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El trasplante renal de vivo es el mejor tratamiento sustitutivo de la insuficiencia renal terminal, el que proporciona mas super-
vivencia y mejor calidad de vida. Nuestro pais tiene una larga trayectoria en la realizacion de trasplantes renales procedentes de
donante vivo, aunque con una actividad escasa hasta hace pocos afos.

Los buenos resultados a largo plazo, el bajo indice de complicaciones para el donante y el cambio en el perfil de nuestros do-
nantes (cada vez mds afiosos, lo que dificulta el trasplante para los adultos jévenes), unido al esfuerzo comin de la Organiza-
cién Nacional de Trasplantes (ONT), las coordinaciones autondmicas y hospitalarias de trasplantes, la Sociedad Espafiola de
Nefrologia (S.E.N.), la Sociedad Espaiiola de Trasplantes (SET), la Asociacién para la Lucha Contra la Enfermedad Renal (AL-
CER) y los profesionales que de modo directo o indirecto trabajan en pro de esta terapia, han hecho posible que en el afio 2009
alcanzdramos la cifra de 235 trasplantes realizados (que supone un 10% de nuestra actividad) y la cifra de 29 hospitales que
llevan a cabo este tratamiento.

En una apuesta decidida para que la donacion renal de vivo se generalice en nuestro pais, la ONT y la S.E.N., con el apoyo de
la SET, han coordinado y editado la presente guia, en la que han colaborado activamente un buen nimero de profesionales ex-
pertos en las diferentes materias que en ella se abordan. Asi, la guia enlaza admirablemente aspectos legales, éticos, psicosocia-
les, médicos y quirdrgicos, ademds de difundir la realidad de nuevas formas de realizacion de esta terapia, como el trasplante
cruzado, las terapias de desensibilizacién o la donacién altruista.

Vaya nuestro mas sincero agradecimiento para todos los profesionales que han hecho posible la edicién de esta guia clinica y
para aquellos que, sin haber tenido la oportunidad de trabajar en ella, contribuyen cada dia a que el trasplante renal de donante
vivo sea un tratamiento de calidad.

Rafael Matesanz Alberto Martinez Castelao Manuel Arias
Director Presidente Presidente
ONT SEN SET
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En los dltimos 20 afios, el trasplante renal se ha posicionado
como el mejor tratamiento de la insuficiencia renal crénica
en cuanto a supervivencia, calidad de vida, menores compli-
caciones y mejor relacion coste-beneficio frente a la didlisis.
En nuestro pais, mds del 90% de la actividad trasplantadora
se realiza a partir del donante caddver pero, lamentablemen-
te, el nimero de donantes fallecidos no es suficiente para
atender las necesidades de la lista de espera. Por otro lado,
las experiencias publicadas sobre el trasplante renal de vivo
en hospitales espafioles y los resultados de las grandes series
de paises con gran experiencia en esta terapia muestran una
disminucién de la morbilidad en el donante y una mayor su-
pervivencia de este trasplante frente al de cadaver.

Existe un interés renovado en Espafia por el trasplante renal
de vivo, constatado por un incremento lento pero progresi-
vo de esta actividad en los dltimos afios. Es creciente el ni-
mero de hospitales que han iniciado un programa de tras-
plante renal de donante vivo en nuestro pais, pero la
contribucion al total de trasplantes es escasa y existe ain des-
conocimiento entre nuestros profesionales acerca de algunos
de los aspectos que rodean a la donacién de vivo. Todavia
existe un largo camino por recorrer hasta que, de manera ru-
tinaria, se ofrezca el trasplante renal de vivo como una alter-
nativa terapéutica mds a pacientes con insuficiencia renal

Correspondencia: Gema Fernandez Fresnedo
Servicio de Nefrologia.

Hospital Marqués de Valdecilla.

Avda. de Valdecilla, s/n 39008 Santander.
nefffg@humv.es

avanzada (predidlisis). Este objetivo ha de lograrse facilitan-
do la formacién de los profesionales y la informacion a los
pacientes y a sus familiares. Por este motivo, la Sociedad Es-
pafiola de Nefrologia (S.E.N.) y la Organizacién Nacional de
Trasplantes (ONT) han unido sus esfuerzos para impulsar
este tipo de tratamiento sustitutivo renal, elaborando unas re-
comendaciones que den una visién integral del proceso del
trasplante renal de donante vivo abarcando desde las bases
éticas y legales hasta el cuidado del donante, pasando por la
informacidn a pacientes y familiares, la seleccién del donan-
te, las nuevas técnicas quirdrgicas y la inmunosupresion del
receptor, entre otras. El incremento de la actividad hard cada
vez mds frecuente la aparicién de obstdculos como la incom-
patibilidad ABO o por prueba cruzada positiva y nuestro sis-
tema ha de estar preparado para solventar estos problemas.
Asimismo, la donacion renal de vivo ha de sustentarse en todo
momento en la garantia de la proteccién del donante vivo y
ello implica la generacién de la mayor de las evidencias en la
seguridad para el donante a corto, medio y largo plazo, y el
desarrollo de nuevas iniciativas orientadas a eliminar desin-
centivos a este tipo de donacién. Los objetivos estdn claros y
la colaboracién institucional y profesional en marcha.

El desarrollo de estas recomendaciones naci6 primeramente
como iniciativa de la ONT contando con el apoyo total de la
S.E.N. para su elaboracién conjunta desde el principio. El
grupo de expertos encargado de su realizacion fue designado
por la Junta Directiva de la S.E.N. y miembros de la ONT de
acuerdo con su contrastada experiencia y su conocimiento del
tema. Se seleccionaron los temas que debian desarrollarse,
tras lo cual fueron repartidos entre todos los miembros del
grupo. Cada miembro del grupo se encargé de elaborar su

1
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tema contando con la colaboracién de mds expertos si lo con-
sideraba oportuno. Estos grupos desarrollaron cada capitulo
propuesto intentando definir la evidencia cientifica existente.
Una vez desarrollados, se realizé una reunién presencial en
donde cada experto exponia su parte para ser criticada en con-
junto por todos los demds. Todos los documentos fueron ve-
hiculados por correo electrénico previamente a la reunién.
Tras ésta, cada autor realizé las modificaciones de acuerdo a
las consideraciones realizadas, siendo de nuevo los documen-
tos vehiculados entre todos los miembros del grupo. El resul-
tado final fue publicado en la pagina web de la S.E.N. en sep-
tiembre de 2010, con una direccion de correo electronico
disponible para sugerencias. Los cambios propuestos se dis-

cutieron por el grupo de expertos, con lo que se defini6 el do-
cumento definitivo actual. Ademads, algin capitulo se acom-
pafia de algoritmos terapéuticos que ayudan al clinico a com-
prender y aplicar lo desarrollado en el texto de una manera
rapida y sencilla.

Como en el resto de documentos y guias S.E.N., se ha mante-
nido una absoluta independencia econémica y de conflicto de
intereses de los redactores de las Recomendaciones. La indus-
tria ha colaborado econémicamente para la publicacién siem-
pre a través de la secretaria de la S.E.N., con el fin de mante-
ner la mdxima independencia. Las reuniones del grupo han
sido organizadas siempre a través de la secretarfa de la S.E.N.

Enviado a Revisar: 30 Oct. 2010 | Aceptado el: 10 Nov. 2010
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RESUMEN

El trasplante renal de donante vivo es un tratamiento estable-
cido en Espafia desde los afios sesenta, pero ha mantenido
unos escasos niveles de actividad hasta el afio 2000, fecha en
que comienza un incremento progresivo en el nimero de pro-
cedimientos y de hospitales que realizan esta terapia, alcan-
zando en el afio 2009 la cifra mas alta de nuestra historia, con
235 trasplantes renales de donante vivo (que suponen un 10%
de la actividad de trasplante renal).

Los motivos por los que el trasplante renal de donante vivo
esta emergiendo en nuestro pais son diversos y pueden englo-
barse en cuatro grandes apartados:

1) Mejores resultados que el trasplante renal de donante fa-
llecido. Receptores mas jovenes con una mejor compatibili-
dad HLA, el buen estado de salud del donante, la ausencia
de los posibles dafios que se producen en el rifién secunda-
riamente a la muerte encefalica, el menor tiempo de isque-
mia y la posibilidad de realizar el trasplante anticipado ex-
plican la mejor supervivencia de injerto y de paciente.

2) Necesidad de trasplante de vivo: la flexibilizacion de crite-
rios de entrada en lista de espera conlleva una mayor difi-
cultad de atender a la demanda de trasplante sin ayuda del
trasplante renal de donante vivo, sobre todo en receptores
jovenes en los que las posibilidades de obtener un 6rgano
adecuado a su edad son menores, debido al cambio en el
perfil de los donantes fallecidos (cada vez de mayor edad).

3) Mejora en la seguridad del donante: la excelente evalua-
cion y seguimiento de los donantes (basada en estandares
internacionales), ademas de la utilizacién de técnicas qui-

Correspondencia: Beatriz Dominguez-Gil
Organizacion Nacional de Trasplantes.
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rargicas menos invasivas, conlleva un bajo indice de compli-
caciones y una esperanza de vida de los donantes similar a
la de la poblacion general.

4) Obstéaculos superados: el esfuerzo en formacion realizado
por los equipos de trasplante, coordinaciones hospitalarias,
autonomicas y la Organizacion Nacional de Trasplantes
(ONT) esta dando excelentes resultados, visibles en el pro-
gresivo aumento en el nimero de hospitales con programa
de trasplante renal de donante vivo y en su actividad. Por
otra parte, los programas de desensibilizacion y el progra-
ma nacional de donacién renal cruzada han eliminado las
barreras al trasplante en los casos de incompatibilidad ABO
0 prueba cruzada positiva.

Present situation of living-donor kidney
transplantation in Spain and other countries: past,
present and future of an excellent therapeutic option

ABSTRACT

Kidney transplantation from living donor is an established treat-
ment in Spain since the 60s but has maintained a low level of
activity until 2000, when the number of procedures and hos-
pitals that perform this therapy experienced a gradual
increase, reaching the highest figure in our history in 2009,
with 235 living donor kidney transplants (which represents
10% of renal transplant activity).

The reasons why living donor kidney transplantation is
emerging in our country are diverse and can be focused in
four main areas.

1) Better outcomes obtained when using living donors for
kidney transplantation than those obtained with kidneys
from deceased donors. Younger recipients with better HLA
matching, the good health of the donor, the absence of
any damages that occur in the kidney secondary to brain
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death, the small ischemic time and the possibility of pre-
emptive transplantation can explain the best graft and pa-
tient survival.

2) The scarcity of sources: the relaxation of entry criteria on
the waiting list implies an increasing challenge of the de-
mand for transplant without the contribution of living
donor kidney transplantation, especially in young recipi-
ents where the chances of obtaining an age-appropriate
deceased donor are lower, due to the change in the pro-
file of the deceased donor (increasingly older).

3) Improvement in the safety of the donor: the excellent
evaluation and monitoring of donors (based on interna-
tional standards) plus the use of less invasive surgical tech-
niques are related to a low complication rate and to sur-
vival expectancies of living donors being similar to those
of the general population.

4) Barriers overcome: the training effort by the transplant
teams, hospital and regional coordinations, and the Na-
tional Transplant Organization is giving excellent results,
visible in the gradual increase in the number of hospitals
with a program of living donor kidney transplantation and
its activity. In addition, desensitization programs and the
national cross-over kidney transplantation program have
removed barriers to transplantation in cases of ABO in-
compatibility or positive crossmatch.

INTRODUCCION

El primer trasplante renal realizado con éxito en el mundo data
del afio 1954 y fue llevado a cabo en el Hospital Peter Bent
Brigham de Boston por el grupo de Merryl y Murray'. Se traté
de un trasplante renal de vivo efectuado entre gemelos univite-
linos, salvdndose el principal obstaculo que habia impedido el
éxito de intentos previos de trasplante renal: la activacion del
sistema inmunoldgico y la pérdida inmediata de funcién del in-
jerto por fenémenos aloantigeno-dependientes. Este primer
trasplante marcé el inicio de una etapa en la historia del tras-
plante de érganos en la que el donante era una persona viva, ini-
cialmente con una relacién genética con su receptor. Los avan-
ces en la inmunosupresion permitieron con el paso de los afios
el trasplante entre personas no relacionadas genéticamente. En
paralelo, la descripcion y aceptacién generalizada del concepto
de muerte encefélica dieron lugar a una segunda etapa de pre-
dominio de trasplante renal con donante fallecido, si bien con
marcadas diferencias segin el dmbito geografico considerado.

En pafses en los que se ha desarrollado un sistema de dona-
cién de personas fallecidas, el trasplante renal de vivo ha re-
surgido en los tltimos aflos como un procedimiento comple-
mentario a la hora de incrementar la disponibilidad de rifiones
para trasplante. Por el contrario, en paises donde no ha llega-
do a desarrollarse un sistema de donacién con donante falle-
cido, bien por razones culturales, religiosas, sanitarias y/o
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bien por razones socioecondmicas, el trasplante renal ha ve-
nido efectudndose mayoritaria o exclusivamente a expensas
de la donacién de vivo. La figura 1 representa graficamente
las diferencias en la actividad de trasplante renal de donante
vivo y fallecido para 85 paises del mundo en términos de pro-
cedimientos por millén de poblacién (pmp)*-.

EL TRASPLANTE RENAL DE DONANTE VIVO EN ESPANA

La evolucién del trasplante renal de vivo en nuestro pais ha
de comprenderse desde la perspectiva de la evolucién del
trasplante renal de donante fallecido. En el aio 1989, se crea
la Organizacién Nacional de Trasplantes (ONT) y con ella se
implantan una serie de medidas, fundamentalmente de indole
organizativa, incluyendo la creacién de una red de coordina-
dores, que resulta clave en la identificacion de donantes po-
tenciales y su conversion en donantes reales**. Ello conlleva
un incremento sustancial de la actividad de donacién de per-
sonas fallecidas en nuestro pais hasta niveles no descritos en
ningtn pais del mundo y mantenidos por encima de los 30 do-
nantes pmp en los ultimos afios (figura 2)°. En paralelo, la ac-
tividad de trasplante en términos generales y de trasplante re-
nal en particular también se incrementa, alcanzdndose una
actividad de mds de 45 procedimientos de trasplante pmp en
la dltima década (figura 3)°.

El incremento progresivo en la actividad dependiente del do-
nante fallecido, unido a la reticencia a someter a una persona
sana a un procedimiento quirtirgico’y a la falta de percepcién
de la necesidad de érganos para trasplante, hizo que la activi-
dad de trasplante renal de vivo se mantuviera limitada a unos
cuantos procedimientos efectuados fundamentalmente en
centros con gran experiencia y grado de especializacién. De
este modo, en la década de 1990, en Espaiia se efectuaban 1-
2 procedimientos de trasplante renal de vivo pmp, lo que
constituia aproximadamente el 1% de toda nuestra actividad
de trasplante renal (figura 4)°.

La situacién cambia a partir del afio 2000, fecha en que co-
mienza un incremento progresivo en la actividad de tras-
plante renal de vivo en Espafia (figura 4), alcanzando en
el afio 2009 cifras mdximas histéricas, con 235 procedi-
mientos efectuados (5 pmp), lo que constituye el 10,1% de
toda nuestra actividad de trasplante renal®. Este aumento
sustancial en el nimero de procedimientos se fundamenta
en una serie de hechos que han propiciado un cambio pro-
gresivo en la actitud de nuestro sistema hacia la donacién
renal de vivo: los excelentes resultados conseguidos con
este tipo de trasplante, la dificultad de cubrir adecuada-
mente las necesidades de trasplante renal de nuestra pobla-
cién, el cambio en el perfil demografico y de comorbili-
dad del donante fallecido y la mejora sustancial en la
seguridad para el donante.

Nefrologia 2010;30(Suppl 2):3-13
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Figura 1. Actividad de trasplante renal de personas fallecidas y vivas (procedimientos pmp) para distintos paises del mundo en el afio 2008.

Excelentes resultados del trasplante renal
de donante vivo

El trasplante renal de donante vivo se asocia con mejores resul-
tados que el trasplante renal de donante fallecido, independien-
temente de la relacién genética existente entre donante y recep-
tor. Las diferencias evolutivas incluyen mejoras no sélo en
términos de supervivencia del injerto, sino también en la super-
vivencia del paciente. Los datos del Organ Procurement Trans-
plant Network demuestran que la supervivencia del injerto renal
a 5 afios es del 79,7% para los receptores de donante vivo frente
al 66,5% para los de donante fallecido y la supervivencia del pa-
ciente a 5 afios del 90,1% frente al 81,9%*. Los datos del Colla-
borative Transplant Study ofrecen resultados muy similares a los
del registro americano’.

Existen diversas razones que justifican los mejores resulta-
dos de esta opcidn terapéutica. El receptor suele ser mas jo-
ven y presentar mejor compatibilidad HLA con su donante,
pues es frecuente la relacion genética entre ambos. El donan-
te, sometido a un estudio extenso antes de su aceptacion, pre-
senta un excelente estado de salud, con menos patologia aso-
ciada que la observada evidentemente en el caso del donante
fallecido. La ausencia de muerte cerebral y los fendmenos fi-
siopatoldgicos intrinsecos a la misma condicionan una mejor
calidad morfofuncional del injerto. Asimismo, al tratarse de
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una cirugia programada, existe la posibilidad de tratamiento
inmunosupresor anticipado en el receptor y el tiempo de is-
quemia fria a la que se somete al érgano es inferior que en el
caso de la donacién de personas fallecidas. Finalmente, en los
ultimos afios se ha puesto en evidencia que una de las carac-
teristicas adicionales que pueden influir en los mejores resul-
tados del trasplante de vivo es el hecho de ofrecer la posibili-
dad de realizarse de manera anticipada, antes de la entrada en
didlisis del paciente, como se demostré en un estudio realiza-
do con datos del Registro Cataldn de Enfermos Renales™.
Conviene destacar, en este sentido, que el tiempo en didlisis
se ha identificado de manera reiterada como factor negativa-
mente asociado tanto a la supervivencia del injerto como a la
del paciente, con independencia de la etiologia de la insufi-
ciencia renal crénica, y constituyendo ese limite de 6 meses
en tratamiento sustitutivo el punto a partir del cual se obser-
va un impacto negativo'.

La necesidad del trasplante renal

Si bien ha aumentado el nimero de trasplantes renales efec-
tuados en nuestro pafs, no se ha producido un descenso pro-
porcional del niimero de pacientes en lista de espera para tras-
plante. Existe un delicado equilibrio entre la oferta y la
demanda de 6rganos para trasplante, de tal manera que una
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Figura 2. Actividad de donacion de personas fallecidas (nUmero absoluto y pmp) en Espafia. Afios 1989-2009.

mayor actividad de donacidn y trasplante conlleva una flexi-
bilizacion de los criterios de entrada en lista de espera y un
incremento en la demanda de trasplante.

Segtin datos del Registro Nacional de Enfermos Renales la
prevalencia de la enfermedad renal terminal en tratamiento
dialitico (ya sea hemodidlisis o didlisis peritoneal) es de 415
pmp'*. Teniendo en cuenta que el 22% de estos pacientes son
candidatos a trasplante renal nos encontramos ante la necesi-
dad de unos 100 trasplantes renales pmp para cubrir las ne-
cesidades, es decir, mas del doble de nuestra actividad anual.

Existen posibilidades de incrementar la actividad de donacién
de personas fallecidas, como muestran los resultados de nues-
tro Programa de Garantia de Calidad, que detecta pérdidas de
donantes potenciales en UCI por falta de identificacion, pro-
blemas de mantenimiento, negativas a la donacién y, sobre
todo, por contraindicaciones médicas'. Por otro lado, la de-
teccidn precoz de personas con posible evoluciéon a muerte
encefdlica fuera del contexto geografico de la UCI represen-
ta un drea de mejora, siempre en el seno de una estrecha co-
laboracion con unidades, servicios y especialidades implica-
das en el tratamiento del paciente neurocritico'. La creacién
de nuevos programas de donacidén en asistolia y la generali-
zacién en la utilizacién de 6rganos de donantes con criterios
expandidos también constituyen dreas en las que existe una
posibilidad real de aumentar nuestra actividad de trasplante
de drganos en general y de trasplante renal en particular®.
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No obstante, a pesar de todas las medidas citadas, la activi-
dad estimada como necesaria resulta dificil de alcanzar sin
sustentarse, siempre de manera complementaria, en la activi-
dad de donacion renal de vivo.

El cambio en el perfil del donante de 6rganos

La escasez de 6rganos para trasplante se perpetia en el seno de
fenémenos epidemiolégicos y asistenciales en nuestro pais que
influyen no sé6lo en nuestro potencial de donacién (al menos
en términos de muerte encefalica), sino también en el perfil del
donante de 6rganos. Por un lado, el tratamiento del paciente
neurocritico estd incluyendo la realizacién de procedimientos
mds agresivos (p. €j., craniotomia descompresiva), que pare-
cen disminuir la mortalidad asociada a esta patologia. Pero,
sobre todo, a lo largo de los afios se ha producido en Espafia
un descenso extraordinario y afortunado de la siniestralidad
por tréfico, en coincidencia evidente con la introduccién de
medidas legislativas de reforma de la seguridad vial'¢. Ante
este fendmeno, si nuestro sistema de donacién y trasplante
hubiera mantenido inalterados los criterios a la hora de acep-
tar una persona fallecida como donante de 6rganos, la activi-
dad de donacién y trasplante en Espafia hubiera descendido
de manera dramdtica. Por el contrario, en un intento de adap-
tarse a la situaciéon manteniendo (e incluso aumentando)
nuestra actividad de trasplante, tanto la red de coordinacién,
como los equipos médicos y quirtrgicos, han ampliado de
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manera progresiva el grado de aceptacion y utilizacién subsi-
guiente de érganos procedentes de donantes de edad avanza-
da, habitualmente fallecidos en el contexto de accidentes ce-
rebrovasculares y no en accidentes de trafico (figura 5).
Comparados con un gran nimero de paises europeos, nuestro
sistema destaca por su extraordinaria actividad de donacién
utilizando 6rganos de donantes de edad avanzada, siempre en
el contexto de una politica no formalizada, pero si real, de
«old for old», a través de la cual prima la adecuacién de edad
entre donante y receptor, en lugar de la compatibilidad en tér-
minos inmunolégicos'. Esta situacién facilita el trasplante en
el caso del receptor de edad avanzada. Por el contrario, el des-
censo cuantitativo de donantes jovenes en nuestro pafs ofre-
ce menores posibilidades de trasplante para aquellos recepto-
res jévenes en situacioén de insuficiencia renal avanzada y/o
en tratamiento sustitutivo con didlisis. Es este segmento de la
poblacién el que puede beneficiarse de manera mds evidente
de la donacion renal de vivo.

