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Utilizacion racional de donantes renales de
cadaver de edad avanzada (> 60 anos)

En los dltimos afos se ha incrementado la oferta
de rinones de cadédver procedentes de donantes de
edad avanzada. A finales de los anos ochenta algu-
nos equipos comenzaron a aceptar estos riflones para
trasplante y durante la década de los noventa, mu-
chos otros se han sumado a esta politica que amplia
la edad limite para la donacién renal. Aunque los re-
sultados publicados por distintos grupos han sido dis-
pares'?, en general, la mayoria coincide en que la
supervivencia de estos injertos a medio y largo plazo
es inferior a la descrita con donantes mas jévenes
(tabla ). Ademas, la incidencia de no funcién pri-
maria es mayor'? y los niveles de creatinina sérica
son mas elevados®. Aunque, el hecho de que a los
cinco afos entre un 50% y un 65% de estos rifiones
trasplantados sigan manteniendo funcién, ha anima-
do a seguir utilizando estos injertos afiosos. Se hace,
por tanto, necesario establecer las condiciones mas
favorables para el uso de estos rinones, con el fin de
que se aproveche el maximo ndmero de ellos y se
consigan las mejores supervivencias.

De los resultados publicados en la literatura, debe-
mos destacar la serie de la UNOS publicada por Ale-
xander y cols.* que analiza la evolucién de 30.000
trasplantes renales, de los cuales 713 son de donantes
mayores de 60 anos. En este estudio se aprecia que,
conforme aumenta la edad del donante, empeora la
supervivencia del injerto durante el primer y el segundo
afno de evolucién. Sin embargo, en el peor de los casos,

la supervivencia de los injertos de donantes mayores
de 55 afos alcanza el 65% a los dos afios, unos 15
puntos por debajo de la que tienen los trasplantes con
donantes de edades entre 15 y 45 anos. Estos datos
son apoyados por otras muchas series'' 279, que apre-
cian también una menor supervivencia del injerto a
corto, medio y largo plazo. Hay un trabajo espafiol
que contrasta con estos resultados, y tiene su impor-
tancia, por el nimero de casos recopilados. Lloveras y
cols.® recogen 250 casos de trasplantes renales de do-
nantes mayores de 55 afios en 4 hospitales espafoles.
La supervivencia del injerto a los 5 anos alcanza el
65%, idéntica a la de un grupo control de 1.430 tras-
plantes con rifiones de donantes menores de 55 afios.
Sin embargo, a los cinco anos, la media de creatinina
sérica de los trasplantes con los donantes mayores era
de 2,3 mg% frente a 1,7 mg% en el grupo control, di-
ferencia que es estadisticamente significativa.
Sabemos que los rifiones de los donantes mayo-
res presentan una pérdida nefronal ligada a la edad
y a patologias como la hipertensién arterial y la dia-
betes, que con frecuencia, inciden en estos donan-
tes y, ademds de ser factores etiolégicos del dano
vascular cerebral que les produjo la muerte, causan
lesiones estructurales renales. Las pruebas de fun-
cion renal que habitualmente usamos en la clinica,
como la creatinina sérica o el aclaramiento de crea-
tinina, o los marcadores de dano glomerular como
la proteinuria, no son capaces de detectar con exac-
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Tabla I. Supervivencia del injerto y del paciente en diferentes grupos con trasplante renal de vivo y de cada-

ver con donantes de edad avanzada.

Supervivencia del Supervivencia del paciente
Injerto (%) (anos) (%) (anos)

Tipo Edad Creatinina

donante donante N 12 3 5 10 1 2 3 5 10 sérica/CCr*
Rao y cols.!
Transplantation 1990, 49: 91-95 (Minniapolis) Cadaver > 50 48 55 81 40 ml/min
Pirch y cols.?
Transplantation 1992, 53: 55-59 (Wisconsin) Cadaver > 50 49 93 73

> 55 25 78 70 60
Sumrani y cols.?
Clin Nephrol 1993, 39: 260-264 (New York) Vivo > 55 27 85 75 2,4+0,4 1 ano
2,6+0,4 5 affos
Alexander y cols.*
Transplantation 1994, 57: 871-876 (Ohio) Cadaver > 55 713 70 62 87
Kumar y cols.®
Clin Transplantation 1994, 8: 523-526 (India) Vivo > 60 27 86 100 1,4 mg%
Lloveras y cols.®
Transplant Proc 1995, 27: 981-983 (Esparia) Cadéver > 55 250 65 90 2,3 mg%
Cecka y Terasaki”
Transplant Proc 1995, 27: 801-802 (California) Cadaver >60 1.740 20
Shapiro y cols.®
Transplantation 1996, 62: 1242-1246 (Pennsylvania) Cadéver > 60 43 40
Kuo y cols.?
Am JSurg 1996, 172: 551-557 (Maryland) Cadaver > 60 17 57 78
Vivo > 60 7 100 100

