NEFROLOGIA. Vol. XXI. Suplemento 4. 2001

Y

Trasplante renal de donante vivo

J. ). Plaza

Fundacién Jiménez Diaz. Madrid.

INTRODUCCION

Hasta hace no mucho tiempo, en los afos 60, la
disponibilidad de dialisis era muy escasa, y padecer
una insuficiencia renal era estar practicamente abo-
cado a la muerte.

En aquella época el trasplante renal (Tx) con rino-
nes de sujetos fallecidos no podia considerarse una
alternativa atil, ademéas de por su mal resultado (no
se disponia de inmunosupresores eficaces), por la au-
sencia absoluta de infraestructura sanitaria. En estas
circunstancias, el Tx de donante vivo realizado ma-
yoritariamente con rifones procedentes de hermanos
HLA idénticos cuando no gemelos univitelinos, cons-
titufa por su excelente evolucién adn en ausencia de
inmunosupresion, la Gnica opcion de los pacientes
para sobrevivir'. La buena experiencia acumulada y
el descubrimiento de los inmunosupresores amplio el
ambito de los donacién de vivo a familiares con
menor compatibilidad, padres y hermanos no idénti-
cos generalizandose este tipo de Tx en la mayoria de
los paises occidentales y particularmente en USA.

Transcurridos casi 40 afos, el panorama del trata-
miento de la uremia ha cambiado de forma dréstica.
Las facilidades de dialisis abarcan a la practica tota-
lidad de pacientes urémicos y la IRC ya no es sin6-
nimo de muerte, incluso en ausencia de trasplante.
Ademas de esto, el importante desarrollo de los pro-
gramas de Tx de cadaver en nuestro pais en los afios
90 cuando se dieron las circunstancias idoneas para
ello (legislacion favorable para la donacién, funda-
cion de la ONT, establecimiento de la figura del co-
ordinador, etc.) y la mayor eficacia de los inmuno-
supresores mejorando su resultado, llevaron a una
disminucién de la practica del Tx de vivo.

Ademas de por éstas razones que podemos con-
siderar «positivas» (generalizacion de la dialisis y del
Tx de cadaver), el Tx de vivo ha estado siempre
cuestionado como alternativa terapéutica por el ries-
go de morbi-mortalidad que la nefrectomia del do-
nante puede llevar consigo, sobre todo teniendo en
cuenta que es la Gnica situacion en la que un suje-
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to sano, el donante, se «expone» a la acciéon médi-
ca no en su propio beneficio sino en el de un se-
gundo, el receptor. Este hecho ha sido una constante
en contra del Tx de vivo.

JUSTIFICACION

Lejos de lo que en principio pudiera parecer con-
siderando el desarrollo actual del Tx de cadaver y
las facilidades casi ilimitadas para acceder a un pro-
grama de dialisis, sigue habiendo argumentos que
justifican al dia de hoy el Tx de vivo como una ex-
celente opcién en el tratamiento de la IRC, en co-
existencia y como complemento de las otras formas
de tratamiento. Conviene decir de entrada que estos
argumentos no son absolutos ni inamovibles y que
su vigencia depende de las circunstancias socioeco-
noémicas, sanitarias y culturales de cada colectivo.
en definitiva probablemente ésto es lo que explica
su desigual desarrollo de unos paises a otros? 3.

La razén de mayor peso que todavia en la actuali-
dad justifica la practica del Tx de donante vivo sigue
siendo el insuficiente ndmero de donantes cadaver en
relacién con la demanda de Tx, por mas que las razo-
nes de éste nimero insuficiente puedan ser diferentes.

En USA por ejemplo donde los pacientes en IRC
aumentan cerca de un 8% al afio* en cuantia muy
superior a la de los rifiones disponibles (en 1997 por
cada paciente trasplantado se afiadian dos nuevos a
la lista de espera)®, y donde el sistema sanitario «no
publico» tiene una cobertura que muchas veces no
alcanza a cubrir el gasto de un tratamiento dialitico
prolongado, el Tx de vivo se hace imprescindible
para la supervivencia de un elevado porcentaje de
pacientes que no tienen posibilidad de prolongar por
mucho tiempo su estancia en dialisis, esperando un
Tx de cadaver que cada vez tarda mas en llegar;
probablemente ésta mas que ninguna otra razén es
la responsable del auge de ésta modalidad de trata-
miento, que representa actualmente el 25-30% de
los Tx que se realizan es aquel pais3. En lugares
como Noruega y el resto de paises escandinavos los
motivos son sobre todo geograficos, al ser el Tx de
vivo la manera mas eficaz de evitar a los pacientes
en IRC el desplazamiento hasta centros de diélisis
muy distantes y por lo general en adversas condi-
ciones climatolégicas. Es por éste motivo como ar-
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gumento que el 40% de los Tx en estos paises sean
igualmente de vivo®.

