se efectua-
ron con rifiones obtenidos en el propio centro pediatri-
co, procediendo el resto de centros de adultos o de
fuera de la regién.

Efecto del 10 sobre el grado de histocompatibilidad

En los TR a receptores hiperinmunizados la compa-
tibilidad en HLA A y B fue significativamente mejor
para los 6rganos que viajaron (tabla I1l). En cambio, la
compatibilidad en DR fue casi idéntica: una media de
0,77 incompatibilidades en los rifiones locales, frente a
0,73 en los que viajaron.

(a): Este grupo estd incluido en el de «6rganos locales».

Los TR infantiles se hicieron con un grado de com-
patibilidad escaso, tanto en HLA A y B (2,44 incompa-
tibilidades de media, frente a 1,78 del conjunto de los
TR, p = 0,000) como en DR (0,94 incompatibilidades
contra 0,49 del conjunto, p = 0,000). No existi6 dife-
rencia entre los 6rganos obtenidos localmente y los
que viajaron.

Para valorar el efecto en los pacientes no preferentes,
hemos comparado el nimero de incompatibilidades
en los TR de érganos que viajan con los que no lo
hacen, pero también con un subgrupo de estos ulti-
mos, los TR en que ambos rifiones de la pareja fueron
implantados en el drea extractora (6rganos «retenidos»).
En este subgrupo, los dos receptores tuvieron que se-
leccionarse de la lista local, representando la situacién
del TR sin 1O.

El grado de compatibilidad en HLA A + B fue sélo li-
geramente mejor en los érganos que viajaban: 40 % de

Pacientes con trasplante renal P.M.P.

PREVALENCIA EN TRASPLANTE
POR PROVINCIA DE RESIDENCIA

Wl 1983
{11986
1989 M

150+

125

100

75

50

25

ALMERIA MALAGA GRANADA

Fig. 4.—Prevalencia de pacientes
portadores de un trasplante renal
funcionante y residentes en cada
provincia, a diciembre de los afios
indicados. Expresada en pacien-
tes por millén de poblacién (datos
de poblacién de base proyecta-
dos a junio de 1987). Se indican
las dreas de trasplante a las que
predominantemente pertenecie-
ron las provincias durante el pe-
riodo.
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INCOMPATIBILIDADES EN HLA B + DR
EN RECEPTORES NO PREFERENTES

s Porcentaje de trasplante

P Viajan
2 No viajan

| THA Retenidos

2

Nimero de incompatibilidades

Fig. 5.—Grado de compatibilidad
en HLA B + DR de los trasplantes
segtin el érgano fuese implantado
en el drea de extraccién o viajase
a otra, o bien perteneciera a una
pareja en la que ambos 6rganos
eran implantados en el drea de
extraccién. Receptores adultos, no
urgentes ni sensibilizados.

casos con 0-1 incompatibilidades, contra 35 % entre
los que no viajaban; 20 % de casos con 3-4 incompa-
tibilidades frente a 21 %, respectivamente. En cambio,
la compatibilidad era significativamente peor en las
parejas retenidas: 21 % de TR con 0-1 incompatibili-
dades y 36 % con 3-4 (ver también la tabla IV). El ni-
mero de incompatibilidades en DR fue también signifi-
cativamente inferior en los érganos que viajaban que en
las parejas retenidas (0,36 frente a 0,60, p < 0,01) (ta-
bla IV). En la figura 5 se refleja el grado de compatibi-
lidad en HLA B + DR: los TR con rifiones intercambia-
dos tuvieron menos de dos incompatibilidades en un
16 % mas de casos que las parejas implantadas local-
mente.

Considerando las incompatibilidades en los tres
locus juntos (A + B + DR), la proporcién de casos con
0-1 incompatibilidades fue de 24,5 % para los érganos
que viajaron, 15,5 % para los 6rganos locales y 12 %
en las parejas retenidas. Debido a la frecuencia de
blancos en los tipajes, el nimero absoluto de casos
con 5-6 identidades fue pequefio en general: para los
grupos considerados: 28 (7,6 %), érganos que viajan;
38 (4,8 %), 6rganos locales: 10 (3,5 %), parejas reteni-
das.