Conviene destacar también que el descenso de donantes jo-
venes también afecta a la disponibilidad de otros tipos de 6r-
ganos, incluyendo el pancreas. El trasplante simultdneo de
pancreas-riiidén se convierte en un procedimiento muy sensi-
ble en el momento actual por distintos motivos. De manera
muy resumida, por el rifién joven asociado al pancreas com-
pite no sélo el paciente diabético, sino también el receptor
joven con problemas ya mencionados para encontrar un do-
nante apropiado en términos de edad y especialmente en el
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paciente hiperinmunizado. El trasplante renal de donante
vivo podria ayudar a solventar esta situacion ofreciendo en-
tonces la posibilidad de realizar de manera aislada el tras-
plante de péancreas.

La mejora en la seguridad del donante vivo

La realizacién de una nefrectomia en una persona sana no es
inocua, si bien es cierto que el riesgo asumido se considera
bajo a dia de hoy. De este modo, el riesgo de mortalidad in-
mediata asociada al proceso de la donacién renal de vivo se
estima en un 0,03%'"". También la probabilidad de sufrir
complicaciones a corto plazo, como el sangrado o la infec-
cion, es bajo, si bien varfa en funcién del procedimiento uti-
lizado para la realizacion de la nefrectomia en el donante (os-
cilando entre un 0,6% y un 14%). En este sentido, la
incorporacién de la nefrectomia laparoscépica ha supuesto
una mejora considerable en el postoperatorio inmediato del
donante, con un mads rdpido restablecimiento y reincorpora-
cion a la vida social y laboral®. A largo plazo, la mortalidad
vinculada a la donacién de vivo no parece superior que la de
la poblacién general ajustada por edad y comorbilidad aso-
ciada'. El estado de salud del donante vivo es también simi-
lar y la repercusién de la donacién en términos de funcioén re-
nal, albuminuria y cifras de tensién arterial parece minima*'.
Por otro lado, los estudios de calidad de vida realizados en
donantes vivos a largo plazo muestran resultados similares a
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los de la poblacion general y, en algunos casos, la calidad de
vida es mayor, pues a su situacién general se une la satisfac-
cién que produce la ayuda prestada®?.

Si bien el conocimiento actual, acogido y reconocido por los
profesionales y que ha hecho que, sin duda, el trasplante re-
nal de vivo se reconsidere en nuestro pafs y en otros, hemos
de reconocer la necesidad de hacer un seguimiento sistemati-
co de los donantes de vivo en el tiempo. En este sentido, la
construccién de herramientas de seguimiento de donantes vi-
vos, incluso introducida como de obligado cumplimiento en
la Directiva de Organos sobre aspectos relativos a la Cali-
dad y la Seguridad de organos para trasplante, se convierte
en uno de nuestros principales retos vinculados a la promo-
cién de este procedimiento terapéutico®.

EL TRASPLANTE RENAL DE VIVO EN LOS
ESTANDARES INTERNACIONALES

La donacién de vivo en el contexto de la insuficiente dispo-
nibilidad de 6rganos para trasplante y el irregular reparto de
los bienes en el mundo hacen que se planteen numerosas
cuestiones €éticas relativas a la seleccion del donante, la eva-
luacién de las motivaciones en el donante, la posibilidad de
comercializacién y los aspectos relativos a la evaluacién y
el cuidado perioperatorio y postoperatorio del donante vivo
en su dimensién médica, psicolégica y social. Todo ello ha
hecho que la donacién de vivo haya sido objeto de estanda-
rizacién en los diversos instrumentos legales disponibles a
nivel internacional, instrumentos cruciales a la hora de des-
arrollar las legislaciones nacionales, incluyendo la Conven-
cion de Derechos Humanos y Biomedicina del Consejo de
Europa® y su Protocolo Adicional relativo a la donacion y
el trasplante de érganos® y los Principios Rectores del Tras-
plante de la Organizacion Mundial de la Salud®. Estos do-
cumentos legales coinciden de manera indiscutible en una
serie de principios fundamentales con respecto a la donacién,
incluyendo la necesidad de obtener un consentimiento in-
formado, libre y expreso para la donacidn, la prohibicién
de la comercializacién con el cuerpo humano, la necesidad
de realizar una adecuada seleccién del donante y una evalua-
cion del riesgo médico, psicolégico y social y la necesidad
del cuidado y seguimiento especifico del donante después de
la misma. En este sentido, destacan los criterios establecidos
en documentos de consenso internacionales como son los
producidos en el Foro de Amsterdam'%, en el caso de la do-
nacién renal de vivo y el de Vancouver®*-'en la donacién de
vivo de 6rganos no renales.

Si bien estos principios fundamentales se han mantenido in-
alterados a lo largo del tiempo, destaca la variacién que ha
sufrido el papel que estas instituciones han otorgado a la do-
nacién de vivo, tal y como ha ocurrido en nuestro pais.
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OBSTACULOS IDENTIFICADOS PARA AUMENTAR EL
TRASPLANTE RENAL DE DONANTE VIVO EN ESPANA
Y SOLUCIONES

Pese a un progresivo incremento de la actividad de trasplante
renal de vivo en Espafia, todavia se identifican obstaculos que
impiden un incremento mayor o quizds sea mds conveniente
decir una actividad mds igualada entre centros y Comunida-
des Auténomas. En todo caso y considerando la actividad na-
cional, en la tabla 1 se pone de manifiesto cémo ha evolucio-
nado la actividad de trasplante renal de vivo en paises de
nuestro entorno o con un marco socio demografico y econé-
mico similar al nuestro en los tltimos afios. La evolucién es
ciertamente irregular pero, en términos generales, los paises
con escasa actividad presentan una actividad creciente. Los
paises nérdicos destacan de manera notable por su actividad
y en EE.UU. llama la atencién un discreto descenso en los tl-
timos aflos que ha sido motivo de andlisis por parte del siste-
ma americano®.

Falta de experiencia por parte de algunos equipos
de trasplante renal

El hecho de que la nefrectomia laparoscépica del donante
vivo o los procedimientos minimamente invasivos sean
progresivamente reconocidos como la referencia interna-
cional ha podido convertirse a su vez en un freno para el
desarrollo del trasplante de vivo en algunos centros por fal-
ta de experiencia en este tipo de abordajes quirdrgicos. Es
cierto que hemos de promover el desarrollo de estos nuevos
abordajes, pero también lo es que el no haberlos desarrolla-
do no debe constituir un impedimento para este tipo de ac-
tividad, como puede estar ocurriendo. Los nuevos aborda-
jes deben considerarse un valor afiadido y siempre con una
adecuada informacién sobre las posibilidades existentes
proporcionadas a los potenciales donantes y receptores. La
falta de experiencia no se aplica inicamente a los aspectos
quirdrgicos de la donacién, sino también a otros, como la
informacidn sobre esta alternativa terapéutica a los recep-
tores y a sus familiares, la evaluacién médica del donante,
con el establecimiento de unos limites seguros a la dona-
cidn, la evaluacién de los aspectos psicolégicos y sociales,
el seguimiento postdonacién y otros. La formacién en este
sentido resulta fundamental.

El desarrollo de cursos de formacién ha sido una de las ac-
ciones establecidas en nuestro pais en los udltimos afios.
Entre estos cursos, destacan la Reunion Internacional de
Donante Vivo Hepdtico y Renal (anual desde el 2002) or-
ganizada por el Hospital Clinic i Provincial de Barcelona
y el curso organizado por la ONT y uno de los centros mds
activos en Espafa en trasplante renal de vivo, el equipo de
la Fundacio Puigvert de Barcelona. En su cuarta edicion
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Figura 4. Actividad de trasplante renal de donante vivo (nimeros absolutos y pmp) en Espafia. Afios 1989-2009.

este afio, este curso se dirige a hospitales que acaban de
empezar o estdn dispuestos a iniciar un programa de tras-
plante renal de vivo, a nefr6logos de la consulta de enfer-
medad renal avanzada y a aquellos que trabajan en didli-
sis. La asistencia por parte de estos hospitales se ha
concebido de tal manera que la representacién es multidis-
ciplinar, incluyendo nefrélogos, urélogos y coordinadores
de trasplantes, que pueden actuar (y de hecho lo hacen en
diversos hospitales) como facilitadores del proceso desde
el punto de vista informativo, de evaluacién y logistico.

La necesidad de llegar al profesional de manera eficaz es
uno de los motivos por los que la Sociedad Espafiola de
Nefrologia (S.E.N) y la ONT hayan decidido desarrollar
la presente Guia Clinica sobre el trasplante renal de vivo,
que se materializa en los préximos capitulos del presente
documento.

Falta de indicacién del trasplante de vivo

La no indicacién por parte de los profesionales del tras-
plante renal de vivo y el no ofertarlo como una opcidn te-
rapéutica adicional para pacientes con insuficiencia renal
avanzada, idealmente en fase predidlisis, también consti-
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tuye una limitacién fundamental®. De este modo, en el afio
2009, la actividad de trasplante renal de vivo en nuestro
pais fue de 5 pmp. Sin embargo, la actividad variaba sus-
tancialmente en funcidén de la Comunidad Auténoma de
origen del receptor, de O pmp en varias Comunidades Au-
ténomas, a casi 14 pmp en Cataluia.

El hecho de que el trasplante de donante vivo no se ofrez-
ca como otra opcidn terapéutica de forma rutinaria se con-
firm6 a través de una encuesta realizada en el afio 2004
entre los pacientes en didlisis: el 59% de ellos aseguraba
que no habia recibido informacién sobre este tipo de tras-
plante y el 83,4% declaré que su equipo médico no le ha-
bia informado acerca de esta opcidn terapéutica*. La si-
tuacién actual a dia de hoy es posible que sea
sustancialmente diferente, pero la variabilidad antes ob-
jetivada pone de manifiesto la necesidad de fomentar que
el nefrélogo ofrezca esta opcién como una mas para que
los pacientes y sus familiares puedan tomar una decisién
informada.

Para favorecer la interaccién entre el profesional y sus pacien-
tes, se han desarrollado distintas actividades en los ultimos
afios, como documentos informativos que pueden servir de apo-
yo a los profesionales que atienden a pacientes con enfermedad

9
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Figura 5. Evolucién de las causas de muerte en los donantes de érganos en Espafia. Afios 1992-2009.

renal avanzada y en los que activamente han trabajado profe-
sionales del trasplante, asociaciones de pacientes, coordinacio-
nes hospitalarias y autonémicas de trasplante y la propia ONT.
En el dltimo afio, ALCER, la ONT y algunas coordinaciones
autondmicas han desarrollado reuniones entre pacientes y pro-
fesionales dirigidas a la informacién y a fomentar el didlogo y
la comunicacién con los profesionales que les atienden.

Incompatibilidad ABO y prueba cruzada positiva
entre potenciales donantes y receptores

Las barreras son completamente diferentes cuando se consi-
deran las unidades con una destacada actividad de trasplante
renal en vivo. Segun los datos proporcionados por uno de los
equipos mds activos en nuestro pais, hasta un 30% de las per-
sonas evaluadas como potenciales donantes de vivo son des-
cartados durante el proceso debido a una incompatibilidad
ABO o una prueba cruzada positiva. La situacién estimada
en EE.UU. es similar, con un 36% de probabilidad de que una
persona presente una incompatibilidad ABO con otra en su
poblacién® y un 30% de personas en lista de espera para tras-
plante renal sensibilizada para antigenos HLA*. Son dos las
opciones disponibles para resolver estas situaciones: una de
indole farmacoldgica y otra de indole organizativa. La prime-
ra se basa en la utilizacion de técnicas de desensibilizacion,
ya utilizadas por algunos de nuestros equipos y que han per-
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mitido realizar 12 trasplantes renales de vivo ABO incompa-
tibles en los dltimos 2 afos.

La opcidn organizativa se basa en lo que se ha denomina-
do trasplante renal cruzado (cross over donation o kidney
paired exchange en terminologia anglosajona), concebido
por Rapaport en el afio 1986. Su idea consistia en que, si
un potencial donante de una pareja X es incompatible con
su potencial receptor, pero compatible con el receptor de
una segunda pareja Y, que presenta incompatibilidad con
su propio donante y viceversa, la situacién podia revertir-
se intercambiando donantes (o rifiones)*. Este procedi-
miento de trasplante renal cruzado no se desarroll6 en la
practica hasta el aio 1991 en Corea del Sur®*. Con el paso
de los afios, se han ido desarrollando programas de enver-
gadura nacional o regional en otros paises, como EE.UU.,
Holanda y Reino Unido, programas que han contribuido a
incrementar la actividad de donacién renal de vivo en es-
tos paises y que han ido sofisticindose a lo largo de los
afos**'. Dicha sofisticacion incluye desde el desarrollo de
programas informdticos que permiten una seleccién opti-
mizada de parejas para el intercambio hasta la combina-
cién del programa con la donacién altruista, permitiendo
que el programa beneficie a un mayor niimero de personas
y repercuta favorablemente en la lista de espera de donan-
te fallecido. El procedimiento de trasplante renal cruzado
tiene ventajas e inconvenientes comparado con la aplica-
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Tabla 1. Evolucién de la actividad de trasplante renal de vivo (nimeros absolutos y procedimientos pmp) en diferentes paises. Afios 2000-2008

% Incremento

2001 2002 2004 2005 2006 2007 2008 2000 a 2008
pmp pmp N pmp pmp N pmp N pmp N pmp

Alemania 36 42 382 46 442 54 404 49 489 59 522 63 52 63 567 69 565 69 63,3
Australia 178 93 198 103 238 123 217 108 246 122 246 121 273 133 268 128 352 164 97 8
Austria 37 486 52 64 42 52 3745 38 46 3B 43 51 70 62 715 5 70 56,8
Belgica 9 09 13 13 15 15 10 10 19 18 2 4 39 42 40 45 42 400,0
Bulgaria 30 38 17 22 15 19 16 21 10 13 16 21 4 59 16 23 1 16 63,3
Canada 385 125 397 128 391 125 403 127 413 129 443 137 486 147 480 144 474 142 231
Chipre 29 483 26 400 33 508 41 586 29 414 43 614 38 543 3B 54 34 486 17,2
Croacia 9 19 7 16 4 09 4 08 7 16 9 20 20 45 0 00 9 20 0,0
Dinamarca 33 6,1 41 76 39 6,8 47 8.7 52 96 47 8,7 58 107 56 10,2 74 135 1242
EEUU 5356 190 5967 209 6234 217 6464 222 6647 224 6563 220 6435 214 6038 199 5967 196 1,3
Eslovaquia 713 4 01 15 28 24 45 18 34 29 55 14 28 21 40 200,0
Eslovenia 0 00 0 00 1 05 0 00

Espana 19 05 31 08 M 08 60 14 62 14 8 20 102 23 137 30 156 34 7211
Estonia 4 29 1 07 0 00 3 21 2 15 1 08 5 38 3 23 -25,0
Finlandia 7 14 4 08 3 06 7 13 5 1,0 5 1,0 3 06 5 09 9 1.7 2856
Francia 84 14 10 1.7 108 18 136 22 164 27 197 32 247 40 23 37 222 35 164,3
Georgia 6 1.1 6 11 7 14 8 16 14 2,8 9 18 ] 18 7 16

Grecia 72 69 8 89 8 77 19 72 76 69 69 63 63 57 8 79 51 4B 29,2
Holanda 171 107 163 102 199 124 195 122 250 153 275 168 274 166 360 220 411 251 1404
Hungria 6 06 9 09 10 10 5 05 1 11 15 15 14 14 17 1,7 24 24 300,0
Irlanda 2 05 3 08 3 08 2 0,5 4 10 5 1,2 10 23

Islandia 133 3100 10 333 8 267 7 233 5 167

Israel 75 115 68 105 71 106 68 100 67 96 54 77 68 94 56 717

Italia 88 15 9% 17 124 22 135 24 135 24 101 18 9% 17 9 17 123 22 398
Letonia 0 00 0 00 1 04 24 104 1 04 1 04

Lituania 1 03 4 12 4 12 6 18 9 26 5 15
Luxemburgo 0 00 0 00 0 00

Malta 1 25 3 75 1 25 4 100

Noruega m o1 86 190 9% 216 87 192 87 189 B0 170 86 183 %8 204 273
Nueva Zelanda 43 108 448 118 48 117 49 120 58 138 68 158

Polonia 2 08 % 09 25 06 4 12 2 06 21 07 18 05 2 08 20 05 375
Portugal 10 10 10 10 23 23 42 472 29 29 40 40 3B 38 37 35 49 46 390,0
Reino Unido 332 53 388 61 3 63 439 74 463 78 543 92 671 111 804 134 920 153 1771
RepublicaChet 19 18 18 17 48 47 B 37 1 26 332 3433 29 28 52,6
Rumania 8 37 126 57 15 72 150 71 168 80 163 78 165 79 152 72 112 53 30,2
Suecia %0 101 119 134 114 128 130 145 142 158 172 191 131 144 123 134 136 148 51
Suiza 72 103 9 110 73 101 104 144 81 113 82 1M1 17 156 99 130 116 155 611
Turquia 276 41 329 48 428 63 492 73 653 97 685 102 911 121 1248 175 352,2

Tomada de referencias 2 y 3.

cién de protocolos de desensibilizacién: mds barato y me-
nos agresivo para el receptor, pero logisticamente mds
complejo e implicando la pérdida del aspecto emocional
vinculado a la donacién renal directa.

Después de un proceso de consulta y la aprobacién por
parte del Comité de Trasplantes del Consejo Interterrito-
rial, la idea de establecer un programa de esta naturaleza a
nivel nacional se plasmé en nuestro pais y fue desarrolla-
da por un comité de expertos ad hoc convocado por la
ONT. El programa, ya desarrollado, consta de tres elemen-
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tos principales: una red de centros que participan en el pro-
grama tras su adscripcién formal y previa verificacion de
que cumplen una serie de criterios preacordados, un regis-
tro nacional de parejas de donantes y receptores suscepti-
bles de participar en el programa y un protocolo de actua-
cién sujeto a una evaluacidén continuada. El protocolo
establece los criterios de seleccidn de las parejas, la dina-
mica de evaluacion de posibilidades de intercambio, los
criterios de seleccion y priorizacién de las parejas, el pro-
cedimiento como tal y el seguimiento posdonacién y pos-
trasplante. Fue en junio de 2009 cuando se llevaron a cabo
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los dos primeros trasplantes renales cruzados en Espafa.
Los dos hospitales que intervinieron fueron el Hospital
Clinic i Provincial de Barcelona y el Hospital Virgen de
las Nieves de Granada. Ambas parejas presentaban un pro-
blema de prueba cruzada positiva por sensibilizacién de
los receptores a antigenos especificos presentes en sus do-
nantes. Las intervenciones fueron un éxito y abrieron una
nueva etapa en el trasplante renal de vivo en nuestro pafs,
donde nuevas actuaciones, como la donacidon del buen sa-
maritano, ya se han puesto en marcha y se espera obtener
buenos resultados en un breve plazo de tiempo.
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RESUMEN

El trasplante renal de donante vivo se considera un tratamien-
to establecido para la insuficiencia renal terminal y es acepta-
do por los diferentes foros de trasplante, nacionales e inter-
nacionales, siempre que se garanticen la seguridad, la
informacion, la motivacion solidaria, el consentimiento libre y
la ausencia de lucro.

- Seguridad: la nefrectomia de un donante vivo no es un tra-
tamiento inocuo, por lo que deben tratarse de minimizar
los riesgos con una buena valoracién del estado de salud
del donante y su situacion psicosocial, de tal forma que los
beneficios para donante y receptor superen a los riesgos
que se asumen.

- Informacién y consentimiento: para se consideren aceptables
desde el punto de vista ético, el donante debe ser capaz de
firmar su consentimiento a la donacién de forma libre tras
entender la informacién suministrada, comprender los ries-
gos y beneficios que suponen la donacion de érganos, las al-
ternativas de tratamiento del receptor y las consecuencias re-
ales a largo plazo.

- Ausencia de lucro: ofrecer o recibir dinero por un érgano
0 por cualquier otro tejido humano vulnera los principios
de justicia e igualdad y supone un atentado a la dignidad
individual, lo que es ética y legalmente inaceptable.

- Motivacion: se trata de un aspecto ético fundamental y es
importante que se realice una buena evaluacién psicoso-
cial para reconocer si la motivacion es solidaria o no y, en
otros términos, si existe algun tipo de coaccién (p. €j., en
el entorno familiar). No se debe plantear la donacion en
situaciones desesperadas y es importante conocer bien las
relaciones intrafamiliares para descartar la ausencia de li-
bertad de eleccién del donante. En estos casos se debe
ofrecer una salida airosa al donante, sin faltar a la verdad,
si éste quiere revocar su consentimiento.

- El papel de los Comités de ética asistencial (CEAS): en
nuestro pais, en virtud de la normativa que regula el tras-

Correspondencia: Miguel Casares

Nefrologo. Coordinador de Trasplantes. Presidente del Comité de Etica
para la Asistencia Sanitaria (CEAS). Hospital Universitario de Getafe.
Ctra. de Toledo Km.12.500. 28905 Madrid.
mcasares.hugf@salud.madrid.org

14

plante renal de vivo, los CEAS deben participar en el pro-
ceso en todos los casos. Su labor consiste en elaborar un
informe sobre la libre eleccion del donante. Para ello, el
comité evaluara la documentacion aportada por el respon-
sable del programa de trasplante de vivo (o la persona que
designe) y se entrevistara con el donante en caso de consi-
derarlo necesario.

Ethical aspects of living kidney donation
ABSTRACT

Living donor kidney transplantation is considered an established
treatment for end-stage renal failure and is accepted in differ-
ent transplant forums, nationally and internationally, while en-
suring the safety of the donation, the information, the motiva-
tion and caring, the free consent and the absence profit.