En paises subdesarrollados de Latinoamérica y del
continente asiatico las razones son por lo general
estrictamente econémicas, y en algunos en los que
esta circunstancia no se da, casos de Japon y Corea,
son motivos culturales los que al dificultar la utili-
zacion del cadaver como fuente de 6rganos, con-
vierten el Tx de vivo en la Gnica opcion de los pa-
cientes urémicos’.

En Espana sin existir un problema tan acuciante,
pues no en vano el esfuerzo de la dltima década nos
ha llevado a ocupar un lugar preminente en la ob-
tencion de 6rganos de cadaver (més de 50 Tx pmp en
1999), el nimero de rifiones disponible para Tx es
igualmente insuficiente, y lo que es mas importante,
este hecho se esta acentuando con cierta rapidez. En
el afo 2000, por primera vez en la década, el nimero
de Tx de cadaver ha disminuido un 4,2% con res-
pecto a 1999 (1937 vs 2023), y la lista de espera, bien
es cierto que ayudada por la ampliacion de los crite-
rios de inclusién en la misma, ha experimentado un
aumento de casi el 2% en los dos Gltimos afios (3.922
a 3.986). Esta tendencia a la baja del Tx de cadaver
se ha confirmado también el primer trimestre de 2001
con un descenso del 8,7% con respecto a los del
mismo periodo de 2000 (fuente ONT).

Estos datos permiten objetivar con cifras lo que en
los Gltimos afios se muestra como una clara ten-
dencia a la estabilizacién en cuanto a nuestra ca-
pacidad de obtencion de 6rganos, o dicho en otras
palabras, indica que hemos llegado al punto de ma-
ximo aprovechamiento de los recursos disponibles.

En conjunto se puede decir, que el Tx de vivo con-
siderado genéricamente como alternativa a una situa-
cion que desborda la posibilidad de las otras formas
de tratamiento de la IRC, Tx de cadaver y/o didlisis
esta justificado mientras éstas se mantengan. En lo re-
lativo a nuestro pais el insuficiente nimero de rifones
de cadaver es cada vez mas evidente, poniendo de
manifiesto que en las condiciones actuales hemos lle-
gado al limite en cuanto a la posibilidad de aumen-
tar las extracciones, y que por ello ademas de por otras
razones que se indican mas adelante, la practica del
Tx de vivo estd plenamente justificada.

Un segundo aspecto a considerar es su mejor re-
sultado en relacion con el Tx de cadaver, siendo ésta
opiniéon practicamente unanime incluso en los anali-
sis mas recientes en los que la evolucién del injerto
se analiza bajo la acciéon de los modernos inmuno-
supresores8. La razén de éste hecho radica en que la
respuesta de rechazo, causa fundamental de la pér-
dida de un trasplante tiene una base genética, de
forma que en los casos en los que la identidad HLA
entre dos individuos es total (caso del Tx entre ge-

98

melos univitelinos) no existe rechazo, mientras que
por el contrario en las situaciones de incompatibili-
dad maxima (Tx entre especies diferentes o xenotras-
plante), la reaccion inmune es precoz y la perdida
del injerto inmediata. No extrafia por tanto que los
Tx realizados entre sujetos con lazos de parentesco
genético (Tx de vivo emparentado) en los que existe
un buen grado de identidad HLA (generalmente uno
o los dos haplotipos), a Igualdad de especificidades
compartidas» entre donante y receptor la tolerancia
al injerto y por tanto el resultado sea mejor que la
observada en el Tx de cadaver, teniendo en cuenta
que en el primer caso ademés de las «especificida-
des compartidas» se hereda toda la carga genética del
cromosoma (haplotipo), mientras que en el Tx cada-
ver tan solo lo hace el alelo que se comparte.

Considerando estas ventajas la pregunta inmedia-
ta que nos podriamos hacer seria por qué razén esta
modalidad de Tx no tiene un mayor grado de acep-
tacion fuera y sobre todo dentro de nuestro pais.
Existe un Gnico pero importante argumento contra
la donacién de vivo, que es el riesgo al que se ex-
pone el donante (en contra el aforismo hipocratico
de «Primum non nocere» ) derivado del acto qui-
rargico y de la circunstancia de tener que afrontar
el futuro vital con un rifién dnico.