Observamos una tendencia en el tiempo a dismi-
nuir la compatibilidad en HLA B + DR: hasta 1986, la
proporcién de TR con 0-1 incompatibilidades se man-
tuvo por encima del 50 %; posteriormente disminuye
hasta un minimo en 1991: 28 %.
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Evolucién del acceso al TR: efecto del 10

En los primeros afos del programa, el acceso al TR
fue muy dispar dentro de la regi6n: en 1984 la tasa de
TR oscilé, segin las provincias, entre 0,7 y 9,8 por
cada 100 pacientes en diélisis. A partir de 1985, el
rango se estrechd, pero manteniendo una variacién de
4,8 a 11 TR por 100 pacientes en didlisis (tabla ). El
examen pormenorizado del reparto dentro de cada area
reflejé escasas diferencias de los porcentajes de pa-
cientes dializados que recibian un TR, en relacién con
la provincia, servicio de Nefrologia de referencia o
centro especifico de didlisis en que recibfan tratamien-
to, con excepciones puntuales .

La figura 4 muestra la evolucién de las prevalencias
de pacientes portadores de un TR segtn provincia de
residencia. En 1983 oscilaba entre siete y 38 pacientes
por millén de habitantes. Durante el periodo 1983-
1989 encontramos un incremento generalizado, muy
notable. Al mismo tiempo se produjo una confluencia
de las prevalencias de provincias incluidas en una
misma area de TR, tendiendo a igualarse hacia el final
del periodo considerado. A pesar de ello persistian di-
ferencias entre provincias (y areas de TR) en un rango
de 1 a 3 (de 52 a 143 pacientes con TR funcionante por
millén de poblacién).

Si se contrastan los datos de la tabla | con la figura 4
puede comprobarse que los pequefios disbalances de
6rganos registrados no necesariamente fueron en el



sentido de acortar las diferencias. De hecho, en los l-
timos afios, ocurre incluso que un drea con tasa de TR y
prevalencia bajas acab¢ teniendo un pequefio balance
negativo, en tanto que otra drea con caracteristicas
contrarias lo tuvo positivo (tabla 1).

Discusién

La utilidad de las organizaciones de 10 sigue bajo
discusién 1220, Sus detractores aducen el escaso efecto
de la compatibilidad HLA en la era de la ciclospori-
na'> '3, especialmente en los centros con buenos re-
sultados. Por otra parte, y aun admitiendo el beneficio
de la histocompatibilidad, éste se veria compensado
por el alargamiento de los tiempos de isquemia '3. En
cualquier caso, la pequefia ventaja de SV obtenida con
el 10 no justificaria el sostenimiento de complejas y
costosas estructuras precisas para su desarrollo 15 18,

Desde el lado contrario, se argumenta que los 6rga-
nos para TR son un recurso demasiado escaso para de-
saprovechar cualquier minima ventaja 7-1%. Ademas,
los medios necesarios para llevar a cabo el 10 repre-
sentarian una fraccién casi despreciable dentro de los
costos globales del TR. Tras una fase de desanimo res-
pecto al 10, la experiencia aportada por el sistema
UNOS de Estados Unidos viene a reforzar los argu-
mentos de los partidarios del [O: la obtencién de una
buena compatibilidad acarrearia una mejora en la SV

'comparable a la proporcionada por la ciclosporina 2°.

En nuestro programa regional hemos comprobado
el efecto beneficioso de la histocompatibilidad en un
trabajo previo ''. En los Gltimos afios (1985-1991), los
TR con menos de dos incompatibilidades en HLA B +
DR tenian a los tres afios una mejora significativa de la
SV de injerto, de un 8 % por encima del resto de los
casos. Esta cifra debia compararse con el progreso total
experimentado por la SV con respecto a la época ante-
rior a la ciclosporina: un 20 % en el mismo periodo.
Por tanto, el principio justificativo del 10 se ha visto co-
rroborado en la realidad. En cambio, la mejora de com-
patibilidad derivada del 10 no resulta evidente en una
comparacién bruta entre los érganos que viajan y los
que no. En parte esto puede explicarse por el relativo
pequefio tamafio de la lista de espera regional, lejos del
Optimo en este aspecto. Ademds, la progresiva desvin-
culacién de las dos zonas en que resulté dividida la re-
gion durante su fase de mayor actividad hizo que la
lista efectiva fuera atin més reducida. En la practica, el
receptor del rifién que se enviaba debfa ser escogido
muchas veces de entre un colectivo no mucho mayor
que el rifién «local». En estas condiciones, el 10 mejo-
raria la compatibilidad tanto del riién que viaja como
la del que se retiene, pero en similar medida. Efectiva-
mente, si comparamos la compatibilidad conjunta (es
decir, tanto la del rifién que viaja como el que se im-
planta localmente) con la esperable en ausencia de 10
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(la conseguida en parejas implantadas localmente), la
mejora se hace mds evidente y puede cifrarse en un
16 % de incremento del grupo con compatibilidad mds
favorable.