- Safety: the living donor nephrectomy is not extent of risks
so a good assessment of the donor’s health status and
psychosocial situation must be performed to evaluate if the
benefits to donor and recipient outweigh the risks assumed.

- Information and Consent: to be considered ethically ac-
ceptable, the donor must be able to give his free consent
to the donation after understanding the information pro-
vided, accepting the risks and benefits of organ donation,
knowing the treatment alternatives for the recipient and
the long-term consequences of his decision.

- The absence of profit: offering or receiving money for an
organ or other human tissue violates the principles of jus-
tice and equity and it is considered ethically and legally
unacceptable.

- Motivation: it is important to make a good psychosocial as-
sessment to identify whether the motivation is altruistic or not
and, in other terms, to detect any kind of coercion (ex, in the
family). Living donation must not be offered in desperate fa-
mily situations so it is important to assess family relationships
to rule out the absence of freedom in donor’s choice.

- The Role of Health Care Ethics Committees: there exists a
normative in our country that regulates living donation
and establishes that the hospital ethics committees should
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participate in the process of living donation in all cases.
Their job is to assess the process and develop a report on
the donor free consent to donation. The responsible per-
son of the living transplant program should provide the
documentation necessary to the committee. An interview
with the potential donor can be required in some cases.

INTRODUCCION

La licitud ética de la donacién renal de vivo ha sido objeto de
intensos debates a lo largo de la ya larga historia de los tras-
plantes. Pese a existir un consenso en cuanto a que el tras-
plante de vivo es el tratamiento de eleccion en la insuficien-
cia renal crénica terminal', aspectos como la seguridad del
donante, la motivacion, la sospecha de abusos o el comercia-
lismo rampante, han provocado que su desarrollo haya sido
muy dispar en los paises de nuestro entorno, cuando no di-
rectamente rechazado por los equipos trasplantadores. A pe-
sar de esto, en la dltima década hemos asistido a un creci-
miento espectacular de este tipo de donacidn, llegando a
representar en la actualidad casi la mitad de todos los tras-
plantes renales que se realizan en el mundo. Es importante
destacar que hay dos tipos de trasplantes de vivo, el que se
basa en la solidaridad y el que se basa en el comercio, ambos
coexisten y ambos entrafian riesgos para el donante, pero el
primero asienta sobre valores nobles que la sociedad debe
cultivar y el segundo los dafia irremediablemente.

PRINCIPIOS ETICOS Y VALORES EN LA DONACION
DE VIVO

Numerosas Instituciones y Organismos publicos se han pro-
nunciado sobre cudles deben ser las condiciones de un siste-
ma justo de donacion y trasplante de 6rganos y tejidos proce-
dentes de personas vivas®*. En concreto, el Convenio Relativo
a los Derechos Humanos y la Biomedicina establecié a fina-
les de los noventa las siguientes normas:

- La extraccion de organos o tejidos para trasplante solo
podrd efectuarse en un donante vivo en interés terapéuti-
co del receptor y cuando no se disponga del 6rgano o del
tejido apropiado de una persona fallecida, ni de un méto-
do terapéutico de eficacia comparable.

- El consentimiento deberd ser expresa y especificamente
otorgado, bien por escrito o ante una autoridad. El cuer-
po humano y sus partes, como tales, no deberdn ser obje-
to de lucro.

Ya en 1991 la 44.* Asamblea Mundial de la Salud aprobé
los Principios Rectores sobre Trasplante de Organos Hu-
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manos, que tuvieron un impacto decisivo tanto en el desarro-
llo legislativo como en las prédcticas y cédigos profesio-
nales de los Estados miembros. Mds de 20 afios después,
en respuesta a los nuevos desafios impuestos por la esca-
sez de 6rganos y las cuestiones éticas conexas, han sido
actualizados por la OMS en la 124.* Reunién®. En rela-
cién con la donacién de vivo establece:

Los adultos vivos podrdn donar érganos de conformidad con
la reglamentacion nacional. En general, los donantes vivos
deberdn estar relacionados genética, legal o emocionalmen-
te con los receptores.

La donacion de personas vivas es aceptable si se obtiene el
consentimiento informado y voluntario del donante, se le ga-
rantiza la atencion profesional, el seguimiento se organiza
debidamente y se aplican y supervisan escrupulosamente los
criterios de seleccion de los donantes. Los donantes vivos de-
berdn ser informados de los riesgos, beneficios y consecuen-
cias probables de la donacion de una manera completa y
comprensible; deberdn ser legalmente competentes y capa-
ces de sopesar la informacion y actuar voluntariamente, y de-
berdn estar libres de toda coaccion o influencia indebida.

Mais recientemente, ante los excelentes resultados del tras-
plante de vivo entre personas no relacionadas genéticamente
y la cada vez mds creciente demanda de érganos, el Comité
de Ministros del Consejo de Europa en su Resolucién
CM/Res (2008)° permite el trasplante renal de vivo entre per-
sonas no relacionadas genéticamente siempre que se respeten
las condiciones ya enumeradas para la donacién relacionada,
se establezcan normas para evitar y prevenir el trafico y com-
praventa de érganos y se fijen normas de acceso a este tipo
de trasplantes para los no residentes en el pais.

En estas recomendaciones encontramos implicitos todos los
valores que deben estar garantizados en cualquier programa
de donacién de 6rganos y tejidos de vivo: seguridad, infor-
macién, competencia, motivacion solidaria, ausencia de co-
accion, ausencia de lucro y consentimiento libre, voluntario
y expreso.

SEGURIDAD

La donacién de vivo es un procedimiento terapéutico com-
plejo en el que la responsabilidad de la accién no es sélo del
sujeto que la solicita, sino que ésta es compartida por los pro-
fesionales que la realizan®, de manera que el médico debe va-
lorar si la donacién retine los requisitos técnicos y éticos ne-
cesarios y si él mismo encuentra moralmente justificado
participar en el procedimiento. El principal problema ético
desde que en 1954 se realiz6 el primer trasplante renal de
vivo con éxito entre gemelos idénticos ha sido determinar si
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es moralmente licito someter a un sujeto sano a un procedi-
miento de riesgo, con el objetivo de salvar la vida o mejorar
la salud de otro. El argumento fundamental en contra es que
se vulnera el principio de «No Maleficencia», Primum non
nocere: primero no hacer dafo, incluso con el consentimien-
to del donante. Es evidente que practicamente no existen
intervenciones en la salud que estén exentas de riesgo, por
lo que se trataria de minimizar los riesgos en el donante
para que los beneficios para donante y receptor superen los
riesgos. El estado de salud del donante, la situacién clinica
del receptor, la técnica quirtirgica empleada o la experiencia
de los equipos influyen en las probabilidades de éxito del tras-
plante y son los factores a valorar para determinar la relacién
riesgo-beneficio del procedimiento y su justificacion ética’.

Hoy dia, la tasa de mortalidad por nefrectomia abierta en el
donante es inferior al 0,03% y las expectativas y calidad de
vida esperada son similares a las de la poblacién general.
Ademads, la introduccién de técnicas quirdrgicas minimamen-
te invasivas (nefrectomia laparoscopica) ha disminuido la
morbilidad peroperatoria, mejorado los resultados estéticos y
acelerado la reincorporacién del donante a las actividades de
la vida cotidiana®, por esto es éticamente deseable que todos
los programas acreditados de trasplante de vivo incorporen
esta tecnologia. Es evidente que los riesgos no deben ser muy
importantes cuando un termémetro bastante sensible para va-
lorar el riesgo, como es el comportamiento de las primas por
los seguros de vida y salud que los donantes tienen contrata-
dos, no han registrado aumentos significativos con la dona-
cién’. Pero, en todo caso, los riesgos a los que va a ser some-
tido el donante deben ser los aceptados por la comunidad
cientifica, independientemente de la relacién que exista entre
donante y receptor.

Durante afios se ha mantenido la idea, siguiendo las directrices
del Convenio de Oviedo, de que la donacién de vivo debia ser
planteada como un dltimo recurso, es decir, una vez agotadas
las posibilidades de un trasplante de caddver o en ausencia de
un tratamiento de eficacia comparable. Esta estrategia justifi-
carfa el escaso desarrollo alcanzado por la donacién de vivo en
nuestro pais, que posee la mayor tasa mundial de trasplante de
caddver. Hoy sabemos que una prolongada estancia en didlisis
disminuye las posibilidades de acceso a un trasplante y tiene
un efecto negativo sobre la supervivencia del injerto y del re-
ceptor, mientras que el trasplante antes del inicio de la didlisis
se asocia a una mayor supervivencia del injerto". Ademads, el
trasplante de vivo, incluso de donante no relacionado, compite
ventajosamente con el procedente de caddver, con una vida me-
dia de 16 frente a 10 afios".

La comunidad trasplantadora internacional reunida en el Foro
de Amsterdam aceptd el trasplante renal de donante vivo
como un procedimiento terapéutico adecuado, siempre que se
sigan sus recomendaciones éticas, es decir, se minimicen las
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consecuencias fisicas, psicoldgicas y sociales para el donan-
te, se respete su autonomia y se realice un riguroso segui-
miento de los resultados clinicos™.

INFORMACION Y CONSENTIMIENTO

Como recoge el Protocolo Adicional al Convenio Relativo a
los Derechos Humanos y la Biomedicina®, s6lo podra efec-
tuarse la extraccion de un érgano o de un tejido de un donan-
te vivo después de que el donante competente haya dado su
consentimiento de forma libre, consciente, informada y por
escrito ante una instancia oficial, pudiendo retirar libremente
su consentimiento en cualquier momento.

El consentimiento informado no es un hecho puntual y aisla-
do en el que el donante estampa su firma sobre un documen-
to, sino que se trata de un proceso gradual y compartido en el
que todos los profesionales que interactian de una manera
u otra con el donante le van aportando informacién y res-
ponden a sus preguntas; finalmente, el médico responsable,
tras evaluar los conocimientos adquiridos, la capacidad del
donante para tomar la decisién y dar respuesta a todas las
preguntas que le planteen, entrega el formulario escrito de
consentimiento (anexo 1) para que el donante lo pueda leer
con tranquilidad y tenga tiempo para meditar su decisién
antes de firmar.

El formulario de consentimiento sirve como complemen-
to a la informacién oral, como registro de que el proce-
so se ha realizado, como soporte legal y como expresion
de las preferencias del donante'. El documento debe es-
tar redactado con palabras sencillas, frases cortas, evi-
tando expresiones probabilisticas numéricas y no debe-
ria ocupar mds de 2 folios. El contenido debe incluir al
menos una breve descripcion del procedimiento, los ries-
gos de la intervencidn y los relacionados con sus cir-
cunstancias personales, las consecuencias importantes
para su salud y un capitulo de declaraciones y firmas
donde se pueden incluir condiciones particulares y clau-
sulas de revocacién".

Para que el proceso de consentimiento sea aceptable desde el
punto de vista ético debe reunir, ademds, otros requisitos: to-
dos los donantes potenciales deben demostrar su capacidad
para entender la informacién suministrada, comprender los
riesgos y beneficios que entrafia para él la donacion, los be-
neficios y alternativas de tratamiento en el receptor y las con-
secuencias reales a medio y largo plazo. Ademads, se debe es-
tablecer mediante una evaluacién rigurosa cudl es su
situacién social, laboral y psicolégica, su relacién con el re-
ceptor, su motivacién para donar y la ausencia de coaccion.
Esta evaluacion psicosocial'®es la que condiciona la acepta-
cién como donante (sobre todo en el caso de donantes no re-
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lacionados) y debe realizarse antes de iniciar los estudios cli-
nicos con técnicas invasoras, para evitar someter al donante
a riesgos innecesarios.

Para determinar que se trata de una decisién libre y volunta-
ria hay que demostrar la ausencia de coaccién y esto no siem-
pre es facil. En el caso de donacién relacionada, cuando un
ser querido estd sufriendo, es frecuente que el donante poten-
cial lo viva como un deber ineludible o que sufra cierta pre-
sién por parte del resto de familiares; esto puede afectar a la
libertad y voluntariedad de la decisidn, por eso no se debe
plantear la donacidn en situaciones desesperadas, hay que ex-
plorar en profundidad las relaciones intrafamiliares, hay que
dar un tiempo para la reflexioén y ofrecer una salida airosa al
donante (sin faltar a la verdad), en el caso de que se vuelva
atrds en la decisién"".

Otro aspecto ético fundamental es la motivacion que impulsa
la donacion. No todas las motivaciones deben ser altruistas
puras, la satisfaccidon de ayudar a aquel que sufre, el sentirlo
como una obligacién moral, el buscar una mejora en la auto-
estima al realizar una obra buena o el pensar que el receptor
en su lugar hubiera actuado igual (reciprocidad) son motiva-
ciones perfectamente aceptables. Algo mds discutibles serfan
las donaciones por motivos religiosos, para limpiar senti-
mientos de culpa o cuando se producen interferencias fami-
liares y se vive como una obligacién. Y absolutamente recha-
zables cuando se entrevén motivos econdomicos, se busca un
reconocimiento social, resolver problemas personales o cuan-
do esconde presiones del receptor o de los profesionales a su
cuidado'®. Por ello es importante que la evaluacién psicoso-
cial sea realizada por profesionales con amplia experiencia
en estos temas y que no formen parte de los equipos que par-
ticipan directamente en el proceso de donacion y trasplante.

La decision de donar es un acto voluntario, libre, no exigible y
al que nadie puede ser obligado. Es un acto heroico que enno-
blece a la persona que lo realiza, del que todos debemos sentir-
nos orgullosos y que pone de relieve valores de una sociedad
sana y solidaria. La donacién entre extrafios dirigida al receptor
mas necesitado de las listas de espera (Buen Samaritano) es éti-
camente aceptable y debe ser fomentada y socialmente recono-
cida, siempre que esté basada en motivaciones solidarias.

Determinar que el consentimiento ha sido otorgado de mane-
ra libre, voluntaria y desinteresada es el cometido fundamen-
tal que los Comités de Etica para la Asistencia Sanitaria
(CEAS) tienen asignado en la donacién de vivo.

LOS CEAS EN LA DONACION DE VIVO

En nuestro pafs, en virtud de la normativa (Art. 9.2 del RD
2070/1999, de 30 de diciembre), los CEAS de los hospitales
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con programa de trasplante de vivo deben participar en el pro-
ceso. Pese a que el legislador ha sido especialmente ambiguo
sobre el papel del Comité, especifica que debe ser consulta-
do en todos los casos y que el Comité debe emitir un informe
preceptivo no vinculante en el que se pronuncie sobre el li-
bre consentimiento del donante (Art. 9.2, apartado 1.c). Al-
gunas interpretaciones de la norma consideran que, ademas,
debe pronunciarse sobre las posibilidades de éxito del tras-
plante, pero dada la composiciéon multidisciplinar de los
CEAS", dificilmente podrdn dar una opinién fundamentada
sobre una cuestion tan técnica, que deberia ser asumida por
la Comisién de Trasplante o por los propios profesionales que
sientan la indicacion.

Otro aspecto que ha generado cierto debate es la metodolo-
gia usada por el Comité para recabar la informacién que le
permita emitir su informe. Como no podria ser de otra mane-
ra, existe una absoluta autonomia y cada Comité es libre para
disefiar su propia estrategia. Algunos Comités obtienen la in-
formacién de los profesionales que intervienen en las dife-
rentes evaluaciones o de los documentos aportados por ellos,
otros mediante entrevistas al donante o a donante y receptor
y también los hay que utilizan una combinacién de todas
ellas. Nadie ha demostrado qué estrategia es la mejor, lo im-
portante es que el procedimiento esté protocolizado y consen-
suado con los equipos de trasplante, de forma que permita dar
una respuesta rdpida y garantice que el consentimiento del
donante satisface todos los requisitos éticos y legales.

Procedimiento

El proceso comienza cuando un miembro del equipo o el Co-
ordinador de Trasplantes se pone en contacto con la secreta-
ria del Comité y le informa de la existencia de casos para eva-
luar y la urgencia. El secretario convoca al Comité y debe
recibir la documentacién pactada con el equipo de trasplante
en el tiempo acordado, normalmente debe estar disponible
con 48 horas de antelacion a la fecha de reunién del Comité
para que pueda ser consultada por los miembros. Al tratarse
de una informacién confidencial no se puede divulgar y sélo
puede ser consultada por los miembros del CEAS en la se-
cretaria del Comité.

La documentacion puede variar de unos centros a otros, pero

al menos deberia incluir los siguientes documentos:

- Solicitud de evaluacién dirigida al Presidente del CEAS.

- Informe clinico de donante realizado por un médico dis-
tinto de los que participen en el proceso de extraccién y
trasplante y en el que se acredite que el paciente ha sido
informado de los riesgos, consecuencias, repercusion so-
bre su vida y resultados previsibles en el receptor.

- Informe/evaluacién psicoldgica realizada por un profesio-
nal con experiencia.
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- Valoracién sociolaboral por un trabajador social.

- Consentimiento informado firmado por el donante.

- Informe clinico del receptor.

- Consentimiento informado firmado por el receptor.

- Informe de Coordinacién de Trasplante donde manifieste
su opinién favorable o desfavorable a la practica de la in-
tervencion.

Para garantizar que se trata de un consentimiento vélido, es
recomendable que el CEAS realice su evaluacién una vez
que los estudios clinicos se han completado, otros donantes
potenciales en estudio ya estdn descartados y el donante es
consciente de que €l es el unico candidato. De forma ex-
cepcional, cuando se trata de un solo donante y la urgen-
cia clinica lo demanda, se puede adelantar la evaluacién
del CEAS aunque queden estudios por realizar, en un in-
tento de facilitar el proceso y actuar en el mejor beneficio
del receptor (figura 1).

Evaluacion

Pese a la existencia de otras metodologias igualmente dtiles,
nos vamos a referir a aquella que combina la informacién
contenida en la documentacién con la informacién obtenida
mediante una entrevista semiestructurada al donante.

Aunque cada Comité diseflard su propia estrategia, la en-
trevista con el donante la puede realizar el Comité en se-
sion ordinaria o mediante una subcomision creada al efec-
to, que se reline tras una convocatoria extraordinaria. Es
recomendable, en el caso de la subcomision, que tenga al
menos cuatro miembros y que su composicién sea repre-
sentativa del CEAS.

Tras presentar al donante los miembros del Comité y expli-
carle brevemente los objetivos de la reunién, se establecera
una conversacion distendida sobre aspectos relacionados con
la donacién. Mediante preguntas abiertas (anexo 2%) se ird
pasando revista a aspectos relacionados con la informacién
que se le ha suministrado, el proceso de consentimiento, la
motivacion para donar, el proceso de toma de decisién, as-
pectos sociales, laborales, econémicos relacionados con la
donacién y se le informard de la posibilidad de revocar el
consentimiento sin ninguna consecuencia para él.

Finalmente, el CEAS debe emitir un informe en el plazo acor-
dado que incluya la filiacién, la documentacién que se ha uti-
lizado, la capacidad del donante para la toma de decision, el
grado de satisfaccién con la informacién recibida, la ausen-
cia de coaccién, la libertad y voluntariedad de la accién y
unas conclusiones en las que de forma razonada se establez-
ca la opinién favorable o desfavorable del Comité.

Informe médico
Informe psicolégico
Informe social

Consentimiento

Receptor

\

Informe médico
Consentimiento

Informe

Y

CEAS

Reunién del Comité

Lectura documentacion

Entrevista donante

— > | Informe

A

Figura 1. Algoritmo de valoracion ética del candidato para donacion
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AUSENCIA DE LUCRO

En la dltima década la donacién renal de vivo procedente de
donantes relacionados y no relacionados se ha duplicado;
s6lo durante el afio 2006 se realizaron 27.000 trasplantes re-
nales (datos de 69 paises de los 90 que realizan trasplante de
vivo), lo que representa el 39% de todos los trasplantes rena-
les realizados?'. Segtin datos de la Organizacién Mundial de
la Salud, de los mds de 63.000 trasplantes de rifién realizados
anualmente en el mundo, aproximadamente el 10% esconden
pagos a donantes vivos no relacionados.

Pese a la existencia de argumentos favorables para la crea-
cién de un mercado regulado de 6rganos no vitales como
son: controlar el trdfico de 6rganos, establecer un siste-
ma justo de distribucién, aportar seguridad al donante y
conseguir por tanto reducir la escasez de 6rganos, la rea-
lidad es que la donacién de vivo no relacionada y recom-
pensada explota la pobreza y obtiene unos siniestros re-
sultados. En paises donde no existe legislacién que lo
prohiba, este tipo de trasplante es el inico que se ha desarro-
llado, lo que demuestra que el objetivo no es la salud sino el
dinero. Las poblaciones mds vulnerables, como personas
necesitadas, con escasa formacidn, analfabetos, inmi-
grantes indocumentados, refugiados o prisioneros, son la
fuente de 6rganos para los turistas ricos. Centros sanita-
rios, cirujanos e intermediarios financieros sin escripu-
los se justifican diciendo que es la manera de disminuir

las listas de espera, pero la realidad es que sélo acceden
los ricos y no los ciudadanos que lo necesitan del propio
pais®. Estos procedimientos dafian irremisiblemente al-
gunos de los valores mds consistentes de nuestra socie-
dad como la vida, la salud o la libertad, que no pueden
estar sujetos a compraventa. Ofrecer y recibir dinero por
un 6rgano o por cualquier tejido del cuerpo humano vul-
nera, ademds, los principios de justicia e igualdad y su-
pone un atentado a la dignidad individual (las personas
tienen dignidad y no precio), por lo que es éticamente in-
aceptable®.

Recientemente, ante el creciente problema de la venta de
organos, el turismo de trasplante y el trdfico con donan-
tes de 6rganos, la Sociedad de Trasplantes (TTS) y la So-
ciedad Internacional de Nefrologia (ISN) se han pronun-
ciado al respecto en la Declaracién de Estambul*. En la
Declaracién se exhorta a los paises a que legislen y pro-
hiban las practicas poco éticas, faciliten la atencién a los
ciudadanos que han sido victimas del trafico de érganos,
pongan a punto controles que eviten la explotacién de sus
ciudadanos y desarrollen procedimientos que consigan la
autosuficiencia en donacién de érganos. Asimismo, reco-
miendan que se cancelen las Sociedades cientificas cuyos
miembros no se adhieran a la declaracién, no se acepte a
estos profesionales como miembros, la industria no cola-
bore ni financie sus iniciativas y las revistas cientificas no
acepten sus publicaciones.