Los datos disponibles en cuanto a la morbi-mor-
talidad asociada a la nefrectomia, la mayoria obte-
nidos de estudios retrospectivos, demuestran que
ésta técnica quirdrgica es muy segura y que la mor-
talidad preoperatoria asociada a la misma es mini-
ma, aceptandose el 0,03% como «cifra oficial» a
partir de los datos de una encuesta de la Sociedad
Americana de Cirujanos de Trasplante®. Valga decir
como punto de comparacién con respecto a lo que
esta cifra significa, que la mortalidad por accidentes
de trafico en nuestro pafs en 1999 fue aproximada-
mente del 0,02% (cifra no oficial), y que éste ries-
go asumido diariamente y de forma voluntaria por
una gran mayoria de la poblacion, nadie podria pen-
sar que por excesivo aconsejara no viajar.

En cuanto a la morbilidad, la dGnica alteracién que
pudiera plantear alguna duda en cuanto a su tras-
cendencia en la evolucién a largo plazo, es la apa-
ricion en un 1/3 aproximado de los donantes, de
una proteinuria aislada y de cuantia escasa (300-500
mg/24h), que no se modifica con el paso de los afios,
no asociada a otros trastornos como HTA, deterioro
de funcion renal o alteraciones en el sedimento uri-
nario que probablemente indica una situacion de hi-
perfiltracion glomerular relacionada con la reduc-
cion de la masa renal. En dltima instancia, la
evolucion clinica de los donantes y la esperanza de
vida a largo plazo es similar a la de la poblacién
general sana'> 13,



Otro aspecto a considerar por lo que pudiera su-
poner de negativo para el donante, es el efecto que
la nefrectomia pueda tener sobre su estabilidad psi-
quica y/o emocional, sobre todo en los casos en los
que el resultado del Tx no fuera satisfactorio. Las
encuestas al respecto demuestran que tras la ne-
frectomia éstos sujetos experimentan una sensacién
de mayor calidad de vida en relacién con un au-
mento de la autoestima por el beneficio de su ac-
cion, y la gran mayoria de ellos repetirian la dona-
cion si la circunstancia se repitiera' 5.

EVALUACION DEL DONANTE

La seleccion y estudio del donante es de gran im-
portancia, ya que en relaciéon con lo estrictos que
sean estos criterios asi serd el resultado del Progra-
ma de Tx de vivo, no ya del injerto por lo general
bueno, sino lo que es quiza mas importante de los
riesgos a los se expone el donante. En este sentido
es facil imaginar lo que para cualquiera de estos pro-
gramas de Tx puede tener de negativo una frecuen-
cia elevada de complicaciones aln siendo de poca
trascendencia'®, y con mayor razén aquellas que pu-
dieran suponer un riesgo para su futuro.

De forma muy resumida, al plantearse la posibi-
lidad de un Tx de donante vivo, pueden seguirse de
forma secuencial y ordenada los siguientes pasos:

1. Informacion a los familiares mayores de edad
(padres, hermanos y esposos) de los pacientes en IRC
susceptibles de ser trasplantados, de la posibilidad
de ésta modalidad del Tx. La informacion debe darse
sin la presencia del paciente para preservar al ma-
ximo su libertad de decision, haciéndose referencia
expresa al riesgo de morbi-mortalidad, asi como a
los que se consideran los principios basicos de la
ética médica: autonomia, no-maleficencia, benefi-
cencia y justicia?.

2. Compatibilidad ABO, excluyéndose los casos
ABO no compatibles (no se considera el factor Rh).

3. Estudio clinico, comprende la historia, analiti-
ca y estudio radiolégico, concluyendo con la prue-
ba cruzada entre las células del donante y el suero
del receptor.

4. Cumplimentacion de los tramites legales, rati-
ficando ante el Juez del Registro Civil de voluntad
de donar (BOE).

TRASPLANTE DE VIVO RELACIONADO

El término hace referencia a los Tx entre sujetos
cuya relacién o parentesco con un paciente no es ge-
nética, caso de los esposos, a diferencia de los que

DONANTE VIVO

proceden de familiares unidos por lazos consangui-
nidad, a los que acabamos de hacer referencia.

El desarrollo de esta modalidad de Tx se inici6 en
USA en los afios 70 motivado por la escasez de 6r-
ganos de cadaver, incrementandose luego progresi-
vamente por su buen resultado (similar al de do-
nante vivo emparentado y significativamente mejor
que el cadaver) hasta alcanzar porcentajes significa-
tivos (en USA 10% del total de los Tx de vivo)'7-%.