En el presente trabajo no hemos considerado el efec-
to real sobre la SV pero, en teoria, con nuestras cifras,
podria esperarse que la repercucién en el conjunto de
los TR fuese limitada, del orden de 1-2 % de 6rganos
salvados a los tres afios (un 8 % de la fraccién con
buena compatibilidad). Un incremento de la eficacia
del 10 en este terreno, considerando como tal la mejo-
ra en la compatibilidad en relacién al volumen de acti-
vidad, exigiria emplear una sistematica diferente a la
practicada en nuestra regién. Por una parte, limitar los
envios de 6rganos a casos con gran compatibilidad (0-
1 incompatibilidades en B + DR segiin nuestra expe-
riencia) y, por otro lado, aumentar mucho el tamafio de
la lista de espera ?' a la que van dirigidos.

El 10 ha resultado beneficioso para los pacientes
con picos elevados de anticuerpos citotéxicos, tanto
en el sentido de incrementar su acceso al TR como en
el de mejorar su compatibilidad en HLA A + B (posibi-
litando un cross-match negativo con sueros actuales e
histéricos). Nuestros resultados con este tipo de recep-
tores discrepan de experiencias previas 2% 2. No hemos
encontrado diferencia de SV con respecto a controles
sin anticuerpos o con picos inferiores al 50 % "'. Ni si-
quiera al analizar separadamente aquellos pacientes
en los que el pico era especialmente intenso y prolon-
gado o los que mantenian anticuerpos en el momento
del TR, demostramos una SV significativamente inferior
a los controles. Esto respaldaria la postura muy conser-
vadora mantenida hasta 1990. Sin embargo, el 10 no
impidié el crecimiento del grupo de hiperinmunizados
definidos segtn los criterios primitivos, incitindonos a
un cambio de actitud en cuanto a clasificacién y valo-
racién de las pruebas cruzadas. Los efectos sobre la
SV deberan ser valorados a largo plazo, puesto que la
ocurrencia de una prueba cruzada positiva con sueros
antiguos podrfa comportarse como un factor de ries-
g0 **. Hay que sefalar que nuestros pacientes hiperin-
munizados se trasplantaron con una compatibilidad en
DR peor que el conjunto. Se ha comunicado que la his-
tocompatibilidad tiene especial importancia en este
tipo de pacientes %, lo que coincide con nuestra propia
experiencia''. En este aspecto, pues, pensamos que el
IO puede ser una alternativa (til con los hiperinmuni-
zados, pero de nuevo habria que plantear la necesidad
de ampliar el dmbito del IO, en orden a posibilitar no
s6lo una prueba cruzada negativa, sino una buena
compatibilidad en DR.

Otro grupo de receptores especialmente dependien-
tes del 10 es el de los nifios sometidos a didlisis, en los
que el TR representa la Gnica posibilidad de rehabilita-
cién a largo plazo. El autosuministro necesariamente li-
mitado de los centros pedidtricos y su caracter regional
o subregional deben ser reconocidos por los centros ne-
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frolégicos de adultos de su zona de influencia, moti-
vandolos para proporcionarles los rifiones precisos sin
esperar compensacion. En nuestra region este objetivo
se ha cubierto en buena parte. Sin embargo, hay que
resaltar la peor compatibilidad alcanzada en los TR in-
fantiles. En este terreno, el suministro de érganos desde
una base territorial mas amplia podria aportar un avan-
ce considerable.