*CCr: aclaramiento de creatinina (mg%j/ml/min).

titud el grado de pérdida nefronal. Valores normales
de creatinina sérica no descartan totalmente la exis-
tencia de insuficiencia renal, sobre todo en pacien-
tes con una masa muscular baja. Ademds, pueden
aparecer alteraciones transitorias de estos parame-
tros, sin que existan dafios renales irreversibles, sim-
plemente por problemas funcionales relacionados
con la inestabilidad hemodinamica que se produce
en la muerte cerebral.

Tedricamente, si unos rifiones funcionan bien en
un donante, esa funcién deberia recuperarse en los
receptores tras el proceso de extraccién, conserva-
cion y reperfusién de los rifiones. En el donante
mayor, que con frecuencia tendrd una masa nefro-
nal mermada, es un punto clave saber si tenemos
suficiente parénquima para que, tras el proceso del
trasplante, se recupere la funcién renal del injerto.

Responder a esta pregunta basddonos solo en los
datos de funcion renal puede resultar equivoco. En
una primera evaluacién sobre la idoneidad de los ri-
fiones de un donante anoso, es complicado exigir
algo més que una creatinina sérica normal, ya que,
en las condiciones criticas en las que se encuentra
al desarrollar la muerte cerebral, otras pruebas de
funcién mas complicadas, como el aclaramiento de
creatinina o alguna que pretenda saber la reserva

34

funcional renal, no van a ser concluyentes y nos
pueden llevar a engafo. A la hora de aceptar un do-
nante mayor para trasplante renal, después de cons-
tatar la ausencia de antecedentes de nefropatia y la
normalidad de la creatinina sérica, al menos al in-
greso, resulta mas practico fijarnos en la morfologia
macro y microscépica de los rifiones una vez que
estén extraidos. Si su aspecto es normal con un ta-
mano adecuado y una superficie lisa y los vasos no
tienen estenosis de origen ateroesclerético irrepara-
bles, en principio, serdn valorados como vdlidos
para trasplante. Sin embargo, antes de implantarlos
es aconsejable realizar una biopsia para constatar el
nimero de glomérulos esclerosados y el estado de
los vasos y el intersticio. Con todos estos datos nos
haremos una idea mas exacta sobre la viabilidad de
los rinones de los donantes mayores, independien-
temente de que tengan antecedentes de hipertension
arterial o diabetes o hayan fallecido de traumatismo
craneoencefdlico o hemorragia cerebral.

En un trabajo, donde se utiliza la biopsia renal
como marcador de viabilidad de los rifiones dona-
dos'%, se constata que en el grupo de rifiones con
un porcentaje de esclerosis glomerular superior al
20% se acumulaba el mayor ndmero de injertos
nunca funcionantes y, ademds, tanto la superviven-



cia del trasplante como su funcién eran bastante
peores que las vistas en los grupos con porcentaje
de esclerosis glomerular inferior al 20%. Aunque la
media de edad de los donantes de este grupo con
mayor glomeruloesclerosis era la més alta, y sus cau-
sas de muerte eran principalmente accidentes cere-
brovasculares, habfa entre ellos algunos individuos
mas jovenes y alguno con muerte traumética. Por el
contrario, existian donantes mayores de sesenta anos
y con muerte cerebrovascular en los grupos con
menos esclerosis glomerular y mejor evolucién. Por
tanto, en este estudio, por una parte se refuerza la
idea de que la edad avanzada vy el fallecimiento por
accidente cerebrovascular de origen arterioscleréti-
co se asocia con una mayor glomeruloesclerosis; y
que esta esclerosis de los glomérulos estd muy liga-
da al mal funcionamiento de los injertos renales,
pero por otra parte, también se nos indica que hay
casos de donantes afosos y fallecidos de hemorra-
gia cerebral que no tienen apenas glomeruloescle-
rosis. En consecuencia, a la hora de decidir la uti-
lizacién de los rifones de un donante anoso, tras
considerar, como antes se apuntd, la funcién renal
y el aspecto macroscopico de estos érganos, el punto
decisivo serd el porcentaje de glomérulos esclerosa-
dos que muestre la biopsia preimplantacion. A la
vista de estos datos parece prudente no utilizar por
separado aquellos rifones que presenten un por-
centaje de glomérulos esclerosados superior al 20%.
En general, la mayoria de las experiencias hasta
ahora publicadas sobre trasplante renal con rinones
procedentes de donantes de edad avanzada, no han
tenido en cuenta, de forma reglada, estas conside-
raciones histolégicas, y esto puede ser una de las
causas que expliquen los peores resultados de estas
series.