La justificacion de los en principio «sorprenden-
temente buenos resultados» del Tx de vivo relacio-
nado comparativamente con el de cadaver dada la
ausencia de relacion genética y por lo tanto el esca-
sisimo, cuando no nulo grado de identidad HLA entre
donante y receptor, se ha querido relacionar con las
lesiones que el rindn de cadaver, a diferencia del de
vivo (por la naturaleza electiva de la intervencion),
experimenta en una parte importante de su estructu-
ra a lo largo del proceso de extraccién /conservacion/
reperfusion, con dafio de una parte considerable de
nefronas quedando el resto expuestas a una sobre-
carga hemodinamica que favoreciendo el desarrollo
de una nefropatia de hiperfiltraciéon posterior, acorta
la vida del injerto'. Es posible que intervengan ade-
mas otros factores que sumados jueguen a favor del
injerto de donante de vivo: situaciéon 6ptima de do-
nante y receptor, inicio de la inmunosupresion en los
dias previos al Tx, estabilidad hemodinamica sin ne-
cesidad de vasopresores, ausencia de aterosclerosis
y/o HTA en el donante, elecciéon del momento id6-
neo para realizar el Tx, y tiempos de isquemia cor-
tos, entre otros'?. Sea como fuere, la evidencia de su
buen resultado coloca al Tx de «vivo relacionado» en
igualdad de condiciones que el Tx de «vivo empa-
rentado», y como en estos su practica se justifica
mientras se mantengan la situacién actual de escasez
de 6rganos de cadaver o cualquier otra que impida
el acceso a un programa de dialisis.

TRASPLANTE RENAL DE VIVO EN ESPANA

En Espana el Tx de vivo ha tenido un desarrollo
minimo por no decir nulo, representando menos del
1% de la actividad trasplantadora total. Este hecho
contrasta de forma llamativa con lo que sucede en
otros paises que con una situacién sanitaria similar
cuando no superior a la nuestra, y al igual que no-
sotros sin limitaciones para acceder a otras formas
de tratamiento sustitutivo (dilisis y Tx de cadaver),
realizan un ndmero de Tx de vivo muy superior:
Francia 4%, Reino Unido 13%, Suiza 26%, Paises
Escandinavos 35%, USA 30%, Canada 33%. La ex-
plicacion de éste hecho diferencial es dificil de en-
contrar, aunque inicialmente pudiera pensarse que
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el elevado indice de donantes y de Tx de cadaver
en nuestro pais (> 33 y > 50 pmp, respectivamen-
te) pudieran haber disminuido el entusiasmo por una
técnica que en definitiva supone una «cierta agre-
sion» para el donante. A este respecto sin embargo
hay que reconocer que esta escasisima actividad de
Tx de vivo en Espafia no es un hecho de los ulti-
mos afos, sino que salvo excepciones ha sido una
constante a lo largo de la nuestra historia?.

De los resultados de una encuesta realizada entre
los nefr6logos espafoles en 1995 para conocer su
opinion respecto al Tx de vivo se desprende que la
mayoria de los encuestados no tiene mayores obje-
ciones al mismo, pero que el incremento de la ofer-
ta de 6rganos de cadaver les ha llevado a no plan-
tearse la opcion del Tx de vivo de forma sistemética
(85%). Probablemente por la misma razén la mitad
de los encuestados (54%) creen que esta opcion
debe reservarse para los casos complicados (hipe-
rinmunizados, tiempo prolongado en lista de espe-
ra...). A nuestro entender, el sondeo de opinion re-
fleja una vision en exceso optimista de nuestra
realidad que deberfa ser reconsiderada teniendo en
cuenta las ventajas del Tx de vivo expuestas hasta
aqui, y la necesidad perentoria de incrementar el nd-
mero de rifones para trasplantar en un Sistema que
esta dando muestras inequivocas de agotamiento. En
este sentido es alentador al menos que el 56% de
los encuestados pensaba potenciar esta modalidad
de tratamiento en el futuro?°.

CONCLUSIONES

A) La donacién de vivo es un hecho éticamente
aceptable porque. 1) la nefrectomia de individuos
sanos comporta un riesgo minimo; 2) la donacién
beneficia al receptor y al donante; 3) la disponibili-
dad de Tx de cadaver es limitada y es necesario bus-
car fuentes alternativas y 4) supone un considerable
ahorro de recursos econémicos.

B) En base a lo anterior el Tx de vivo deberia
plantearse como una posibilidad més de tratamien-
to a todos los pacientes candidatos a Tx que acce-
den a un programa de dialisis, con el Gnico requi-
sito de contar con un familiar voluntario (emparen-
tado o relacionado), ABO compatible y adecuado
bajo el punto de vista médico.

C) El Tx de vivo en nuestro pais es hoy por hoy
una opcién necesaria por mas que no sea deseable,
de forma que cuando por uno u otro camino (xe-
notrasplante...??) la disponibilidad de 6rganos sea
suficiente para atender las necesidades planteadas
por los pacientes, en ese mismo momento su prac-
tica dejara de justificarse.
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