ANEXO 1. Modelo de consentimiento informado

Anagrama del hospital

(pegatina) o:

Namero de historia clinica:

Apellidos:

Fecha de nacimiento: Sexo:
Teléfono:

CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA DONACION RENAL DE VIVO: Usted se ha ofrecido voluntariamente a donar un rifién a un paciente con
insuficiencia renal cronica terminal. Antes de aceptarle como donante debemos someterle a una serie de pruebas para garantizar que usted no
padece enfermedades transmisibles, que su salud es la adecuada, que sus rifiones funcionan con normalidad y que es compatible con el receptor.
Esta evaluacién suele durar 4 o 5 semanas y puede incluir estudios con contraste y en algunos casos biopsia renal. Al finalizar el proceso usted se
sometera a una nefrectomia.

DESCRIPCION DEL PROCEDIMIENTO: Con anestesia general se realizara el procedimiento quirGrgico para desconectar el rifién................. del
arbol vascular y de la vejiga y realizar su posterior extraccion. La duracién del procedimiento es de 3-4 horas y la fase de recuperacién de 3-4 dias
aproximadamente. El tiempo medio hasta la recuperacion total oscila entre 3 y 5 semanas.

CONSECUENCIAS: Usted quedara con un solo rifién, pero este suplira la funcién del otro en pocos dias. También le quedaran pequefias cicatrices
como resultado de la cirugia. Su calidad de vida no se vera afectada, aunque debera someterse a revisiones clinicas especializadas de por vida, para
anticiparse a la aparicién de posibles complicaciones.

Continda en pégina siguiente>
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ANEXO 1. Modelo de consentimiento informado (Continuacion)

RIESGOS:

Derivados de las incisiones: dolor, infeccién, eventracién, sensacién de adormecimiento en la zona o en el muslo

Derivados de la nefrectomia: hemorragias que pueden requerir transfusion de sangre o reintervencion, infecciones, laceracion de 6rganos cercanos
(pulmén, asa intestinal).

Derivadas del postoperatorio: infecciones respiratorias, embolismo pulmonar.

En general la incidencia de las complicaciones referidas es baja (de 2-10 casos por cada 100 intervenciones) y la muerte por alguna de las

complicaciones es inferior a un caso por cada 3.500 intervenciones.

A pesar de la experiencia y de los resultados obtenidos hasta la actualidad por el grupo de trasplante renal de este centro, no se puede garantizar un
resultado satisfactorio una vez realizado el trasplante.

RIESGOS PERSONALIZADOS: En caso de sufrir hipertension arterial, obesidad o hiperuricemia puede retardarse la recuperacion total de su funcién
renal unos meses.

Si quiere quedarse embarazada tras la donacion, debe informar a su ginecélogo por la posibilidad de sufrir hipertension o diabetes gestacional.

OBSERVACIONES:

DECLARACIONES Y FIRMAS:

DONANTE

DECLARO que he sido informado suficientemente y con antelacion por el médico, del procedimiento que se me va a realizar, asi como de sus
riesgos, complicaciones, beneficios esperables y alternativas. Que conozco y asumo los riesgos y/o secuelas que pudieran derivarse de mi
decision.

Estoy satisfecho con la informacién recibida, he podido formular todas las preguntas que he creido conveniente, y me han aclarado todas las
dudas planteadas.

También comprendo que, en cualquier momento y sin necesidad de dar ninguna explicacién, puedo revocar el consentimiento que ahora presto.

AUTORIZO al equipo del servicio de............. , colaboradores o ayudantes seleccionados para la realizacion de la donacion de un rifién para
trasplante. Asimismo, y con finalidad docente y para promover el avance del conocimiento médico, autorizo la fotografia, grabacion u otro tipo
de observacion del procedimiento, siempre con respeto a mi intimidad, de manera que mi identidad permanezca anénima, siendo propietario el
Hospital de ..... (servicio de ....) de las fotografias, cintas de video y soportes digitales.

Firma del paciente y DNI Fecha.......... Lo /20........

RESPONSABLE:

0 5
Fecha........... Lo, 120........

REVOCACION DEL CONSENTIMIENTO:

Anulo el consentimiento firmado en este documento. Me han explicado las consecuencias que esta anulacion puede tener para el receptor, las

entiendo y asumo.

Firma del donante Fecha.......... Lovoiiiiinnn /20........

20
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ANEXO 2. Checklist para las entrevistas con donantes de rifién de vivo?

1. Perfil general de donante y receptor
Breve historia clinica de donante y receptor

Arbol familiar

2. Consentimiento informado
¢Cuéndo y como oy6 Vd. hablar del trasplante renal donante vivo?
¢Quién le explicd los detalles de la cirugia del trasplante y cuantas veces?
¢En qué circunstancias se desarroll6 la entrevista (fue individual, o en presencia de terceros)?

¢Entiende Vd. con claridad el procedimiento quirdrgico?

¢Entiende y conoce Vd. por completo los riesgos y beneficios del tratamiento (incluyendo los riesgos a corto y a largo plazo para el donante y la

tasa de éxitos del implante del injerto en el receptor?
¢Ha recibido informacion y explicaciones sobre tratamientos alternativos?

¢Ha tenido suficiente tiempo para realizar preguntas? ¢Se le ha invitado a realizar preguntas?

3. Proceso de toma de decision

¢Ha consultado con alguien su decision?

¢Ha recibido algun tipo de presion por algin miembro de la familia o pariente cercano (por ejemplo, «si no estas de acuerdo con la donacion, el

paciente morira con seguridad»)?

¢Es su decision completamente voluntaria?

4. Aspectos psicosociales
¢Tiene ansiedad con respecto a la intervencién quirdrgica?
¢Tiene algun problema en su vida (por ejemplo, de trabajo o relaciones sociales)?

¢Tiene algun problema financiero?

5. Proteccion de los derechos del donante

Tiene derecho a rechazar o retirar su consentimiento hasta el Gltimo momento

La decisién de rechazar la donacion o retirar su consentimiento no le ocasionara repercusion de ningun tipo

6. Evaluacion del entrevistador
El donante esta bien informado
El donante tiene una buena comprensién de todo el proceso
El donante es completamente capaz de tomar una decision
La decision del donante es completamente voluntaria y firme
La decision ha sido tomada sin evidencia de presiones externas
Los derechos del donante han sido protegidos por completo

El donante no padece ningln problema psicosocial importante

I I R B Y A 0 A

Si
Si
Si
Si
Si
Si
Si

Oo0oo0oooaoao

NO
NO
NO
NO
NO
NO
NO
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RESUMEN

El trasplante renal de donante vivo esta regulado en Espafia
por la Ley de Trasplantes 30/1979 y desarrollada mediante el
Real Decreto 2070/1999. Nuestra ley permite la donacién en
vida de un 6érgano si es compatible con la vida y la funcién del
o6rgano o parte de él compensada por el organismo. Especifi-
ca, ademas, que el destino del 6rgano sera su trasplante a una
persona determinada sin que medie condicionamiento econo-
mico, psicolégico ni social (esta especificacion permite la do-
nacién no sélo entre personas emocionalmente relacionadas
sino también entre desconocidos, siempre que se realice de
forma altruista y desinteresada).

El donante ha de ser mayor de edad, con plenas facultades
mentales y un adecuado estado de salud (que se acredita me-
diante certificado médico) y debera ser plenamente informa-
do de las consecuencias de su decision.

El donante debe otorgar su consentimiento de forma expre-
sa, libre y consciente ante el juez del Registro Civil.

Los centros que realizan el trasplante renal de donante vivo
deben estar autorizados tanto para la extraccion como para
el trasplante de dicho 6rgano de donante fallecido (para ga-
rantizar la calidad y seguridad del procedimiento.

INTRODUCCION

Han transcurrido mds de 30 afios desde la publicacion de la Ley
30/79 sobre extraccion y trasplante de 6rganos y hoy dia sigue
siendo un instrumento vélido y eficaz para regular la materia,
que dota al sistema de un alto grado de fiabilidad. Las implica-
ciones éticas y juridicas derivadas de la donacién de 6rganos de
donante vivo son incuestionables, pues nos encontramos ante

Correspondencia: José Luis Lopez del Moral
Magistrado.

Presidente de la Audiencia Provincial de Cantabria.
jl.lopezdelmoral@justicia.mju.es
Lopez_j@juscantabria.es

Regulatory bases of living-donor kidney
transplantation

ABSTRACT

Living donor kidney transplantation is regulated in Spain by
the transplantation law 30/1979 and developed by Royal De-
cree 2070/1999. These policies permit the living donation of
an organ while its function is compensated by the rest of the
body. It further specifies that the destination of the organ
must be the transplantation in a specific person (this specifi-
cation allows for the donation, not only among emotionally
related, but between people that do not know each other,
provided it is done altruistically, without any purpose of prof-
it and without coercion).

The donor must be competent, healthy and had reached 18 years
old (which is evidenced by a medical certificate) and should be
well informed of the consequences of their decision.

The donor must give their consent to donation, free from in-
ducement and consciously in the courts of civil registration.

In order to guarantee the quality and safety of the proce-
dure, the centers that performed this therapeutic must be au-
thorized both for the nephrectomy and the transplantation.

personas sanas a las que se les practica un acto médico que no
estd indicado para mejorar su salud o sus condiciones de vida
sino las de otra persona que si se encuentra enferma.

El legislador espafiol define un modelo fundado en unos s6-
lidos principios que proporcionan seguridad juridica, garanti-
zando a su vez que las bases éticas y el respeto a los derechos
fundamentales de la persona constituyen el pilar en el que se
asienta todo el proceso. La finalidad exclusivamente terapéu-
tica del trasplante, la gratuidad del mismo, la confidenciali-
dad, la limitacién de la promocién y publicidad de la dona-
cién, o la equidad en la seleccién y acceso a los posibles
receptores, son los fundamentos de un modelo que ha generado
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una alta aceptacion social. La confiabilidad del sistema y la per-
manente biisqueda de vias para reducir la lista de espera, y el
desequilibrio entre los que esperan un trasplante renal y los que
lo reciben, sugieren la conveniencia de introducir en el modelo
espaiiol figuras ya experimentadas en otros paises como son la
donacién renal cruzada y la donacién de donante altruista, am-
bas susceptibles de ser acogidas por la vigente regulacion legal.

El consentimiento a la donacién por parte del donante vivo sola-
mente puede reputarse valido si se presta tras haber recibido una
informacion exhaustiva sobre las consecuencias y repercusiones
de todo orden que pueden derivarse de su decisién de donar, to-
mando siempre en consideracion los beneficios que se espera con-
seguir en el receptor mediante el trasplante del 6rgano donado.

La mayoria de edad del donante, y la comprobacién de que se en-
cuentra en el ejercicio de plenas facultades mentales, completan
los requisitos de validez del consentimiento que habra de ser pres-
tado ante el Juez del Registro Civil, pudiendo revocarse en cual-
quier momento. Cualquier sospecha de condicionamiento econ6-
mico o de otro tipo, impide que se haga efectiva la extraccion.

1. NORMATIVA BASICA: LEY 30/79 DE 27 DE OCTUBRE
SOBRE EXTRACCION Y TRASPLANTE DE ORGANOS

I. Principios generales

La Ley 30/79 disefia el marco normativo basico en mate-
ria de cesidn, extraccion, conservacidn, intercambio y
trasplante de 6rganos humanos, actividades todas ellas
que Unicamente podrdn realizarse con finalidad terapéuti-
ca (articulo 1.°), excluyéndose otras, ello sin perjuicio de
las investigaciones que puedan realizarse adicionalmente.

Pese a que el articulado de la Ley se desarrolla en tan solo sie-
te preceptos, éstos se encargan de definir el régimen general
de la materia que regula, remitiendo el desarrollo de cada con-
creta actividad a la correspondiente regulacion reglamentaria.

Se establece como principio general el de la gratuidad de la
donacién, prohibiéndose expresamente la percepcion de

compensacion econdémica por el donante derivada de la do-
nacion de 6rganos. Igualmente se imposibilita la exigencia
de precio alguno al receptor. No obstante lo anterior, y con
el fin de no obstaculizar el proceso de donacién, se impone
a quienes intervienen en el mismo la obligacién de arbitrar
los medios necesarios para que la donacién no sea en nin-
glin caso gravosa econdmicamente para el donante.

Il. Régimen legal para la donacion de donante vivo

El régimen legal contenido en la norma es diferente segtin nos
encontremos ante donante vivo o ante donante cadaver. Nos
interesa aqui abordar dnicamente el primer aspecto de la re-
gulacién, la donacion de 6rganos de donante vivo'.

La Ley exige para este tipo de donacién una serie de requisitos
tendentes todos ellos a garantizar la validez del consentimiento
prestado por el donante. Son los siguientes (articulo 4.°):

a) Que el donante sea mayor de edad. Ha de entenderse que la
edad a la que se refiere la Ley es la de 18 afios, no pudiendo
ser donantes los mayores de 16, aunque estén expresamente fa-
cultados para tomar otro tipo de decisiones en el 4mbito asis-
tencia’. La mayoria de edad exigida por el legislador es en este
caso la prevista por el articulo 12 de la Constitucién Espaiiola.

b) Que se encuentre en el ejercicio de plenas facultades
mentales. Las personas afectadas por una deficiencia psi-
quica o enfermedad mental, o que por cualquier otra cau-
sa no puedan prestar consentimiento validamente, no po-
drén ser donantes.

¢) Que haya sido previamente informado® de las conse-
cuencias (de orden somdtico, psiquico y psicoldégico) de
su decision, asi como de las eventuales repercusiones que
la donacién pueda tener sobre su vida personal, familiar y
profesional. Igualmente se le informara de los beneficios
que se esperan conseguir en el receptor mediante el tras-
plante del 6rgano donado.

Se ha planteado en ocasiones el interrogante de si resulta
de aplicacién a los supuestos de extraccioén de 6rganos el
derecho reconocido a todo paciente a que se respete su vo-
luntad de no ser informado*, siempre que haya manifesta-
do su voluntad de renuncia a recibir informacion, lo cual

1. Se considera donante vivo a aquella persona que, cumpliendo los requisitos establecidos en el articulo 9 del Real Decreto 2070, efectle la dona-

cion en vida de aquellos érganos, o parte de los mismos, cuya extraccion sea compatible con la vida y cuya funcion pueda ser compensada por el

organismo del donante de forma adecuada y suficientemente segura.

2. Articulo 9 de la Ley 41/2002, de 14 de noviembre reguladora de la autonomia del paciente y de derechos y obligaciones en materia de informa-

cién y documentacion clinica.

3. El Tribunal Supremo tiene declarado a este respecto que la informacion proporcionada al paciente debe ser clara y exhaustiva para que el mismo

pueda contar con datos claros y precisos que le permitan decidir si se somete 0 no al acto médico que el facultativo le propone. La Sentencia de

17 de octubre de 2000 declara que la finalidad de la informacion es iluminar al enfermo para que pueda escoger con libertad dentro de las op-

ciones posibles, incluso la de no someterse a ningln tratamiento o intervencion.

4. Articulo 9.1, Ley 41/2002.
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d)

e)

obviamente no elude la obligacién de recabar su consen-
timiento para la realizacion del acto médico de que se tra-
te. Dicha renuncia estd limitada por el interés de la salud
del propio paciente, por el de la de terceros, por el de la
colectividad, o por las exigencias terapéuticas del caso, y
dado que el donante es una persona sana a la que se va a
realizar una intervencién no indicada por su estado de sa-
lud sino para mejorar el de otra persona, parece que el de-
recho a la informacion resulta, en este caso, irrenuncia-
ble. En efecto, resulta cuestionable que el derecho a
renunciar a la informacién pueda ser ejercido en los su-
puestos de donante vivo por cuanto nos encontramos ante
una persona que no requiere de ninguna actuacidn tera-
péutica y por ello debe constar que consiente tras conocer
los riesgos de la intervencién y las previsibles ventajas
que se espera obtener en el receptor. El contenido de la
informacién suministrada al donante (segtn los térmi-
nos recogidos en la propia Ley) se aproxima al que es
propio de la denominada «medicina voluntaria o satis-
factiva»’, quedando excluidos tnicamente del deber de
informacién los riesgos o efectos adversos que sean
desconocidos por la ciencia médica en el momento de
la intervencion.

Que el donante otorgue su consentimiento® de forma
expresa, libre y consciente.

Concreta el legislador este dltimo requisito al exigir
que tal consentimiento se manifieste ante la Autoridad
publica que reglamentariamente se determine (el juez
encargado del Registro Civil, segin concreta la norma
de desarrollo), tras las explicaciones del médico que
ha de efectuar la extraccion que firmard igualmente el
documento de cesién del 6rgano.

Que el destino del érgano extraido sea su trasplante’ a
una persona determinada con el propésito de mejorar
sustancialmente su esperanza o condiciones de vida.
Este requisito debe ser interpretado en un sentido adecua-
do a los principios que informan la Ley, sefialadamente
la finalidad terapéutica del trasplante de érganos. De este
modo cabrd la donacién a persona determinada pero no
identificada ab initio, o que lo resulte mediante un nime-
ro de registro, pues la motivacién de la donacién serd

7

trasplantar el érgano a dicha persona finalmente identifi-
cada mejorando su salud o condiciones de vida.

El texto legal también daria acogida a los supuestos de
donacién a un receptor no identificado que se encuen-
tre en una lista de espera para el trasplante, procedién-
dose posteriormente a la identificacién de la persona
concreta del receptor de entre los registrados en dicha
lista. Lo que el legislador pretende es tinicamente que
el destino del 6rgano donado sea una persona, y que la
tnica finalidad de la donacién sea mejorar la salud o las
condiciones de vida del receptor. Respetando estas exi-
gencias cabra cualquier procedimiento de identificacion
por el cual se permita la donacién del 6érgano de una
persona viva con el fin de que el mismo llegue a implan-
tarse en un receptor para el que dicha actividad terapéu-
tica esté indicada.

Que se garantice el anonimato del receptor. Este re-
quisito se exige por la Ley como muestra de su preo-
cupacién por el respeto al principio de confidenciali-
dad, que es uno de los rectores de todo el proceso de
donacién y trasplante, siendo también reiterado por el
articulo 7 de la Ley 41/2002 de Autonomia del Pacien-
te. La prdctica de los trasplantes de 6rganos proceden-
tes de donante vivo demuestra que este requisito ha de
cumplirse en aquellos supuestos de donaciones a per-
sonas determinadas pero no identificadas por el donan-
te, tal y como ha quedado resefiado al comentar el apar-
tado anterior.

. Consentimiento informado del receptor

Por tltimo, cita la Ley, en su articulo 6, ciertos requisitos que
deben concurrir para que el responsable del trasplante dé su
conformidad al mismo, apreciados todos ellos desde la pers-
pectiva del receptor®, que es un paciente al que han de resul-
tar de aplicacidn la totalidad de los derechos reconocidos por
la Ley 41/2002:

a) Que el receptor sea plenamente consciente del tipo de in-

tervencion que va a efectuarse, y conocedor de los ries-
gos y previsibles ventajas de la misma.

El Tribunal Supremo ha entendido que se acrecienta el deber de informacion. Asi, la Sentencia de 21 de Octubre de 2005, en un supuesto de cirugia

estética o reparadora, declara que en este ambito el paciente debe ser advertido de «cualesquiera secuelas, riesgos, complicaciones o resultados adver-

sos, con independencia de su frecuencia y de que la intervencion se desarrolle con plena correccion técnica», y que ha de informarse sobre la posibili-

dad de dichos eventos «aunque sean remotos, poco probables o se produzcan excepcionalmente».

El consentimiento informado es una de las Gltimas aportaciones realizadas por el Tribunal Supremo en la teoria de los Derechos Humanos, ha-

biendo declarado su Sala 1.2 que constituye un derecho humano fundamental, consecuencia necesaria de los clasicos derechos a la vida, a la in-

tegridad fisica y a la libertad de conciencia, asi como del derecho a la libertad personal, a decidir por si mismo en lo atinente a la propia persona,

a la propia vida y a la autodisposicion sobre el propio cuerpo.

El trasplante de 6rganos se define por el RD 2070 como la utilizacién terapéutica de los 6rganos humanos que consiste en sustituir un érgano en-

fermo, o su funcién, por otro sano procedente de un donante vivo o de un donante fallecido.

Receptor: es aquella persona que recibe el trasplante de un érgano con fines terapéuticos.

Nefrologia 2010;30(Suppl 2):23-9
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b) Que el receptor haya sido informado de que se han efec-
tuado los estudios inmunolégicos precisos entre donante
y futuro receptor.

¢) Que el receptor exprese por escrito su consentimiento a
la realizacion del trasplante. En el caso de tratarse de un me-
nor de edad (de 16 afios) o incapaz tal consentimiento ha-
bra de ser prestado por sus padres, tutores o guardadores.
Este derecho a la informacién es susceptible de renuncia
en los términos previstos por la Ley de Autonomia del Pa-
ciente.

2. NORMATIVA DE DESARROLLO. REAL DECRETO
2070/1999 DE 30 DE DICIEMBRE POR EL QUE SE
REGULAN LAS ACTIVIDADES DE OBTENCION

Y UTILIZACION CLINICA DE ORGANOS HUMANOS

Y LA COORDINACION TERRITORIAL EN MATERIA

DE DONACION Y TRASPLANTE DE ORGANOS Y TEJIDOS

I. Fundamento y precedentes

Esta norma sustituye al Real Decreto de 22 de febrero de
1980 que desarrollé la Ley 30/79 y que estuvo vigente casi
20 afos.

La promulgacién del Real Decreto 2070/99 se justificé
por los progresos cientifico-técnicos en lo relativo al
diagnéstico de muerte encefélica, a la preservacién de 6r-
ganos y a la practica de los trasplantes. En materia de do-
nacién de vivo, concreta los requisitos que han de concu-
rrir para reforzar la validez y espontaneidad del
consentimiento del donante, haciendo igualmente men-
cién a determinados principios éticos que deben informar
este tipo de donacidn.

Il. Ambito

El Real Decreto resulta de aplicacion a la obtencidn y utili-
zacién clinica de érganos humanos, incluyendo dentro de su
ambito las actividades de donacion, extraccién, preparacion,
transporte, distribucion, trasplante y posterior seguimiento de
todo el proceso. Igualmente, regula la coordinacidn territorial
en materia de érganos y tejidos.