Pero en los dltimos dos anos se han aportado nue-
vas experiencias que nos pueden permitir utilizar,
también de forma segura, estos riflones con glome-
ruloesclerosis superiores a un 20%. Se trata de la
realizaciéon de dobles implantes en un solo recep-
tor'2-14. Con esta opcién, al duplicar la masa renal
trasplantada (en teoria trasplantamos mds unidades
funcionales que al implantar un injerto Gnico de
donante ideal), se contrarrestan los riesgos antes
comentados. Con esta técnica, al menos en teoria,
podriamos aceptar como validos rifiones con por-
centajes de esclerosis de hasta un 50 6 60%.

Un punto clave en la utilizacién de los rifiones
de donante mayor es: en que tipo de receptor deben
ser implantados. En general, siguiendo los dictados
del sentido comdn, muchos grupos han destinado
estos rifones a receptores mayores. Recientemente
esta politica ha sido cientificamente respaldada por
el andlisis de los registros de la UNOS realizados
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por Cecka y cols.”. En estos estudios se describe que
el rechazo agudo incidiendo en estos rinones de do-
nante mayor es un factor prondstico negativo en la
supervivencia del injerto a largo plazo. De hecho,
en este trabajo se ve que, si estos riflones se im-
plantan en receptores mayores, que tienen una
menor reactividad inmunoldégica, y por tanto, una
menor incidencia de rechazo agudo, la superviven-
cia del trasplante mejora. Esto queda estadistica-
mente demostrado cuando se analizan, a largo
plazo, la curvas de supervivencia de los rifiones pro-
cedentes de donante mayor, censurando la muerte
del receptor como pérdida del injerto. Algo que dicta
el sentido comdn: poner los rifiones de donantes
anosos a receptores afosos, tiene un claro apoyo
cientifico. Ademds, considerando que estos tras-
plantes tienen una menor supervivencia, es logico
implantarlos en receptores mayores, que tienen una
esperanza de vida mds corta. Légicamente, la mor-
talidad de los receptores mayores es mas alta, como
también lo es en didlisis o en la poblacién general.

Algunos andlisis sugieren que los tiempos de is-
quemia fria prolongados inciden negativamente
sobre la supervivencia de los riflones de donante
mayor’/ >, De hecho, cuando se analizan los resul-
tados de los trasplantes renales de donante de vivo
de edad avanzada, en los que la isquemia fria es
minima, se aprecian supervivencias de los injertos
sustancialmente mejores que con los donantes afo-
sos de cadaver® > ? (tabla I). Légicamente, los dafios
isquémicos irreversibles van a alterar atin mas el pa-
rénquima renal, condicionando su funcionamiento
posterior. Por tanto, otro punto a tener en cuenta a
la hora de utilizar estos rifiones es el acortamiento,
al méximo, del tiempo de isquemia fria.

El dltimo punto a considerar, brevemente, ya que
es motivo de un andlisis aparte, gira sobre la inmu-
nosupresiéon que se le debe pautar al receptor de un
rinén de donante mayor. Hay que evitar, al maxi-
mo, la nefrotoxicidad de los farmacos inmunosu-
presores, con el fin de prevenir dafos estructurales
anadidos. Tanto la ciclosporina A como el FK506
deben pautarse a dosis bajas, e introducirse una vez
que el rinén de donante mayor comienza a tener
funcién en el receptor. Esto no es facil, ya que de-
bemos ser cuidadosos en no dar una excesiva in-
munosupresion con globulinas antilinfociticas.