Finalmente, un hallazgo realmente preocupante es la
constatacién de importantes diferencias en el acceso al
TR dependiente del lugar de residencia o dialisis de
los pacientes. En nuestra regién las posibilidades de
recibir un TR de un paciente en didlisis en ciertas dreas
han sido, durante los dltimos afos, la mitad que en
otras; persisten fuertes diferencias en las prevalencias de
pacientes trasplantados. La razon estriba en la despro-
porcién entre la capacidad extractora y el tamafo de la
lista de espera de las distintas areas. En un contexto
mucho mas extenso, se ha sugerido que las diferen-
cias geograficas en la actividad en TR, fundamental-
mente modulada por la obtencién de 6rganos de cada-
ver, podrian estar condicionadas por factores de base *®
(socioeconémicos o de infraestructura sanitaria) y por
las distintas respuestas legislativas y de organizacion
asistencial 7. En el &mbito més reducido de las pro-
vincias o centros concretos, la cuestion esta por anali-
zar en detalle.

Partiendo de una distinta disponibilidad local de ri-
fiones, una via de mejorar la equidad intrarregional es
la manipulacién de las listas de espera. Las modifica-
ciones realizadas en nuestra regién hacia 1985 induje-
ron una notable homogeneizacién: las diferencias in-
terprovinciales en el acceso al TR se redujeron desde
un rango de 1:14 a 1:2. Ademds, el acceso dentro de
cada drea es en general bastante equitativo. Sin embar-
go, la reasignacién ordenada de centros de didlisis a
centros de TR conlleva considerables dificultades orga-
nizativas, y no puede plantearse mds que esporadica-
mente. En todo caso, la consideramos muy preferible a
la inclusién individual en dos o mds listas, préctica
cada vez mas frecuente en nuestro pafs, que puede in-
troducir serias desigualdades de origen socioeconémi-
co.
Otra posibilidad de homogeneizacién en el acceso al
TR es que el que viaje sea el 6rgano y no el receptor.
En este terreno, la asignacion de los érganos por grado
de compatibilidad puede ser un mecanismo neutro de
distribuirlos dentro de un determinado dmbito territo-
rial. Nuestra sistematica de 10O habria actuado como un
mecanismo equilibrador, en este sentido, de haberse
aplicado de manera estricta y coercitiva. En contra de
una postura de esta indole estaba la idea de que un dre-
naje forzado de 6rganos podria actuar como un es-
timulo negativo a la obtencién de rifiones. Lo cierto
es que el 10 autorregulado, tal como se ha practicado
en nuestra regién, no ha contribuido en absoluto a dis-
minuir las diferencias, e incluso ha permitido pequefios
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efectos paradéjicos. En ausencia de una sistematica de
compensacién, las dreas mds activas restringieron es-
pontdneamente los envios, de forma que en la préctica
no ocurrié una transferencia significativa de érganos
(cori la excepcién, poco voluminosa, de los destinados
a nifnos).

Conclusiones

En conjunto, nuestra impresién es que el 10 ha teni-
do efectos positivos en el acceso al TR de los pacientes
preferentes y ha proporcionado una cierta ventaja en la
histocompatibilidad. A la vista de nuestra experiencia,
un sistema de 10 mejorado deberia replantear los cri-
terios de intercambio y, sobre todo, ampliar el &mbito o
tamano de la lista de espera.

La falta de equidad en el acceso al TR, que este tra-
bajo ha puesto de manifiesto, constituye un grave pro-
blema al que se deberia prestar la debida atencién en
un momento tan positivo como vive el TR en nuestro
pais. Es casi un tépico decir que el grueso de las medi-
das de intervencién en TR han de ir dirigidas a modifi-
car al alza las tasas de extraccién, sobre todo en las
dreas mas deprimidas. No nos cabe la menor duda de
ello, y de que el efecto sobre el nivel general sera con
seguridad positivo, pero no es seguro que se reduzcan
las diferencias de acceso al TR. Aparte de perfeccionar
la sistemdtica de reajuste de listas de espera, tal vez
convenga reflexionar sobre posibles retoques en nues--
tro actual sistema de incentivacion de extraccién/tras-
plante.
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