La finalidad de dichas actividades (se reitera el mandato legal)
ha de ser terapéutica, es decir, deben realizarse con el tnico pro-
pésito de favorecer la salud o las condiciones de vida del recep-
tor, respetando siempre los postulados éticos de la investigacién
biomédica y los derechos fundamentales de la persona.

[ll. Principios inspiradores

Los principios en que se inspira la regulacién vigente (con
fundamento en la propia Ley 30/79, en la Ley 41/2002 de
Autonomia del Paciente y en la Ley Orgdnica 15/99 de Pro-
teccidon de Datos de cardcter personal) son los siguientes:

Confidencialidad’: Este principio impide que se faciliten o
divulguen informaciones que permitan la identificacién del
donante y del receptor. Esta prohibicién se extiende a los fa-
miliares del donante y receptor y a la difusién de cualquier
informacién que permita relacionar a ambas personas.

La recogida, almacenamiento y tratamiento de citados datos ha de
respetar los criterios de confidencialidad y acceso limitado conte-
nidos en la Ley de Proteccién de Datos de cardcter personal y en la
Ley General de Sanidad y de Autonomia del Paciente. El respon-
sable del fichero habra de adoptar las medidas técnicas y organiza-
tivas precisas para garantizar la seguridad de los datos evitando su
alteracion, pérdida, tratamiento o acceso no autorizado. Tanto di-
cho responsable como quienes intervengan en el tratamiento de da-
tos estan obligados a guardar secreto profesional aunque finalice
su relacién laboral. El respeto a este principio no impide, sin em-
bargo, la adopcién de medidas preventivas cuando se sospeche la
existencia de riesgos para la salud individual o colectiva.

Limitacion de la promocién y publicidad: La promocion
de la actividad de obtencién de 6rganos ha de realizarse con
cardcter general, sefialando su cardcter altruista, voluntario
y desinteresado. No podrd hacerse publicidad de la dona-
cién de 6rganos en beneficio de personas concretas o de
centros o instituciones determinadas.

Se prohibe cualquier publicidad sobre la necesidad de un érga-
no o sobre su disponibilidad. La infraccién de esa prohibi-
cién no genera en la actualidad responsabilidad alguna,

9. EIRD 1301/2006 garantiza en su articulo 6 la confidencialidad de todos los datos relacionados con la salud del donante, asi como de los resulta-

dos y la trazabilidad de sus donaciones. Igualmente dispone que los datos de caracter personal tendran caracter confidencial y estaran exclusiva-

mente a disposicion de los interesados y, en su caso, de la autoridad judicial para el ejercicio de las funciones que tienen encomendadas. Por su

parte, el RD 1720/2007, de 21 de diciembre, de desarrollo de la Ley Organica 15/1999, define en su articulo 5.1, letra g), los «datos de caracter

personal relacionados con la salud» como «las informaciones concernientes a la salud pasada, presente y futura, fisica 0 mental, de un individuo.

En particular, se consideran datos relacionados con la salud de las personas los referidos a su porcentaje de discapacidad y a su informacion ge-

nética».

Cuando proceda la responsabilidad penal de una persona juridica de acuerdo con lo establecido en el articulo 31 bis, se le impondra la pena de

clausura temporal de sus locales y establecimientos de 2 a 5 afios, asi como el comiso de los bienes, productos y beneficios obtenidos del delito.
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pero el Proyecto de Reforma del Cédigo Penal que se en-
cuentra actualmente en tramite parlamentario tipifica como
delito estas conductas' siempre que se refieran al «trafico
ilegal de 6rganos humanos ajenos». La publicidad sobre la
disponibilidad a la donacién de érganos propios supondra,
por tanto, una infraccién de la normativa administrativa so-
bre trasplantes, pero no generard responsabilidad penal.

Los familiares del donante no podrdn conocer la identidad
del receptor, ni el receptor o sus familiares la del donante,
debiendo evitarse, en general, cualquier difusién de infor-
macioén que pueda relacionar directamente la extraccién y
el ulterior injerto o implantacién. De esta limitacién se ex-
cluyen, l6gicamente, los directamente interesados.

Gratuidad de las donaciones: No puede percibirse compen-
sacién econdémica alguna por la donacién ni exigir al recep-
tor precio alguno por el érgano trasplantado. Al igual que la
Ley 30/79, se declara el principio de que la donacién nunca
puede resultar econdmicamente gravosa para el donante.

Equidad: La seleccion y acceso a posibles receptores ha de sujetar-
se a criterios de equidad garantizando la igualdad de oportunidades
ante el tratamiento, ello sin perjuicio de estimar como principio
esencial del trasplante de érganos el de cumplir con la finalidad de
mejorar la salud o las condiciones de vida del receptor.

Minimizacion de la posibilidad de transmision de enfer-
medades: Deben adoptarse las medidas necesarias para re-
ducir este efecto".

IV. Obtencion de 6rganos de donante vivo.

La obtencién de érganos de donante vivo se regula en la nor-
ma de desarrollo completando lo dispuesto por la Ley 30/79
y ampliando algunas de sus exigencias. Para proceder a la do-
nacién de érganos de donante vivo el Real Decreto requiere:

1. Que la extraccion se realice de un érgano'’ o parte de
él cuya obtencion sea compatible con la vida y cuya
funcién pueda ser compensada por el organismo del do-
nante de forma adecuada y suficientemente segura.

2. Que no se proceda a la extraccién de 6rganos de menores
de edad aun con el consentimiento de sus padres o tutores.

3. Que no se proceda a la extraccién (o, en su caso, utiliza-
cioén) de 6rganos de donantes vivos cuando por cualquier
circunstancia pudiera considerarse que en la obtencién del
consentimiento ha mediado condicionamiento econémico
o de otro tipo, social o psicolégico®.

4. Que en todo caso resulta preceptivo (aunque no vinculan-
te) el informe del Comité de Etica del hospital que lle-
va a cabo el trasplante.

En cuanto a la acreditacién del estado de salud y faculta-
des mentales del donante, reitera el Real Decreto la previ-
sién legal de que deberd realizarse por médico distinto del
que vaya a efectuar la extraccion, previa la correspondien-
te informacién. También reproduce el exhaustivo deber de
informacién al donante sobre los riesgos inherentes a la in-
tervencidn, las consecuencias previsibles de orden somati-
co o psicolégico, las repercusiones que pueda suponer en
su vida personal, familiar o profesional, asi como sobre los
beneficios que con el trasplante se espera haya de conse-
guir el receptor.

Los anteriores extremos se acreditardn mediante un cer-
tificado médico que hard necesariamente referencia al es-
tado de salud, a la informacioén facilitada y a la respuesta y
motivaciones libremente expresadas por el interesado y, en
su caso, a cualquier indicio de presion externa al mismo. El
certificado incluird la relaciéon nominal de otros profesio-
nales que puedan haber colaborado en tales tareas con el
médico que certifica, con el fin de que, si el juez del Re-

10. El proyecto de reforma del Cédigo Penal actualmente en tramite afiade un articulo 156 bis, con el siguiente contenido:

11.

12.

13.

Los que promuevan, favorezcan, faciliten o publiciten la obtencion o el trafico ilegal de 6rganos humanos ajenos o el trasplante de los mismos seran
castigados con la pena de prision de 6 a 12 afios si se tratara de un érgano principal, y de prision de 3 a 6 afos si el 6rgano fuera no principal.

Si el receptor del érgano consintiera la realizacion del transplante conociendo su origen ilicito sera castigado con las mismas penas que en el
apartado anterior, que podran ser rebajadas en uno o dos grados atendiendo a las circunstancias del hecho y del culpable.

El articulo 2 del RD 1301/06 de 11 de noviembre que regula las actividades relativas a la obtencion de células y tejidos humanos para su uso en
humanos contiene, entre otras, las definiciones de «efecto adverso grave» y «reaccion adversa grave», que contemplan la posibilidad de transmi-
sion de una enfermedad al receptor.

Definicién de 6rgano: aquella parte diferenciable del cuerpo humano constituida por diversos tejidos que mantiene su estructura, vascularizacion
y capacidad para desarrollar funciones fisiolégicas con un grado importante de autonomia y suficiencia (Art. 3, RD 2070).

El Proyecto de Reforma del Codigo Penal contempla un nuevo articulo 156 bis que tipifica como delito la conducta del receptor de un érgano
que consienta la realizacién del transplante conociendo su origen ilicito. No parece que en esta conducta pueda incluirse la del receptor que
acepta un érgano propio del donante que actia movido por alguno de los condicionantes a los que el Real Decreto se refiere. Ha de tenerse en
cuenta a este respecto que la conducta tipificada en este precepto alude siempre al «trafico ilegal de érganos humanos ajenos», sin que podamos con-
siderar como tal trafico ilegal la donacién de un 6rgano en la que (salvo la mediacion de precio) haya existido alguno de los citados condicionantes.
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gistro Civil lo estima conveniente, pueda recabar informa-
cion directamente de los mismos.

La prestacion del consentimiento por parte del donante
ha de realizarse ante el Juez encargado del Registro Civil
del lugar de la intervencién' en presencia:

a) Del médico que certificé sobre su estado de salud y cir-
cunstancias (pero no necesariamente de aquellos otros
profesionales que puedan haber colaborado en tales tare-
as con aquel médico).

b) Del médico responsable del trasplante.

c) De la persona que, segtin el documento de autorizacion del
centro, deba dar conformidad a la practica de la intervencion.

El documento de autorizacién serd firmado por todos los asis-
tentes los cuales podrdn oponerse a la donacién si albergan
alguna duda sobre la validez del consentimiento del donante.

Con el fin de constatar que el consentimiento del donante
es serio, meditado y mantenido, el legislador establece un
plazo minimo de 24 horas entre la autorizacién y la extrac-
cion durante el cual podréd revocarse dicho consentimiento.
Obviamente podrd, de igual manera, dejarse sin efecto has-
ta el mismo momento de la intervencion.

La validez del consentimiento es la clave juridica de la do-
nacién en donante vivo por cuanto, en principio, la actua-
cioén extractiva sobre una persona sana constituirfa una con-
ducta susceptible de ser calificada como un delito de
lesiones graves tipificado en el articulo 149 del Cédigo Pe-
nal. Si bien es cierto que el articulo 156 del Cédigo Penal
exime de responsabilidad en estos supuestos, ello tnica-
mente sucederd cuando conste el consentimiento libre, vali-
do, consciente y expreso del donante, con una importante
excepcion: que el mismo se haya obtenido viciadamente, o
mediante precio o recompensa.

3. NUEVOS RETOS EN LA DONACION RENAL DE
DONANTE VIVO: LA DENOMINADA «DONACION
CRUZADA». LA DONACION PURAMENTE
ALTRUISTA: EL «xDONANTE SAMARITANO»

|. La donacién cruzada

La donacién de vivo entre personas no emparentadas o afec-
tivamente vinculadas introduce el interrogante de si este
tipo de donacidn retine los requisitos de voluntaria, altruista
y desinteresada.

La legislacion de los paises iberoamericanos es desigual en
esta materia, y asi mientras Argentina o la Republica Domi-
nicana exigen la constatacién de la existencia de vinculos
sanguineos o afectivos entre donante y receptor, Chile o Cos-
ta Rica tnicamente requieren como condicién de la donacién
de 6rgano de donante vivo que se realice a persona determi-
nada. También existen posiciones intermedias, como es el
caso de la legislacién venezolana que, como regla general,
exige la constatacién de vinculos sanguineos, si bien admite
que las autoridades publicas puedan autorizar la donacién en-
tre personas extrafias.

En Espafia nuestra legislacién no exige que la donacion se reali-
ce entre personas vinculadas por lazos familiares o afectivos,
siendo el tnico requisito que la misma se realice a persona
determinada, como hemos expuesto anteriormente. También
hemos dicho que esta exigencia debe ser interpretada en el
sentido finalista comentado al analizar el contenido de la Ley
30/79.

Cierto es que la donacién a desconocidos puede infundir sos-
pechas de remuneracién al donante o de existencia de moti-
vaciones no exclusivamente altruistas, pero definiéndose el
altruismo como la diligencia en procurar el bien ajeno aun a
costa del propio, tal sospecha puede quedar eliminada si se
realiza una tarea de indagacién que confirme que la voluntad
de mejorar la salud o condiciones de vida del receptor es la
tinica motivacion de la donacién. Esta finalidad puede lograr-
se mediante los correspondientes informes psicosociales del
donante que acrediten su verdadera motivacién y aporten da-
tos sobre su situacién laboral, econdmica y familiar.

En el supuesto de la donacién cruzada es precisamente el in-
terés en favorecer a una persona con la que se tiene algtin tipo
de relacion el motivo por el cual se mantiene la voluntad de
donar, ello pese a que el receptor sea finalmente un descono-
cido para el donante. Dona porque sabe que otra persona dona
a su allegado, y ese donante desconocido para el primero tam-
bién es consciente de que manteniendo su voluntad de dona-
cion logrard el fin que se habia propuesto inicialmente, a sa-
ber, que la persona a la que €l queria donar pero con la que
resultaba incompatible recibird un 6rgano que le resulta ne-
cesario para mejorar su salud.

No nos encontramos por ello ante un condicionante a la do-
nacién (lo que seria rechazable, como sabemos) sino ante la
existencia de una condicién juridicamente valida que puede
enunciarse de la siguiente forma: «dono porque donas»
(condicidén), y no «dono para que dones» (condicionante).

El objetivo que se pretende lograr desde una perspectiva de
politica sanitaria resulta igualmente tutelado por la Ley,

14. A la «localidad de que se trate» se refiere el articulo 9.4 del RD 2070/99.
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pues se trata de superar el actual desequilibrio existente en-
tre el nimero de pacientes en lista de espera de rifién y el
nimero de donantes. Para lograr tal finalidad se ha venido
aceptando en los tltimos afios la donacién de caddver de
personas cada vez mds mayores y/o con patologias asocia-
das, la donacidn de fallecidos a corazén parado y, por ulti-
mo, la donacidon de donantes vivos no relacionados, moda-
lidad de donacién de 6rganos de donante vivo plenamente
conforme con la letra y el espiritu de la legislacién sobre ex-
traccion y trasplante.

La validez juridica de esta donacién exige constatar, ade-
mds del resto de los requisitos de la donacién de vivo (ma-
yoria de edad, capacidad, informacién, etc), que un donan-
te desconocido, dispuesto a donar en favor de un allegado
suyo, lo haga en beneficio del pariente del primer donan-
te, y que ese primer donante dispuesto a donar a favor de
su pariente, lo haga en beneficio del allegado de ese do-
nante desconocido.

La donacién renal cruzada es, por tanto, una donacién si-
multdnea en la que se parte de una previa voluntad favora-
ble a la donacién con la dnica finalidad de mejorar la salud
y las condiciones de vida de un receptor concreto y deter-
minado. Siendo esto asi, y ante la incompatibilidad entre
donante y receptor vinculados, se mantiene la voluntad de
donar a un desconocido porque «otro» dona a mi allegado
que es a quien yo quiero favorecer. Se produce asi la dona-
cién mediante un intercambio de voluntades favorables a la
donacién previamente determinadas, resultando favoreci-
dos aquellos que no podian recibir un érgano de las perso-
nas vinculadas con los mismos, pese a que dichos allega-
dos estaban dispuestos a donar y asi ya lo habian decidido.

Como hemos dicho, esta modalidad de donacién tiene ple-
na acogida en nuestra legislacién actual y ello aun en el
caso de que no existiese imposibilidad efectiva para el tras-
plante entre el donante y el receptor afectivamente vincu-
lados y se pretendiese lograr un beneficio real asociado al
procedimiento de trasplante renal cruzado (p. ej., ganar
edad). También este supuesto, la finalidad terapéutica y el
cumplimiento de los limites determinados por los postula-
dos éticos de la investigacién biomédica y por los derechos
fundamentales de la persona (derecho a la vida y a la sa-
lud) quedarian preservados, siendo asi que la donacién re-
sultarfa conforme a la vigente normativa.

II. El denominado «donante samaritano»

Sin duda la figura de quien dona a una persona totalmente des-
conocida (bien identificada o identificable mediante un nume-
ro de registro, o a una lista de espera) sin otra finalidad que la
de mejorar la salud o las condiciones de vida de ese receptor,
cumple mejor que ningtin otro donante con la exigencia legal
de que la donacién sea voluntaria, altruista y desinteresada.

El problema que puede surgir con este tipo de donaciones es el
mismo que el abordado al tratar de la donacién cruzada, a sa-
ber, que exista una motivacién no altruista encubierta (princi-
palmente de contenido econdémico) que impida otorgar validez
al consentimiento prestado. Con independencia de que la con-
ducta de transaccion de 6rganos propios no se incluye en la ti-
pificacion prevista para el nuevo articulo 156 bis del Cédigo
Penal” (aunque si podria entenderse tipificada la conducta del
receptor si mediara precio), es lo cierto que dicha donacién
nunca podria ser aceptada.

Los procedimientos que puedan establecerse para garantizar la
efectiva motivacion altruista del donante (exdmenes psicoldgi-
cos, de asistentes sociales, cuestionarios estructurados, indaga-
cién sobre circunstancias laborales, econdmicas, personales y
familiares, etc.) en todo caso habrdn de ser consentidos por el
mismo, y su resultado presentado ante el juez del Registro Ci-
vil con la finalidad de que pueda valorar si el consentimiento
que ante dicha autoridad prestard el donante se encuentra au-
sente de condicionamiento econdmico o de otro tipo, social o
psicolégico.

La posibilidad legal de admitir donaciones de donante vivo a
una lista de espera de receptores reduce de forma considerable
(si no lo elimina) el riesgo de que exista una remuneracioén
oculta tras la voluntad de donar, pues, obviamente, el benefi-
ciario de tal donacién seria desconocido para el donante y ello
impedirfa cualquier tipo de transaccién econémica entre am-
bos. Mayor problema surgiria en aquellos supuestos en los que,
con la finalidad de procurar las mayores posibilidades de éxito
del trasplante, la seleccion del receptor se realizara atendiendo
en menor medida al principio de distribucién equitativa en la
distribucién del 6rgano. En estos casos parece que podria ha-
ber una cierta indicacién que sefialarfa desde el inicio a un po-
sible receptor o a un niimero reducido de ellos, debiendo por
tanto extremarse al maximo las cautelas para garantizar que la
motivacién del donante es puramente altruista y desinteresada.

15. Ver nota al pie n.° 10 (articulo 156 bis del Proyecto de Codigo Penal).

Enviado a Revisar: 1 Nov. 2010 | Aceptado el: 10 Nov. 2010

Nefrologia 2010;30(Suppl 2):23-9

29



http://www.revistanefrologia.com

Guias S.E.N.

© 2010 Revista Nefrologia. Organo Oficial de la Sociedad Espafiola de Nefrologia

Indicaciones y contraindicaciones de la donacion
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RESUMEN

El trasplante renal es la mejor terapia para hacer frente a la
insuficiencia renal terminal. Las principales barreras que limi-
tan esta terapéutica son la escasez de donantes fallecidos y las
comorbilidades de los enfermos con insuficiencia renal termi-
nal, que impiden el trasplante. El trasplante renal de vivo per-
mite obviar el problema de la escasez de 6rganos de donante
fallecido y ademas presenta mejores resultados que el tras-
plante de cadéaver.

La principal indicacién del trasplante renal de vivo es el tras-
plante anticipado (preemptive). Este permitira al paciente li-
brarse de las complicaciones de la didlisis y, ademas esta de-
mostrado que tiene mejores resultados que el trasplante
realizado cuando ya se ha iniciado la dialisis. Son también in-
dicaciones prioritarias de trasplante renal de vivo los geme-
los univitelinos y los hermanos HLA idénticos. Ademas, ten-
dremos condiciones muy favorables cuando el donante es
joven y hombre.

Por el contrario, el trasplante de vivo tendra peores resulta-
dos si los donantes son mayores de 60-65 afios y los recepto-
res son jovenes, pudiendo constituir esto una contraindica-
cion relativa.

Existe contraindicacion absoluta para la donacién de vivo
cuando el receptor presenta enfermedades con alto riesgo de
recidiva agresiva en los injertos:

- La hialinosis segmentaria y focal que han tenido una reci-
diva precoz en un primer trasplante.

- El sindrome hemolitico-urémico atipico por déficit o mala
funcion de las proteinas reguladoras del complemento.

- El desarrollo precoz de una glomerulonefritis por anticuer-
pos antimembrana basal glomerular en pacientes con sin-
drome de Alport, o la hiperoxaluria primaria.
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Indications and contraindications for living kidney
donations

ABSTRACT

Kidney transplant is the best therapy to manage end-stage kid-
ney failure. The main barriers limiting this therapy are scarcity
of cadaveric donors and the comorbidities of the patients with
end-stage kidney failure, which prevent the transplant. Living
kidney donor transplant makes it possible to obviate the pro-
blem of scarcity of cadaveric donor organs and also presents bet-
ter results than the cadaveric transplant.

The principal indication of living kidney donor transplant is preemp-
tive transplant. This will allow the patient to avoid the complica-
tions of dialysis and it has also been demonstrated that it has bet-
ter results than the transplant done after dialysis has been initiated.
Priority indications of living donor transplant are also univitelline
twins and HLA identical siblings. We wiill also have very favorable
conditions when the donor is young and male.

On the contrary, the living donor transplant will have worse re-
sults if the donors are over 60-65 years and the recipients are
young, this possibly being a relative contraindication.

There is an absolute contraindication for the living donation
when the recipient has diseases with high risk of aggressive re-
lapse in the grafts:

- Focal and segmental hyalinosis that have had early relapse
in the first transplant.

- Atypical hemolytic uremic syndrome due to deficit or mal-
function of the complement regulatory proteins.

- Early development of glomerulonephritis due to anti-glome-
rular basement membrane antibody in patients with Alport
Syndrome.

- Primary hyperoxaluria.