Podemos concluir que los andlisis de la literatura
sobre la utilizacién de donantes afiosos, en general,
vienen a coincidir en que, aunque las superviven-
cias de los injertos son inferiores a las que se ven
con donantes mds jovenes, estas no dejan de ser sa-
tisfactorias. Al mismo tiempo, los datos publicados
hasta el momento, nos permiten conocer cuales son
los factores de riesgo que inciden en los rifones de
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estos donantes y son los causantes de la peor su-
pervivencia. El primero de estos factores es la exis-
tencia de un porcentaje de glomeruloesclerosis
superior al 20%, el segundo es una isquemia fria
prolongada, el tercero es una alta incidencia de re-
chazo agudo vy el cuarto es la nefrotoxicidad de los
farmacos inmunosupresores. Si actuamos sobre estos
cuatro puntos, podremos mejorar los resultados hasta
ahora publicados sobre trasplante renal con donan-
tes de edad avanzada.

Tras estas consideraciones, realizamos las siguien-
tes propuestas que persiguen racionalizar la utiliza-
cion de donantes renales de edad avanzada:

1. No se deben establecer limites de edad para
la donacién renal.

2. Aunque los antecedentes de hipertension arte-
rial y diabetes hay que tenerlos en cuenta en la va-
loraciéon global de un donante, por si solos, no
deben ser motivo de exclusion para la donacion
renal, a no ser que hayan producido insuficiencia
renal crénica.

3. La proteinuria medida en el momento de la
muerte cerebral, puede estar artefactada, por lo que
su presencia debe relativizarse y valorarse en el con-
texto de los antecedentes y otras analiticas del do-
nante.

4. La creatinina sérica del donante en el momento
del ingreso es el marcador mas practico a la hora
de evaluar la funcién renal.

5. Si esta creatinina sérica es normal (teniendo en
cuenta la masa muscular del donante), aunque haya
antecedentes de hipertensién arterial y/o diabetes, o
la edad del donante sea muy avanzada, puede rea-
lizarse la extraccién renal.

6. La viabilidad de esos rifiones extraidos se es-
tablecerd analizando su aspecto macroscépico: ta-
mano, superficie y vasos, y el aspecto microscépi-
co, fundamentalmente fijandonos en el porcentaje
de glomérulos esclerosados. Si este porcentaje su-
pera el 20%, se valorard la no implantacién por se-
parado. Los cambios intersticiales y vasculares de-
berdn tenerse también en cuenta dentro del contex-
to clinico-patolégico (Algoritmo 1).

7. Si la edad del donante es superior a 75 anos
y/o el porcentaje de glomérulos esclerosados es
mayor de un 20% en ambos rifiones, se valora la
implantaciéon doble de estos rifiones en un solo re-
ceptor (Algoritmo 2).

8. El tiempo de isquemia fria se reducird al ma-
ximo, para lo cual, es ideal hacer el tipaje HLA del
donante y seleccionar a los receptores antes de la
extraccion, demorando el implante sélo el tiempo
que tarde la prueba cruzada.

9. El receptor de estos rifiones debe tener una
edad superior a 50 afos, incluso a 60 afos, depen-
diendo de la edad del donante afoso. Si es posible,
se cuidara la compatibilidad HLA, sin que esto se
supedite al alargamiento de la isquemia fria.

| Donante > 60 anos |

‘ Cr sérica normal ‘

| Extraccién renal |

RAe
| Examen macroscépico |

Y¥r Valorar intersticio y vasos

Y Tamano, superficie y vasos

Anormal Normal —
< 20% Valorar | TX rifién
glomeruloesclerosis o dnico
Y PAQAS
) Biopsia de _ > 20% Valorar | TX rifién
ambos riflones | glomeruloesclerosis o doble
Rifiones
desechados > 50% . Rifnones
glomeruloesclerosis | desechados

Algoritmo 1.—Propuestas con los donantes > 60 arios.
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| Donante > 75 anos |

| Cr sérica normal |

| Examen macroscépico |

Anormal Normal

‘ Extraccion renal ‘ Y Sin lesiones intersticiales ni vasculares importantes

IS
< 50% Valorar | TX rifén
. >
glomeruloesclerosis doble
! Biopsia de
ambos rifiones
Rifiones > 50% o Rifiones
desechados glomeruloesclerosis | desechados

Algoritmo 2.—Propuestas con los donantes > 75 afios.

10. El protocolo inmunosupresiéon debe evitar la
ciclosporina A y el FK506 hasta que no se haya
iniciado la recuperacién de la funciéon renal del in-
jerto en el receptor. Posteriormente, se utilizaran a
bajas dosis, con niveles en sangre en los limites
bajos de la normalidad, para evitar su nefrotoxi-
cidad.
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