INTRODUCCION

Cuando un paciente se enfrenta a la insuficiencia renal termi-
nal, sin duda, la mejor opcién terapéutica es el trasplante re-
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nal antes del comienzo de cualquier modalidad de didlisis. La
escasez de 6rganos de donantes fallecidos y la comorbilidad de
estos enfermos que contraindica el trasplante impide que se lle-
ve a cabo rutinariamente esta terapéutica, antes del inicio de la
didlisis. El trasplante renal de donante vivo puede cumplir per-
fectamente este objetivo, al no depender de los tiempos de es-
pera que impone la donacién de fallecidos. En los tdltimos afios,
con la ampliacién de la donacién de vivo a personas no rela-
cionadas genéticamente, la opcidn del trasplante renal de vivo
ha pasado a ser mds realista ya que los esposos, los parientes
lejanos, los amigos e incluso los buenos samaritanos han au-
mentado el pool de posibles donantes vivos. En este tipo de
trasplante de vivo, a pesar de peores compatibilidades HLA,
los resultados han sido superiores a los del trasplante renal de
fallecido e iguales a los de vivo emparentado'”.

En conjunto, el trasplante renal de vivo ofrece mejores super-
vivencias que el trasplante de fallecido'. En el registro de
2008 de la OPTN/ UNOS que recoge datos de 159.119 tras-
plantes de donantes fallecidos y 83.471 de donantes de vivo
comunicados durante un periodo de 20 afios entre 1988 y
2007, la supervivencia actuarial del injerto a 15 afios fue de
un 25-29% para el trasplante de fallecido y de un 42% para
el trasplante de vivo'. Las principales razones que explican
este hecho son que el donante vivo es exhaustivamente estu-
diado y seleccionado entre individuos sanos y sus 6rganos no
estdn expuestos a la inestabilidad hemodindmica, la sepsis, ni
los agentes nefrotdxicos como lo estdn los de los donantes fa-
llecidos en muerte encefalica. Ademas, no sufren los efectos
deletéreos de la muerte encefélica y tienen cortos periodos is-
quemia fria antes del implante.

Estos hechos hacen que la opcidn preferible para el tratamien-
to de la insuficiencia renal terminal sea el trasplante de vivo.
Sin embargo, no todos los pacientes disponen de familiares o
allegados que estén dispuestos a donarles un rifién y, en mu-
chas ocasiones, aunque se disponga de un donante, éste pue-
de no ser el 6ptimo para garantizar una buena supervivencia
del injerto a largo plazo. Por ello, cuando indicamos este pro-

cedimiento, debido a la morbilidad a la que se expone el do-
nante, estamos obligados a asegurar al mdximo el éxito del
trasplante a corto y largo plazo.

Mais que entrar en las patologias del donante que contraindi-
can la donacién de vivo, que se tratardn en un capitulo aparte
sobre los estudios del donante, en este articulo trataremos de
las situaciones que afectan a las parejas donante-receptor en las
que se aconseja o o se desaconseja llevar a cabo el procedi-
miento en funcién de los resultados a corto y a largo plazo.

En general, a igualdad en factores como la edad del donante
y la diferencia de peso entre donante y receptor, con los tras-
plantes renales de vivo se logran unas mejores superviven-
cias del injerto a corto y largo plazo que con los trasplantes
renales de donante fallecido. Por tanto, si un paciente tiene
un donante vivo con edad similar, esta opcion prevalecera so-
bre la donacién de fallecido.

Sin embargo, cuando el donante vivo es de edad avanzada (p. ej.,
mayor de 60 o 65 afios), y aun teniendo una perfecta funcién
renal sin ningun riesgo cardiovascular, y el receptor es joven
(menor de 40 afios), los resultados serdn mds pobres en cuan-
to a supervivencia del injerto y funcién renal a largo plazo.
No hay una contraindicacién absoluta pero si relativa y en
cualquier caso tendrdn que conocer estos datos tanto donante
como receptor.

Partiendo del hecho de que la opcién del trasplante es la me-
jor para un paciente que entra en insuficiencia renal termi-
nal, y conociendo que dicho paciente no tiene ninguna con-
traindicacién para el trasplante (cdncer no controlado,
aterosclerosis con isquemias no resueltas en diferentes te-
rritorios o que imposibilitan las anastomosis vasculares o in-
feccién activa no controlada), vamos a pormenorizar las cir-
cunstancias en las que el trasplante renal de vivo supera al de
fallecido, en las que es similar y en las que serfa peor en cuan-
to a supervivencia a largo plazo (tabla 1). Muy pocos estu-
dios han tratado este tema desde esta perspectiva y en gene-

Tabla 1. Indicaciones y contraindicaciones absolutas y relativas del trasplante renal de vivo

Indicaciones Contraindicaciones absolutas Contraindicaciones relativas
- Trasplante anticipado (preemptive) - SHU atipico - Donante mayor 65 afios para
- Gemelos univitelinos - HSF que ya recidivd receptor joven <50 afios

- Hermanos HLA idénticos - Hiperoxaluria primaria

- Hiperinmunizados con prueba cruzada negativa - El desarrollo precoz de una glomerulonefritis

por anticuerpos antimembrana

- En cualquier momento de la evolucion de la IRC
en hemodialisis

basal glomerular en
pacientes con sindrome de Alport
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ral en la mayoria de los trabajos sobre trasplante se mezclan
los trasplantes de vivo y de fallecido, lo cual hace dificil ex-
traer conclusiones.

TRASPLANTE PREDIALISIS

El trasplante renal antes de iniciar la didlisis o como se ha de-
nominado en terminologia anglosajona trasplante renal pre-
emptive (y traducido como anticipado) es la estrategia tera-
péutica Sptima para hacer frente a la insuficiencia renal
terminal. Por desgracia, en nuestro pais, debido a que tene-
mos una alta tasa de donantes fallecidos y porque la donacién
renal de vivo en muchas ocasiones se asocia a una morbili-
dad innecesaria para un individuo sano, los nefrélogos de las
consultas predidlisis (con la excepcién del mundo pedidtrico)
no estan lo suficientemente concienciados para plantear con
conviccién esta opcidn terapéutica a los pacientes que alcan-
zan la insuficiencia renal terminal.

Los beneficios del trasplante renal anticipado estdn claramente
documentados en los registros de trasplante renal y en diversas
experiencias de un solo centro (tabla 2). Ya los primeros resul-
tados publicados en los afios noventa sobre trasplantes renales
anticipados, tanto de vivo como de fallecido, mostraban super-
vivencias del injerto superiores a los realizados tras iniciar la
didlisis*. Con el trasplante anticipado se evita la morbilidad
asociada a la didlisis, hay una baja incidencia de retraso en la
funcién del injerto, el riesgo de rechazo agudo es menor, exis-
te una menor mortalidad y una mejor supervivencia del injer-
to. Esto quedé demostrado en el andlisis de 73.103 primeros
trasplantes en adultos recogidos en el United States Renal Data
System Registry desde 1988 a 1997 en el que, tanto la muerte
con rifién funcionante como la supervivencia del injerto cen-
surando la muerte, eran mejores en los trasplantes anticipados
y en los pacientes que menos tiempo llevaban en didlisis’.

Se ha especulado que estos mejores resultados del trasplan-
te anticipado pudieran tener que ver con que los pacientes

tienen una mejor funcién residual. Sin embargo, recientes
publicaciones no encuentran relacion entre la funcién resi-
dual en el momento del trasplante anticipado y la funcién a
los 6 meses del trasplante® ni en el declinar anual de la fun-
cion de los injertos a lo largo del tiempo al comparar los pa-
cientes con trasplante anticipado y no anticipado’. Esto su-
giere que la funcién alcanzada por el injerto en el trasplante
anticipado es independiente de la suya residual y que las
mejores supervivencias de estos trasplantes son indepen-
dientes de esta funcidn. Estos datos apoyan las politicas de
indicar el trasplante anticipado en el momento en el que se
indique la didlisis, sin que sea necesario adelantarlo a eta-
pas anteriores a las que el compromiso del filtrado glome-
rular comience a causar sintomatologia. Desde el punto de
vista préctico, el nefrélogo de la consulta predidlisis debe
establecer la indicacién del trasplante de vivo anticipado
cuando, por el deterioro crénico y sintomdtico de la funcién
renal, crea necesario realizar la fistula arteriovenosa o ha-
cer la implantacién del catéter peritoneal para la iniciar la
hemodidlisis o la didlisis peritoneal (en general cuando el
filtrado glomerular estd por debajo de 15 ml/min). Obvia-
mente, el trasplante ahorrard la realizacién de estos proce-
dimientos. No obstante, desde fases mas tempranas de la in-
suficiencia renal debe plantearse al paciente la posibilidad
del trasplante de vivo anticipado para que puedan identifi-
carse los potenciales donantes entre familiares y amigos.

El tiempo de espera en didlisis para recibir un trasplante se
asocia con una peor evolucién del injerto una vez que se rea-
liza el trasplante, tanto si el donante estd vivo como si ha fa-
llecido. En un andlisis de supervivencia de trasplantes de vivo
en receptores mayores de 18 aflos, usando datos de la U.S.
Renal Data System desde 1994 hasta 1997, en el que se com-
para la evolucién de 1.819 trasplantes de vivo anticipados con
6.662 trasplantes de vivo en pacientes que ya habian iniciado
didlisis, se aprecia que, a 3 afios, la supervivencia del injerto
no censurada para el fallecimiento de los pacientes es de un
90% en los anticipados frente a un 81% en los que ya habian
iniciado didlisis®.

Tabla 2. Resultados del trasplante renal de vivo anticipado

Autor Afo Referencia Sl anticipado Sl no anticipado
Mange et al 2001 8 (3 afios) 90% 81%
Meier-Kriesche et al 2002 9 (10 afios) 75% 49%
Joo et al 2007 12 (10 afios) 94% 76%
Pour-Reza-Gholi et al 2007 14 (5 aflos) 84% 89%
John et al 1998 16 (2 afios) 77,3% 78%

Sl: supervivencias del injerto.
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Al comparar la evolucién de 2.405 rifiones pareados (proce-
dentes del mismo donante) registrados en la base de datos de
la U.S. Renal Data System entre 1988 y 1998, trasplantados
a pacientes con mds de 2 afios y menos de 6 meses en didli-
sis, respectivamente, la supervivencia del injerto no ajustada
y censurada para el fallecimiento del paciente a 5 y 10 afios
fue significativamente peor en los receptores de rifiones pa-
reados que estuvieron en didlisis mds de 2 afios (58 y 29%,
respectivamente) en comparacion con los receptores de rifio-
nes pareados que estuvieron en didlisis menos de 6 meses (78
y 63%, respectivamente; p <0,001 cada uno). Para los tras-
plantes de vivo la supervivencia ajustada a 10 afios fue del
75% para trasplantes anticipados frente al 49% para trasplan-
tes realizados en receptores que habian permanecido mds de
24 meses en didlisis. Con estos datos se concluye que el tiem-
po en didlisis es un factor de riesgo modificable para la evo-
lucién del trasplante. En parte, las ventajas en la superviven-
cia del trasplante de vivo pudieran explicarse por la mayor
rapidez en su realizacién, con un menor tiempo de espera en
didlisis. De hecho, en este trabajo también se puede observar
que la supervivencia de un paciente con trasplante de falleci-
do que espera en didlisis menos de 6 meses es equivalente a
la de un paciente con un trasplante de vivo que ha estado en
didlisis mds de 2 afos’.

Los datos del registro americano nos muestran que el 25% de
los trasplantes renales de vivo fueron realizados anticipada-
mente entre 1994 y 2002. Ademds, entre los receptores de un
trasplante renal de fallecido un 7% lo hicieron de forma anti-
cipada. Los trasplantes anticipados tuvieron mejor supervi-
vencia del injerto y del paciente. Los receptores de un tras-
plante anticipado tuvieron una menor incidencia de didlisis
postrasplante y de episodios de rechazo agudo antes del alta
hospitalaria. Por tanto, en aquellos pacientes que tengan un
donante vivo adecuado, el trasplante debe realizarse preferen-
temente antes de iniciar la didlisis o si ya se ha iniciado debe
hacerse lo antes posible™.

Datos del registro australiano, en el que se analizaban los
2.739 primeros trasplantes renales realizados entre 1980 y
2004 en receptores de menos de 30 afios de edad nos mues-
tran que en adolescentes el tiempo en didlisis influyé nega-
tivamente en la supervivencia del injerto a 5 y a 10 afios,
siendo el trasplante anticipado el que mejores resultados
consiguid, ya que redujo en un 50% el riesgo de pérdida del
injerto a largo plazo".

En cuanto a los resultados de un solo centro en trasplantes re-
nales de vivo, se ha descrito en unos casos, superioridad y en
otros, igualdad del trasplante anticipado respecto a los reali-
zados a los pacientes ya en didlisis. De los que describen su-
perioridad del trasplante anticipado destacan una serie corea-
na que compara 63 trasplantes renales de vivo anticipados
con 359 trasplantes de vivo realizados después de iniciar dia-
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lisis y encuentran que la supervivencia del injerto a 10 afios
es significativamente mejor en el grupo anticipado que en el
grupo de didlisis (94 frente al 76%), sin que existieran dife-
rencias en la supervivencia del paciente en este periodo de
tiempo (98 frente al 91%)'?. También en una experiencia fran-
cesa, 44 trasplantes anticipados (16% de vivo) tuvieron un
93% de supervivencia del injerto frente a un 77% de un gru-
po de 419 (un 2% de vivo) realizados en pacientes en didlisis
al final de un seguimiento que oscil6 entre 46 meses para los
anticipados y 63 meses para los posdidlisis”’. Entre los que no
encuentran diferencias tenemos una experiencia de un solo
centro irani que compara 300 trasplantes renales de vivo an-
ticipados con 300 de vivo realizados en pacientes ya en didli-
sis. Las supervivencias a 5 afios tanto del injerto (84% pre-
emptive frente al 89% posdidlisis) como del paciente (93
frente al 97%) son comparables'. Otro centro egipcio descri-
be que de los 1.279 primeros trasplantes de vivo realizados
entre marzo de 1976 y marzo de 2001, 82 (6,4%) fueron an-
ticipados. Los resultados a 5 afios de estos tltimos fueron si-
milares a los 1.197 trasplantes realizados en pacientes que ya
habfan comenzado didlisis, pero el trasplante anticipado eli-
miné las complicaciones, inconveniencias y coste de la didli-
sis”. Una experiencia india compara 43 trasplantes renales de
vivo anticipados realizados en un solo centro desde 1989 a
1996 con 83 controles, trasplantes de vivo, realizados des-
pués de comenzar la didlisis. Al afio y a los 2 afios la super-
vivencia del injerto (anticipado: 82,8 y 77,3%; controles: 82
y 78%, respectivamente) y del paciente (anticipado: 92 y
89.,5%; controles: 91 y 89,5%, respectivamente) fue similar,
con lo cual el trasplante anticipado elimind los inconvenien-
tes de la didlisis y fue menos costoso’s.

En resumen, la mayoria de las experiencias expuestas ante-
riormente demuestran la superioridad del trasplante renal de
vivo anticipado sobre las otras modalidades de trasplante y,
aunque algunas de un solo centro, que analizan menos pa-
cientes, no muestran diferencias con los trasplantes realiza-
dos una vez iniciada la dialisis; en todos los casos, con esta
terapia se logra evitar la didlisis y todos los inconvenientes
que ella conlleva.

TRASPLANTE RENAL DE VIVO EN PACIENTES
YA EN DIALISIS

En muchas ocasiones, la voluntad de donacion de un vivo
emparentado, o no, surge cuando el candidato a trasplante en
didlisis se perpetda en la lista de espera, con pocas posibili-
dades de acceder a un trasplante renal de fallecido. Los resul-
tados del trasplante de vivo han mejorado década a década
desde los afios sesenta, a pesar de la expansion de los crite-
rios de aceptacion del donante vivo (sobre todo el acceso a la
donacion de los individuos de edad avanzada y los individuos
no relacionados genéticamente). Las razones de esta mejoria
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pasan por el desarrollo de nuevos fdrmacos inmunosupreso-
res que han permitido controlar mejor el rechazo agudo, nue-
vos antibidticos y antivirales que permiten tratar las infeccio-
nes en estos pacientes y el mejor tratamiento de los problemas
cardiovasculares con la deteccion y tratamiento precoz de la
enfermedad coronaria y cerebrovascular.

Ala hora de abordar un trasplante renal de vivo en un pacien-
te en didlisis debemos conocer los factores que condicionan
una peor evolucidn, para tratar de evitarlos en la medida de
lo posible. El retraso en la funcién del injerto del trasplante
vivo, el rechazo agudo, y mucho mds, la combinacién de es-
tas dos circunstancias, la enfermedad cardiovascular pretras-
plante, fumar, haber iniciado ya la didlisis y una edad del do-
nante superior de 55 afios son los factores negativos que
empeoraron la supervivencia a largo plazo de los 2.540 tras-
plantes de vivo realizados en la Universidad de Minesota des-
de 1963 hasta 1998".

A continuacién vamos a analizar las ventajas e inconvenien-
tes del trasplante de vivo segtin las caracteristicas del donan-
te y del receptor.

Candidato joven en lista de espera

La calidad del donante fallecido ha descendido en los dltimos
afios, debido a la efectividad de las politicas de seguridad vial
y de prevencion de riesgos laborales, que han hecho que dis-
minuyan drdsticamente las muertes de jévenes en accidentes
de trafico y de trabajo. Estd demostrado que uno de los prin-
cipales factores que condicionan la supervivencia del injerto
a largo plazo es la edad del donante. Para pacientes jovenes,
menores de 60 afios, es crucial encontrar donantes con eda-
des similares para garantizar una larga supervivencia del in-
jerto. Esto es complicado y las esperas para obtener este tipo
de injerto de fallecido son muy largas.

Donante vivo de edad similar al receptor

Esta condicién (donante vivo joven para receptor joven) ga-
rantiza mejores supervivencias que si el receptor recibe un ri-
fion de fallecido de edad avanzada. Ademads, contara con las
ventajas generales del trasplante de vivo como son la menor
isquemia fria, la funcién renal inmediata y si es emparentado
la compatibilidad HLA que, en conjunto, configuran unas
condiciones ideales para una larga supervivencia.

Donante vivo de edad avanzada

En ocasiones los donantes vivos que se postulan son de edad
avanzada, como es el caso de los progenitores. Los trasplan-
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tes renales de donantes fallecidos de edad avanzada tienen pe-
ores supervivencias debido a que los injertos tienen una masa
nefronal mas reducida, presentan senescencia, y tienen una
mayor susceptibilidad a las agresiones isquémicas y a los epi-
sodios de rechazo agudo. Esto que ha sido descrito para do-
nantes fallecidos podria aplicarse a los donantes vivos, aun-
que atin no ha sido bien analizado en la bibliograffa médica.

En estas circunstancias (donante vivo de edad avanzada para
receptor joven) no estd contraindicado el trasplante, pero el
donante y el receptor deben conocer los riesgos de una menor
supervivencia. Sobre esta misma combinacién con donante fa-
llecido, los trasplantes de donante vivo tendrdn las ventajas de
una menor isquemia fria y una mejor compatibilidad HLA. No
hay trabajos que comparen las supervivencias de los trasplan-
tes en jovenes con donantes fallecidos jévenes y vivos mayo-
res, pero por los datos de diferentes registros y centros pode-
mos intuir que la supervivencia seria mayor con el donante
fallecido joven. No obstante, al evitar el retraso en la funcién
del injerto con el trasplante de vivo mejoraremos la evolucién
de este tipo de emparejamiento. No estd claro qué aconsejar
a un paciente, teniendo en cuenta también que el tiempo en
didlisis influye negativamente en la supervivencia de los pa-
cientes y de los futuros injertos®***. Queda claro que los cli-
nicos deben hacer un balance entre todos estos factores para
tomar una decisién y trasmitirsela al paciente.

El registro americano con un andlisis de 73.073 primeros tras-
plantes renales realizados entre 1995 y 2003 nos muestra que
el trasplante de vivo de donante de edad avanzada (>55 afios)
se realiz6 en receptores de edad avanzada, mujeres, raza blan-
cay de forma anticipada. Ademds, se llevaba a cabo mds entre
esposos que entre emparentados y mds atin cuando el marido
era el donante. El filtrado glomerular al aflo era menor confor-
me aumentaba la edad del donante vivo. En el andlisis multi-
variante el riesgo de perder el injerto con un donante vivo de
55-64 afios fue similar al de perderlo con un donante fallecido
<55 afios, mientras que era mayor cuando el donante vivo es-
taba entre 65 y 69 afos (HR = 1,3; IC 95%: 1,1-1,7) o era >70
afios (HR = 1,7; IC 95%: 1,1-2,6). La conclusién es que los
donantes menores de 65 afos pueden ser donantes vivos con
ventajas sobre los donantes fallecidos mds jovenes a pesar de
alcanzar peores filtrados glomerulares al afio que otros tras-
plantes de donante vivo mds jévenes".

Estos datos coinciden con el registro inglés (UK Transplant
Registry) que analiza los factores que influyen en la supervi-
vencia del injerto y del paciente a largo plazo del trasplante
de vivo estudiando datos de 3.142 trasplantes de donante vivo
(71% genéticamente relacionado y 29% no relacionado) reali-
zados entre 2000 y 2007 inclusive. No encontraron que la in-
compatibilidad HLA-A, -B, -DR tuviera ninguna influencia
negativa, pero aquellos pacientes que recibian un injerto de
donantes mayores de 59 afios tenfan peores supervivencias.
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En este andlisis ser receptora mujer fue también un factor
de riesgo independiente para una peor supervivencia®.

En un andlisis multivariable del registro noruego con 739 tras-
plantes renales de donante vivo realizados desde 1994 hasta
2004, también se encuentra que la edad del donante >65
aflos fue un factor de riesgo para la pérdida del injerto en
todos los periodos de tiempo después de trasplante®. En es-
tos dltimos trabajos no se adaptaba la edad del donante a la
del receptor.

Precisamente un andlisis observacional de una cohorte de
receptores de trasplantes renales de 60 afios o mayores rea-
lizados desde 1996 hasta 2005 incluidos en el registro ame-
ricano The Organ Procurement Transplant Network/United
Network for Organ Sharing trata de analizar los resultados
cuando el donante vivo es mayor de 55 afios. En estos re-
ceptores mayores de donantes vivos mayores de 55 afios,
aunque a 3 afios tuvieron una inferior supervivencia del in-
jerto, respecto a los que recibieron riflones de donantes de
vivo mds jévenes, la supervivencia del paciente fue similar
y tanto las supervivencias del injerto y del paciente fueron
mejores que cuando se trasplantaban con donantes de falle-
cido de cualquier edad y sobre todo cuando se comparaban
con trasplantados con rifiones de donantes con criterios ex-
pandidos (Expanded Criteria Donors)?. Por tanto, ser un
candidato a trasplante renal de edad avanzada es la condi-
cion ideal para tener un donante vivo de edad avanzada.

Donante vivo mujer o donante con bajo peso

En el trasplante renal la edad del donante y el tamafio del in-
jerto son factores conocidos que condicionan la evolucion del
injerto a largo plazo™?. Las mujeres tienden a tener unos ri-
flones mds pequefios, con un 17% menos de nefronas que los
hombres. El nimero de nefronas por rifién tiene una correla-
ciona positiva con el peso del rifién y negativa con la edad
del individuo*. Se ha descrito que el sexo femenino del do-
nante por el menor tamafio de los rifiones influye negativa-
mente en la evolucién de los injertos cuando éstos son tras-
plantados a hombres**"*.

Kwon et al.* evaluaron el impacto de la edad y el sexo en los
resultados del trasplante renal de vivo. Los 614 trasplantes
renales de vivo de su serie fueron divididos en cuatro grupos
que tenfan en cuenta las cuatro combinaciones de sexo entre
donante y receptor. El grupo que peor supervivencia presentd
fue el de donantes mujeres cuyos riflones eran trasplantados
a receptores hombres: la supervivencia del injerto a 5 afios
fue de un 75% comparado con un 83-85% de los otros tres
grupos. Un andlisis de factores de riesgo que realiza este mis-
mo trabajo encuentra que los factores que condicionan una
peor evolucién del injerto a largo plazo son la edad del do-
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nante, el sexo femenino del donante, el rechazo agudo y las
incompatibilidades HLA.

Similares conclusiones extraen Lankarani et al. al analizar su
serie de 2.649 primeros trasplantes de vivo no relacionados.
Observaron peores supervivencias para los trasplantes con
donante mujer y receptor hombre, y entre los jovenes que re-
cibian riflones de donante mayor. Para ellos la situacién 6pti-
ma para el trasplante de vivo es la que tiene donantes jove-
nes (menores de 40 afios) y evitando donantes mujeres para
hombres™.

Otros andlisis sugieren que el efecto negativo del donante fe-
menino en receptores hombres no sélo tendria que ver con la
diferencia en el nimero de nefronas trasplantadas sino que
también estaria relacionado con que el injerto femenino des-
pertaria una mayor reactividad inmunoldgica* -, incluso se
ha sugerido como factor de riesgo para presentar rechazos
agudos precoces?'.

En conjunto, las evidencias actuales nos dicen que cuando el
donante es femenino y la edad es avanzada y el receptor es
hombre y joven no estamos ante las circunstancias mds ade-
cuadas para garantizar unos buenos resultados a medio y lar-
go plazo. Por tanto, este emparejamiento donante-receptor
supondria una contraindicacidn relativa para la donacién re-
nal de vivo. Y como tal contraindicacion relativa, si finalmen-
te se considera oportuno realizar el trasplante de vivo con este
tipo de donante, deberd ser tras una informacién exhaustiva
sobre los riesgos a donante y a receptor.

En general, estas condiciones mds desfavorables podrian tener
menos importancia si lo que se estd planteando es la realiza-
cién de un trasplante anticipado, ya que las ventajas de no pa-
sar por didlisis probablemente compensen, al menos en parte,
los inconvenientes de estos tipos de parejas donante-receptor.

ENFERMEDADES CON ALTA TASA DE RECIDIVA
EN EL TRASPLANTE RENAL

Los pacientes con enfermedades renales con alta tasa de reci-
diva tras el trasplante tienen una contraindicacién absoluta
para la donacién renal de vivo. Pueden ser relativas en un pri-
mer trasplante pero si en éste se produce la recidiva de la en-
fermedad renal primaria y esto es la causa de la pérdida del
injerto, la contraindicacién es absoluta para un segundo tras-
plante. Los procesos que tienen una contraindicacién absolu-
ta son las hialinosis segmentarias y focales que han tenido
una recidiva precoz en un primer trasplante, el sindrome he-
molitico-urémico atipico por déficit o mala funcién de las
proteinas reguladoras del complemento®*, el desarrollo pre-
coz de una glomerulonefritis por anticuerpos antimembrana
basal glomerular en pacientes con sindrome de Alport y la hi-
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peroxaluria primaria. En estas circunstancias estd contraindi-
cado el trasplante renal de vivo, aunque el trasplante de falle-
cido o el doble trasplante de higado y rifién pueden ser una
buena opcién terapéutica.

Existen muchas otras patologias que recidivan en el trasplan-
te* y si las tasas de pérdida del injerto por estas recidivas son
altas el clinico deberd valorar establecer una contraindicacion
relativa al trasplante de vivo. En la tabla 3 se resumen las pa-
tologias susceptibles de presentar recidivas.

GEMELOS UNIVITELINOS

Sin duda es la situacidén ideal para un trasplante de vivo, ya
que probablemente garantizard una resolucién definitiva
del problema renal para el receptor sin ninguna o poca in-
munosupresion. El primer trasplante renal entre humanos
fue realizado con éxito entre gemelos univitelinos y aun-
que esto se realiz6 antes de disponer de farmacos inmuno-
supresores la similitud genética garantizé la supervivencia
del injerto a largo plazo**~.

Los resultados de estos trasplantes entre gemelos idénticos
han sido evaluados recientemente en EE.UU. y en el Reino
Unido*. Los datos de los trasplantes procedian del registro
de los EE.UU. y del Reino Unido durante el periodo 1988-
2004. Se encontraron 120 casos en EE.UU. y 12 en el Rei-
no Unido. Las supervivencias del injerto fueron excelentes
a uno, 3 y 5 afios (99,17, 91,84 y 88,96%, respectivamente,
en el grupo de EE.UU., y 83,3, 83,3 y 75%, respectivamente,
en el grupo del Reino Unido). Fue destacable que un gran nt-
mero de pacientes mantenian algtn tipo de inmunosupresion,
en general por las dudas sobre si los gemelos eran univiteli-
nos. En este sentido, la realizacidn de estudios genéticos para
determinar si los gemelos son monocigotos ayuda para reti-
rar la inmunosupresion®.

HERMANOS HLA IDENTICOS

En lo que se refiere a hermanos HLA idénticos, aunque es otra
condicién muy favorable para el trasplante de vivo, no es inmu-
noldgicamente tan neutra como los gemelos univitelinos. Un and-
lisis llevado a cabo por De Mattos et al. de 108 trasplantes de vivo
entre hermanos HLA idénticos realizados en su institucion entre
1977 y 1993, llegé a observar una incidencia de rechazo agudo
de un 46%, aunque hay que tener en cuenta que no utilizé la mo-
derna inmunosupresién. Tuvieron una peor evolucién a largo pla-
zo los enfermos que presentaron rechazo agudo (a 5 afos el 69
frente al 88% en la serie global), asi como aquellos cuya causa
de insuficiencia renal eran enfermedades con potencialidad de re-
currir en el trasplante®. En resumen, los gemelos univitelinos y
en menor medida los hermanos HLA idénticos constituyen una
situacion ideal para el trasplante renal de vivo y en estas circuns-
tancias estd especialmente indicado.

PACIENTES HIPERINMUNIZADOS

Estos enfermos se pueden beneficiar de una donacién de vivo
de los hermanos HLA idénticos o de los que comparten un
haplotipo o de los padres. Si con todos los familiares la prue-
ba cruzada sigue dando positiva entonces lo ideal es entrar en
programas de trasplante renal de hiperinmunizados compar-
tiendo donantes fallecidos o en programas de trasplante renal
de vivo cruzado. Antes puede ensayarse en estos pacientes te-
rapias de desensibilizacién para comprobar si se negativiza
la prueba cruzada con los donantes vivos.

PACIENTES CANDIDATOS A TRASPLANTE
DE PANCREAS Y DE RINON

La mejor terapéutica para los pacientes con diabetes melli-
tus tipo 1 e insuficiencia renal terminal es un trasplante si-

Tabla 3. Enfermedades recurrentes en el trasplante renal®

Enfermedad Tasa de recurrencia Tasa de pérdida de injerto
Glomeruloesclerosis 14-50% 40-60%
segmentaria y focal

Sindrome hemolitico- 20-80% 10-83%

urémico atipico

Glomerulonefritis 30-100% 17-61%
membranoproliferativa

Glomerulonefritis membranosa 30% 50%
Glomerulonefritis por lipoproteinas 100% 100%
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multdneo de pancreas y rifidén, idealmente anticipado, con 6r-
ganos del mismo donante fallecido. Desgraciadamente la es-
casez de donantes de pancreas es muy acusada, dado que los
criterios de seleccién incluyen edades de donante muy jove-
nes y sin apenas comorbilidad aguda. Esto hace que los pa-
cientes pasen largos tiempos en didlisis esperando el tras-
plante simultdneo.

Una alternativa al trasplante simultdneo de pancreas y rifién
para diabéticos tipo 1 con fallo renal es el trasplante secuen-
cial de rifién de un donante vivo seguido de un trasplante de
pancreas de un donante fallecido. Esta estrategia terapéutica
tendria la ventaja de poder hacer el trasplante de vivo de for-
ma anticipada evitando la morbilidad de la didlisis. Poommi-
panit et al., en un andlisis de la Organ Procurement Transplant
Network/United Network of Organ Sharing Database descri-
ben los resultados de esta estrategia comparando 807 trasplan-
tes de pancreas realizados después de un trasplante renal de
vivo con 5.580 realizados simultdneamente con 6rganos de
donantes fallecidos. La supervivencia del paciente y del rifion
fue mejor en los trasplantes realizados después de un trasplan-
te renal de vivo, aunque los dias de hospitalizacién y la super-
vivencia del trasplante de pancreas fueron favorables al tras-
plante simultdneo*'.

Esta mejor supervivencia del paciente y del injerto renal ha
sido confirmada por otros estudios en los que se aprecia
que los pacientes que reciben el pancreas después del tras-
plante renal de vivo tienen mejor supervivencia del pacien-
te y del injerto renal que los que no llegan a recibir nunca
el trasplante de pancreas*. Incluso en algunas experiencias,
el trasplante renal de donante vivo en diabéticos consigue
mejores supervivencias del injerto renal que el trasplante
simultdneo de pancreas y riidén por el hecho de ahorrar
tiempo en didlisis a estos pacientes diabéticos con elevado
riesgo cardiovascular®.

En resumen, el trasplante de donante vivo en pacientes dia-
béticos tipo 1 debe contemplarse de forma prioritaria, sin
que ello vaya en detrimento de la indicacién posterior de
un trasplante de pancreas después del renal de vivo. Si se
lleva a la practica esta posibilidad, el trasplante renal de-
berd ubicarse prioritariamente en la fosa iliaca izquierda
para facilitar la cirugia posterior del trasplante de pancreas
en la fosa iliaca derecha.
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RESUMEN

El trasplante renal de donante vivo (TRDV) se debe ofrecer
como opcidén terapéutica prioritaria porque proporciona me-
jores resultados en calidad de vida y supervivencia para quie-
nes precisan tratamiento renal sustitutivo.

Para aumentar su nimero, es preciso informar mas y mejor,
tanto a nefrélogos como a pacientes, ofreciendo la opcién del
TRDV junto a las alternativas de tratamiento con didlisis o tras-
plante renal de donante fallecido.

Las consultas de nefrologia clinica o las especificas de predia-
lisis son el espacio donde en estadios 3 y 4 de insuficiencia re-
nal se deben iniciar planteamientos informativos sobre TRDV.

Posteriormente, caso de solicitar informacion mas detallada
ylo valoracion de potenciales donantes, ésta se podria facili-
tar en momentos y espacios especificamente reservados por
profesionales concienciados, siendo de ayuda la utilizacion de
folletos informativos o direcciones de Internet.

La informacion deberia incidir especialmente en los beneficios
adicionales del TRDV anticipado, los riesgos que supone la in-
tervencion de nefrectomia, y los cuidados y controles que ne-
cesitara el donante.

Finalmente, donante, receptor y familiares deben saber que la
donacion sélo estara justificada, y podra ser aceptada, si los es-
tudios de riesgo/beneficio para donante y receptor han sido fiel-
mente evaluados de acuerdo a los mejores estandares éticos.

INTRODUCCION

El trasplante renal es el tratamiento de mejor relacién coste-
efectividad en el tratamiento de pacientes con insuficiencia
renal cronica (IRC) estadio 5'. Ademas en la modalidad tras-
plante renal de donante vivo (TRDV) proporciona mejores
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Patient information: what type and when should it
be provided?

ABSTRACT

The living donor kidney transplant should be considered a
priority option providing better quality of life and survival for
those needing renal replacement therapy.

To increase their number, both nephrologists and patients,
should be informed more and better, offering this option
compared with LDKT alternatives (dialysis or kidney transplant
from a deceased donor).

The clinical nephrology consultations or specific pre-dialysis
are the space where in stages 3 and 4 of renal failure should
be started on LDKT informational approaches.

Later, when seeking more detailed information and/or
evaluation of potential donors, this could be provided at times
and spaces specifically reserved for awareness professionals
with the use of brochures or Internet addresses.

Information should focus especially on the additional benefits
of pre-emptive LDKT, the risks of nephrectomy and long term
controls for the donor.

Finally, donor, recipient and family should know that the
donation will only be justified and may be accepted if the studies
of risk/benefit for the donor and recipient have been faithfully
evaluated according to the highest ethical standards.

resultados®?, por lo que se considera la primera opcién que se
puede ofrecer a pacientes que van a necesitar terapia renal
sustitutiva a corto plazo. Sin embargo, la realidad es que in-
cluso en pacientes controlados en consultas especializadas de
nefrologia, son minorfa aquellos que reciben informacién
completa y actualizada sobre esta posibilidad terapéutica.

Tradicionalmente se ha postulado que la pobre indicacién de
esta técnica en Espaiia se debia al elevado nimero de rifiones
disponibles de donantes fallecidos y a tiempos de espera para
trasplante renal de donante caddver no muy elevados, situa-
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cién que impulsé a una mayoria de nefrélogos, al amparo del
principio ético de no maleficencia, a potenciar férmulas y
actitudes de proteccion paternalista que llevaron la tasa de
TRDV en Espafia a cifras inferiores al 1%, es decir, practi-
camente testimoniales. En otras ocasiones serian los propios
pacientes con IRC o incluso en lista de espera de trasplante
renal, quienes se mostrarian reacios a preguntar a familiares
0 amigos sobre donacién y un porcentaje no desdefable in-
cluso se niega a aceptar un rifién del entorno familiar por ra-
zones de prudencia y seguridad ante riesgos hipotéticos para
la salud*”.

Lamentablemente, ni los rifiones que ahora se pueden ofrecer
a la mayoria de los pacientes son rifiones ideales, ni los tiem-
pos de espera son tan cortos como para persistir en este tipo
de posicion anacrénica. Por tanto, es preciso cambiar habitos
que permitan mejorar la concienciacioén de nefrélogos y la in-
formacioén suministrada a pacientes que posibiliten una deci-
sién auténoma y objetiva para que siempre que el trasplante
renal no esté contraindicado, consideren la opcién del TRDV
como de minimo riesgo para el donante y maximo beneficio
para el receptor.

Ademads de la informacién general sobre TRDYV, se deberia
incidir especialmente en el momento de facilitarla, las venta-
jas del trasplante anticipado, los riesgos de la donacién y los
beneficios del TRDV para el receptor.

QUE Y CUANDO INFORMAR

Es un punto clave y probablemente el déficit mds significa-
tivo que puede explicar la tardia incorporacién del TRDV
en la mayoria de los hospitales trasplantadores de nuestro
pais. Debido a que muchos pacientes tienen reparos o inclu-
so miedo a sacar el tema de la donacién de rifién como for-
mula que solucione su problema de salud, ocurre que los po-
tenciales donantes son en general los primeros que plantean
el TRDV solos o en presencia de los pacientes®’.

Las nuevas tecnologias basadas en informacién facilmente
accesible en la web no se deben desdefiar, ya que estdn fa-
cilitando el acceso al conocimiento sobre el TRDV de for-
ma creciente. Lamentablemente, las mejores direcciones de
Internet que proporcionan informacién sobre donante vivo
de rifién son de hospitales u organizaciones ubicadas en el
extranjero®, si bien muchas de ellas disponen de versiones
multilingiies’. En nuestro pafs, este vehiculo de informacién
actualmente disponible en la Organizaciéon Nacional de
Trasplantes (ONT)" y en pdginas oficiales de Fundaciones
y Servicios de Salud de Comunidades Auténomas (CCAA)
debe ser progresivamente ampliado, porque tal como ocu-
rre con la informacién que se proporciona en direcciones de
la web sobre otras enfermedades agudas o crénicas, un cre-
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ciente nimero de pacientes llega ya a la consulta del médi-
co con lo tdltimo publicado en Internet.

En cualquier caso, si tras aplicar métodos estdndar no se lo-
gra en un centro de trasplante mejorar la predisposicién
global hacia el TRDYV, se deberia intentar identificar barre-
ras que pueden estar tanto en el dmbito de los pacientes
como en el de los profesionales sanitarios y aplicar solu-
ciones de forma objetiva'-"2.

La dificultad en alcanzar un 6ptimo grado de informacién y
concienciacién en comunidades minoritarias en razén de re-
ligién, raza o etnia, con menor frecuentacién de los servi-
cios sanitarios debe animar a establecer actuaciones perso-
nalizadas para estos colectivos que tradicionalmente son
mds reacios a considerar el TRDV" y ademds dentro de una
realidad de familias numerosas entre las que, a priori, se po-
dria pensar que deberia ser una ventaja adicional'*. Todo ello
sin olvidar que la poblacién de raza negra tiene una progre-
sién mds acelerada de la insuficiencia renal por factores ge-
néticos y peor control de la presion arterial y en ella se han
detectado mayores riesgos para los donantes y peores resul-
tados en los receptores. En esta linea, diversos autores han
estudiado enfoques educacionales intensivos en los propios
domicilios adaptados a cada minoria y con la ayuda de edu-
cadores procedentes de su entorno que trasmitirian mejor la
informacidn y lograrian mayor confianza al permitir solven-
tar barreras educacionales y sociales”. Para mejorar la in-
formacién y concienciacidn en estos colectivos se podria
contar con la colaboracién de mediadores culturales que pu-
dieran ser estrechos colaboradores de los profesionales sa-
nitarios para vehicular mejor la informacién del TRDV*.

Ademds de la informacién oral facilitada en las consultas
especializadas o a través de la coordinacién de trasplantes,
existen otros soportes que pueden ser de ayuda. En las salas
de espera de las consultas de trasplante y nefrologia clinica,
en las que pacientes y familias pasan tiempos prolongados,
se puede contemplar la posibilidad de transmitir videos, en-
trevistas, anuncios, detalles quirtrgicos y testimonios de do-
nantes y receptores de TRDV. Es importante que la infor-
macioén inicial la reciban simultineamente paciente y
familia. De lo contrario el paciente puede ocultar esta op-
cidén terapéutica bajo férmulas de proteccién o para evitar
presiones directas.

En los casos en que pacientes y familiares pidan informa-
cién mds en detalle sobre TRDV, somos partidarios de
ofrecer una cita en exclusiva para dar informacién dada la
sobrecarga, premura y limitaciones con las que se desarro-
llan habitualmente las consultas clinicas en nuestros hos-
pitales. Asi, en nuestro centro, a pacientes y a familias pro-
cedentes de consultas predidlisis, de consultas de
trasplante o desde centros de didlisis, se les proporciona
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una cita en la Coordinacién de Trasplantes donde a lo lar-
go de 30 minutos se facilita una informacién exhaustiva
del proceso de TRDV mediante una secuencia légica plas-
mada en un folleto titulado Diez razones para recomendar
el trasplante renal de donante vivo (figura 1) y que desde
finales de 2008 se distribuye a médicos, enfermeria, pa-
cientes y familiares interesados en esta modalidad terapéu-
tica. En esta primera cita, animamos a que acudan todos
los familiares interesados en recibir esta informacién jun-
to con el paciente. Durante esa primera reunién se desglo-
san de forma distendida y sin formalismos cada uno de los
10 capitulos en los que estd dividido el folleto que poste-
riormente se llevardn a su domicilio y se recogen, ademds,
algunos datos demograficos y de antecedentes personales
de las personas que estarian interesadas en la donacidn.
Antes de finalizar la reunién se procede a pesar, tallar y
medir la presidn arterial de todos ellos.

Entre uno y 7 dias después, se realiza una llamada telefoni-
ca a los familiares acompanantes que habian mostrado inte-
rés para indagar sobre si desean iniciar estudios elementa-
les: grupo sanguineo, analitica bdsica sangre y orina. En esta
llamada se ofrece total discrecion caso de reticencia en con-
tinuar con los estudios.

La donacién del rifién va a tener origen, la mayoria de las
veces, en una persona genéticamente relacionada con el re-
ceptor, como padres o hermanos, aunque parentescos de
otro grado son aceptados. En otras ocasiones el donante y
receptor compartirdn una relacion afectiva pero no genéti-
ca, tal es el caso de esposos, parejas o amigos. En cualquie-
ra de las dos situaciones, el donante deberd tener muy claro
que donard el rifién en ausencia de ningtn tipo de presién.

Sin que pueda haber reglas exactas, estd claro que una vez
presentada la naturaleza crénica del proceso de enfermedad
renal y establecida la disminucién de la funcién renal, que
puede ser estable o progresiva con diferentes pendientes,
se hace necesario presentar las diferentes opciones de tra-
tamiento renal sustitutivo (TRS) a las que habrd que recu-
rrir cuando los valores de funcién renal propia estén proxi-
mos a ser verdaderamente insuficientes. En ese momento,
el paciente deberd ser evaluado por nefrélogos en consul-
tas especificas de predidlisis o de nefrologia clinica, donde
se presentardn las diferentes opciones de TRS. Entre ellas,
las dos técnicas de depuracion (didlisis peritoneal y hemo-
didlisis) y los dos tipos de trasplante de rifién (donante
vivo y donante fallecido). Por tanto, somos los nefrélogos
los que tenemos que arrostrar esa responsabilidad y no los
equipos de trasplantes, porque son los especialistas que van
a poder transmitir mejor una visién global de la enferme-
dad renal y presentar, del mejor modo posible, los diferen-
tes abordajes en funcién de las caracteristicas de la enfer-
medad y de cada paciente'®.
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El momento mds habitual para administrar esta informacién
llega cuando el filtrado glomerular alcanza valores de alre-
dedor de 30 ml/min. Es el momento de enfatizar sobre es-
trategias preventivas para evitar complicaciones en otros 6r-
ganos, vacunaciones, accesos vasculares que van a tener
gran trascendencia en los cuidados del paciente con insufi-
ciencia renal cronica (IRC) avanzada. Por tanto, en momen-
tos finales de IRC estadio 3 y siempre claro estd, en pacien-
tes que han alcanzado el estadio 4.

Esta informacién es una mala noticia y, por tanto, exige
habilidades y tiempo suficiente para presentarla. Nunca
debe ser mostrada como un final sino como un cambio de
estrategia al comenzar otra etapa, que va a necesitar del
concurso de elementos diferentes de ayuda, bien sean las
técnicas dialiticas o bien las restauradoras de funcién re-
nal propia con el trasplante. En la primera conversacién
bastaria con presentar sin demasiada precision las diferen-
tes alternativas, dando a entender que al ser varias, esto
ya es de por si una ventaja para tratar su enfermedad y que

70 Rqzones PAra Recomendar el

7rasplante de Riién de

Donante Vivo

Figura 1. Portada del libro Diez Razones para recomendar el
trasplante renal de donante vivo.
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estdn a su disposicidn para que en consultas posteriores
pueda elegir entre ellas segtin preferencias y posibilida-
des. Con esta forma la adaptacién psicoldgica serd progre-
siva y permitird apreciar un halo de esperanza ante un fu-
turo que a partir de cierto punto va a exigir incluir terapias
mads complejas pero imprescindibles para dar cantidad y ca-
lidad de vida suficientes.

EL TRASPLANTE ANTICIPADO

El trasplante renal deberia ser considerado en todo pa-
ciente con IRC avanzada que no tenga contraindicaciones
absolutas porque proporciona en cualquier tramo de edad,
mejor prondstico vital medido en cantidad o calidad de
vida. Ademads, si el trasplante renal se puede realizar sin
que el paciente entre en didlisis (trasplante anticipado),
entonces los beneficios para el receptor son todavia ma-
yores. El trasplante anticipado podria hacerse también con
rifién procedente de donante fallecido, pero ahi topamos
con un dilema ético al competir este tipo de pacientes con
otros también en lista de espera y con tiempos de espera
prolongados. Por ello, a excepcién de pacientes pedidtri-
cos y trasplantes combinados con pancreas o higado, o los
escasos receptores de grupo sanguineo AB, el trasplante
anticipado sélo se ofrece, en la mayoria de los centros, a
pacientes que tienen la posibilidad de un TRDV®.

Del trasplante anticipado se puede comenzar a hablar con
tiempo suficiente, si bien no se suele indicar hasta que el
filtrado glomerular desciende de 20 ml/min (en Europa se
considera mas adecuado valores menores de 15 ml/min)®.
Sin embargo, con la finalidad de dar tiempo a completar
los estudios de idoneidad a uno o mdas familiares, es pre-
ciso contar con suficiente intervalo para poder asegurar el
beneficio completo del trasplante anticipado y asegurar se
va a llegar a tiempo?'.

Una de las ventajas de presentar la opcién de TRDV en
pacientes con IRC estadio 3 seria que en la mayoria de los
casos esa informacién la recibirian de forma conjunta pa-
cientes y familiares que les acompafian a la consulta y al
ofrecerla como la Unica forma de TRS que evita entrar
en didlisis tendria un plus de notoriedad. Ha quedado es-
tablecido que entre las barreras que explican la baja tasa
de TRDV destacan bloqueos de la comunicacién en cada
unos de los tres lados del tridngulo de cuidados: nefré-
logo-paciente-familia. El nefr6logo no plantea la opcién
de TRDYV, el paciente no habla a su entorno familiar de
TRDV porque le incomoda que su enfermedad suponga
una carga adicional o un riesgo para un familiar y es en
muchas ocasiones es el familiar que acompafa al pacien-
te el que lanza la pregunta: «;Doctor: le podria valer uno
de mis riflones?».
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Caso de que en las consultas de nefrologia clinica no se hu-
biera tratado de la opcién de TRDYV, es sin duda en las con-
sultas especializadas de predidlisis donde se debe abordar esa
posibilidad terapéutica ya que lo contrario se podria conside-
rar una mala practica”. En esos casos de ofrecimiento espon-
tdneo para la donacién por parte de familiares cercanos, se les
puede invitar a realizar una analitica sencilla que incluya gru-
po sanguineo, glucosa, creatinina y andlisis bdsico de orina.
Con esos primeros pasos se «formaliza» un eslabén que en
caso de no existir contraindicaciones mayores puede ser re-
tomado mds adelante.

El TRDV anticipado también debe ser considerado por los
nefrélogos que atienden a pacientes ya trasplantados que pre-
sentan deterioro progresivo de la funcién renal y que tienen
expectativas de funcionamiento de su rifién trasplantado in-
feriores al aflo, ya que en el momento actual en Espafa una
causa creciente de entrada en didlisis resulta ser el fallo del
rifién trasplantado. Estos pacientes y sus familias han obteni-
do una calidad de vida en general muy buena con el trasplan-
te de rifién, si bien la mayoria conocen y pasaron por perio-
dos variables de didlisis. Por tanto, no es descartable que al
presentar la posibilidad de retrasplante anticipado de donante
vivo esta informacién sea bienvenida y apreciada.

Finalmente, consideramos que en casos con IRC diagnostica-
dos en edad pedidtrica, el TRDV anticipado es una opcién
que deberia plantearse como prioritaria, dado que la predis-
posicién, compatibilidad y resultados son excelentes compa-
rados con cualquiera de las otras opciones, incluso en aque-
llas comunidades donde tienen acuerdos de preferencia en el
acceso al trasplante renal de donante caddver para menores
de 16 afos®.

LA SEGURIDAD PARA EL DONANTE

En aquellos casos de pacientes y familiares que acuden a la
consulta con una aceptable informacién o ya tienen formada
una decisidn, se procederd a comentar con detalle a pacientes
y potenciales donantes del tipo de estudios que van a acredi-
tar la viabilidad del TRDV y la seguridad de la donacién. En
primer lugar, mencién especial para los riesgos inherentes a
la anestesia, cirugia y posibles complicaciones intraoperato-
rias y postoperatorias. Se debe hacer especial hincapié en co-
mentar con detalle las circunstancias que se pueden presentar
al vivir con un unico rifién, incluidos riesgos excepcionales
como pudieran ser traumatismos severos o problemas médi-
cos infecciosos o litidsicos que pudieran comprometer la fun-
cion del unico rifidn existente. La experiencia mundial acu-
mulada tras mds de 50 afios de TRDV permite ofrecer una
elevada seguridad para la donacién de uno de los rifiones y
hay que tener en cuenta, ademds, que los beneficios emocio-
nales para quien dona compensan para muchos donantes los
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riesgos hipotéticos*. Para minimizar la posibilidad de com-
plicaciones relacionadas con la nefrectomia es preciso adap-
tar los criterios de seleccion del donante a los protocolos mas
consensuados y con elevados estdndares éticos a fin de evitar
la aparicién de nuevas complicaciones®. Por ello, deberia ser
una norma que los profesionales que estudian a los donantes
no fueran los mismos que estudian a los receptores, de forma
que se evite un conflicto de intereses®*?.

Es importante que el paciente también acuda a estas reu-
niones y reciba la informacién de primera mano, explican-
doles a ambos, claro estd, tanto la gravedad como el riesgo
de presentacién de cada uno de ellos (poco frecuente o ex-
cepcional) y haciendo referencia, cuando sea posible, a los
indicadores del propio centro, ya que, a fin de cuentas, son
los riesgos cercanos y la experiencia propia del centro lo
que les traducird mayor o menor seguridad tanto en lo que
respecta a la donaciéon como al trasplante. En general, se
puede asumir que los riesgos mas graves como hemorragia,
infeccién o muerte, son muy inferiores a los que asumen
otras personas sometidas a cirugia mayor y anestesia gene-
ral, ya que hay que tener en cuenta que todos los donantes
tiene acreditada una buena salud. A largo plazo, se puede
confirmar que la tendencia a pérdida progresiva del filtra-
do glomerular no es significativa en ningin grupo de
edad®; la hipertensién no aumenta en incidencia con el
paso de los afios” e incluso las expectativas vitales serian
incluso superiores respecto a quienes mantienen sus 2 rifio-
nes, si bien el grupo de donantes estudiados comporta un
sesgo debido a la importante seleccién y descarte de aque-
llos con enfermedades o comorbilidades™.

Coincidiendo con las primeras visitas de informacién y si
coincidiera el ingreso de algiin donante, se podria buscar el
acuerdo para que estas nuevas familias en proceso de estudio
puedan conocerle y preguntarle directamente por la experien-
cia vivida con la nefrectomia y el TRDV.

Una de las preguntas que las mujeres jovenes, posibles
donantes, nos presentan es la relativa a la posibilidad de
gestacion. No existen riesgos adicionales descritos en las
gestaciones en pacientes monorrenas por haber sido do-
nantes de rifidn, si bien se prestard especial atencién a
controles de la presién arterial, ganancia de peso y protei-
nuria, en general no diferentes de los que se pueden reco-
mendar a otro tipo de gestantes®'.

Con la nefrectomia actual mediante extraccién laparoscépi-
ca, las estancias hospitalarias son cada vez mds reducidas. En
algunas series incluso tan cortas como de un dnico dia, aun-
que en general 3-4 dias son la norma. Se les indica que al me-
nos hagan una vida sedentaria las primeras 2 semanas y pa-
sado ese periodo, y segun el tipo de trabajo, se valorard la
reincorporacién a la normalidad personal y laboral. En esta
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linea se debe enfatizar que actividades deportivas pueden ser
realizadas por los donantes sin ningtin cuidado o limitacién
especial 6-8 semanas poscirugia.

En cualquier caso, del andlisis de las grandes series de donan-
tes se puede inferir que de mantenerse estrictos criterios de
seleccion, la seguridad a largo plazo para el donante puede
considerarse garantizada. No obstante, en grupos de donan-
tes de mayor edad se deberfan extremar las precauciones ya
que las series actuales no trasladan tan claramente la seguri-
dad del procedimiento para grupos de donantes con edades
superiores a 65 afios™. La demanda de registros nacionales
prospectivos que incluyan a todos los donantes vivos de ri-
ién deberia ser puesta en marcha sin demora.

Los estudios de calidad de vida de los donantes de rifién apre-
cian mejoras en la esfera afectiva y mejoras en la percepcion
de calidad de vida ya que las motivaciones hacia la donacién
se ven continuamente reforzadas en todos los casos en los que
el trasplante continda cumpliendo su funcién. En el caso de
conyuges, ademds de una excelente supervivencia del injer-
to, las ventajas adicionales para el que dona se centran en la
posibilidad de una vida en pareja mds normal sin las limita-
ciones de viajes que impone la didlisis o la comorbilidad aso-
ciada a problemas con acceso vascular u otras relacionadas
con la insuficiencia renal®.

Finalmente, consideramos una buena decisién y que propor-
ciona seguridad, ofrecer revisiones especializadas de por vida
a todos los donantes de rifién, con la finalidad de anticiparse
a la aparicién de condiciones como sobrepeso, hipertension,
diabetes o proteinuria, que, de no ser atendidas, pudieran re-
presentar algtn tipo de dafio en el rifién tnico funcionante®*.

RIESGOS Y BENEFICIOS DEL TRDV
PARA EL RECEPTOR

El progresivo aumento del TRDV es un indicador del éxito
de esta modalidad terapéutica, asi como de la creciente con-
fianza de los profesionales sanitarios con el donante vivo. Sin
embargo, también puede reflejar el continuo empeoramiento
en nimero y calidad de los rifiones de donante fallecido.

Aunque el trasplante renal sea el mejor tratamiento de la in-
suficiencia renal crénica es preciso recordar, cuando se pre-
senta como opcidn terapéutica individual, que lamentable-
mente no es un tratamiento definitivo. Tanto en rifiones
procedentes de donante fallecido como de donante vivo, se
han conseguido importantisimos logros en reduccién de pér-
dida precoz del injerto como consecuencia de episodios de
rechazo agudo, de fracaso primario del injerto o complicacio-
nes infecciosas, merced a las innovaciones y combinaciones
introducidas en farmacos inmunosupresores, profilaxis infec-
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ciosa, avances quirtrgicos y cuidados médicos. Esto ha pro-
porcionado mejores supervivencias de los rifiones trasplanta-
dos a corto y medio plazo, aunque lamentablemente la super-
vivencia a largo plazo no ha mejorado en la misma proporcién.
Esta informacién debe ser conocida en detalle, porque las ex-
pectativas que en ocasiones se depositan en el TRDV pueden
ser valoradas por algunos como frustrantes si piensan en algo
parecido a curacién o desentendimiento de cuidados y con-
troles de por vida. Es aconsejable aportar informacion clara
sobre porcentajes de supervivencia del injerto y también la
facilitada por otros registros autonémicos o internacionales.
La transparencia en este punto es importante y debe ser di-
fundida para evitar desengafios.

Existe unanimidad de la mejor supervivencia de injertos y pa-
cientes en trasplante renal cuando el rifién procede de un do-
nante vivo respecto a donante fallecido™ (figura 2). Las razo-
nes son multiples, entre ellas, el hecho de ser una
intervencién quirdrgica programada en la que tanto el donan-
te como el receptor llegan en una situacién optima para la ci-
rugia, la 6ptima calidad de los rifiones trasplantados y la me-
nor edad de los receptores.

Los riesgos inmediatos de la intervencién quirtrgica en el re-
ceptor podrian derivarse de que se produjera algtin problema
hemorrdgico que requiriera incluso transfusiones. Que el ri-
ién no llegue nunca a funcionar es un hecho que puede pro-
ducirse por trombosis vascular, arterial o venosa. Ocurre con
una frecuencia variable menor del 5%* y es menos probable
en el TRDV respecto al de caddver porque previo al trasplan-
te se ha llevado a cabo un estudio exhaustivo del arbol vas-
cular, del donante y del receptor, descartdndose para trasplan-

Donor relationship
First Kidney trasplants 1985-2008
Europe
1001
80+
HLA-id sibl n = 1,321
’66 607
= 1-Hapl Rel n = 7,708
£ 404
g Deceased n = 145,304
g 20-Year Half-Life
= .
&5 20, - Estimate (9 Year)
S HLA-id sibl ~ 65% 34.0
1 Hapl Rcl 48% 34.0
Deceased 35% 14.6
0 2 4 6 8 1012 141618 20
Years
Fuente: CTS: Collaborative Trasplant Study, reproducido con su permiso.

Figura 2. Mejor supervivencia de injertos en trasplante renal
de donante vivo respecto a cadaver y estimacion de la vida
media en centros europeos.
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te aquellos casos con determinadas malformaciones en los
que se prevea un mayor riesgo.

El rechazo agudo del injerto de forma precoz después del
TRDYV existe, aunque se logra revertir con tratamiento farma-
colégico y ademds el receptor empieza a tomar medicacién
inmunosupresora varios dias antes del trasplante, por lo que
en el momento de recibir el érgano ha alcanzado ya un nivel
de inmunosupresion adecuado.

Una de las mayores diferencias en trasplante renal cuando el
riiién procede de donante vivo respecto a donante fallecido
es el tiempo que trascurre entre la extraccion y el implante
(isquemia fria). Este intervalo constituye uno de los factores
que mayor influencia tiene en la presencia de funcién retra-
sada del injerto®™. Por tanto, mas del 95% de los TRDV tie-
nen funcién inmediata, en los restantes casos es posible que
sea necesaria alguna sesion de didlisis en el postoperatorio in-
mediato y si esta situacién se prolonga, es recomendable la
realizacién de una biopsia del injerto renal de forma precoz
para concretar las causas de disfuncion inicial del injerto (re-
chazo o necrosis tubular).

Las posibles complicaciones derivadas de la inmunosupresion
serdn légicamente las mismas que los injertos de donante ca-
ddver, y el riesgo de infecciones también, aunque en algunos
casos de donantes familiares con excelente compatibilidad
HLA serfa posible una inmunosupresion mds atenuada largo
plazo. La presencia de un episodio de rechazo agudo aumen-
ta el riesgo relativo de pérdida del injerto, por tanto la inmu-
nosupresiéon mds cominmente usada de inicio es la asocia-
cion de esteroides, micofenolato y tacrélimus con induccién
a base de farmacos anti-CD25.

La recurrencia de enfermedad renal primitiva en el rifién tras-
plantado es un problema que se presenta con incidencia va-
riable, pero en la actualidad se considera que es la causa de
pérdida del injerto en al menos un 8% de los casos en un pe-
riodo de 10 afios postrasplante®. Conocer la etiologia, la his-
toria y la evolucién de la insuficiencia renal en el futuro re-
ceptor permite informar con mayor precision de los posibles
riesgos en este sentido. En los casos de alto riesgo de recidi-
va, como pérdida de un injerto renal previo por esta causa, se
desaconseja la donacién de vivo. En los casos de donantes fa-
miliares, hay que evaluarles ademds cuidadosamente, y en al-
guna ocasioén podria ser necesaria una biopsia renal previa,
para descartar nefropatias familiares que hayan pasado desaper-
cibidas (v.g. algunos casos de nefropatia IgA)*+'.

La tabla 1 presenta un resumen adaptado que puede comple-
tar el obligatorio consentimiento informado para que los re-
ceptores puedan, desde las primeras reuniones de valoracién,
ser conscientes de los beneficios del TRDV, pero sin olvidar
los riesgos.
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Tabla 1. Resumen de los riesgos principales para el receptor del TRDV

Por el rifién

Por la intervencién
quirdrgica

Por el trasplante

Por los medicamentos

Por expectativas
truncadas

Que el rifién no llegue nunca
a funcionar (<5%)

Que se presenten
complicaciones durante
la anestesia

Que sea necesario
practicar algunas sesiones
de didlisis de forma
temporal

Que hay que tomar diversos
medicamentos diariamente
para evitar el rechazo

Que hay que seguir
controles médicos
de por vida

Que el rifion funcione pero
menos de lo esperado (<5%)

Que se produzca alguna
hemorragia interna o
fistula urinaria y sea
preciso reintervenir

Que se precise realizar
biopsias del injerto para
valorar del estado

Que algunos farmacos
pueden producir efectos no
deseados (estéticos,
diabetes, HTA,
hiperlipemia)

Que el trasplante puede
perder funcién renal pasados
los afios y puede ser
necesario reiniciar dialisis o
recibir otro trasplante

Que sea necesario
realizar transfusiones de
sangre

Que hay que realizar
numerosas extracciones
de sangre y otras
exploraciones, a veces
molestas

Que medicamentos
antirrechazo facilitan la
aparicion de enfermedades
virales como
citomegalovirus y otras
infecciones a veces graves

Que la enfermedad renal
original pueda reaparecer en
el rifién trasplantado

Que se pueden presentar
flebitis, abcesos en la
herida quirargica y
acumulacion de linfa o
sangre alrededor del rifion
trasplantado

Que puede presentarse
rechazo agudo (10-14%)

Que la medicacién
antirrechazo incrementa
por 4 los riesgos de
padecer cancer de piel y en
otras localizaciones

Que de presentarse
complicaciones surja, en
ocasiones, la duda de si no
hubiera sido mejor opcion el
tratamiento con dialisis
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RESUMEN

En la seleccion y el estudio del donante de rifién, el principio pre-
dominante para el médico debe ser la proteccién del donante. El
estudio de una donacién de rifién de vivo debe demostrar diver-
sos aspectos:

1) Ladonacion es libre, consciente y desinteresada.

2) El receptor no presenta contraindicaciones y su prondstico vi-
tal y de rehabilitacion mejorara de forma relevante con el
trasplante renal de donante vivo.

3) El donante tiene rifiones normales y el riesgo de desarrollar
nefropatia a largo plazo es reducido. El filtrado glomerular
debe estar por encima de un nivel minimo en funcién de la
edad y no deben existir proteinuria o alteraciones del sedi-
mento. Deben descartarse nefropatias heredofamiliares y
procesos o alteraciones que incrementen el riesgo de nefro-
patia a largo plazo (enfermedades sistémicas, hipertension
arterial severa, diabetes, etc.).

4) El donante no debe presentar otras enfermedades o altera-
ciones que puedan incrementar el riesgo quirdrgico o anes-
tésico o transmitirse al receptor (cancer, infecciones).

5) El trasplante es posible técnicamente con un riesgo acepta-
ble: anatomia apropiada en donante y receptor, compatibili-
dad ABO y prueba cruzada negativa (excepto si se van a apli-
car técnicas preparatorias especiales).

El estudio del donante se organizara en funcion del caso particu-
lar y de las facilidades disponibles en el centro. En cualquier caso
debe comenzar por una fase de cribado con estudios poco invasi-
VOs y costosos, que descarte contraindicaciones elementales por
parte de donante y de receptor. En una segunda fase se amplian
las exploraciones en funcion de las caracteristicas del donante, si
bien en todo caso deben incluir la comprobacién de la funcion re-
nal, estudio de imagen mediante angiotomografia axial computa-
rizada, cribado de infecciones trasmisibles y de cancer y un examen
més detallado de los aspectos psicosociales, a ser posible por parte
de personal especializado. La normativa espafiola exige la emision
de un informe por parte del Comité Hospitalario de Etica y la de-
claracion de voluntad del donante ante el juez del Registro Civil.

Correspondencia: Miguel Angel Gentil Govantes
Unidad de Gestion Clinica de Urologia y Nefrologia.
Hospital Universitario Virgen del Rocio.

Manuel Siurot, s/n. 41013 Sevilla.
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Assessing and selecting a living kidney donor
ABSTRACT

Donor protection should always be taken account during the se-
lection and assessment of a living donor. On these terms, the eva-
luation of a potential donor must include these issues:

1) The donor act is altruistic, consciousness and out of coercion;

2) Life expectancy and quality of life of the recipient will impro-
ve after the living donor kidney transplantation;

3) The donor has normal renal function and the potential risk of
developing nephropathy in the long term follow up is scarce
(familiar nephropathies and other processes that may increase
the potential risk for renal disease in the future, like severe
hypertension, diabetes, etc must be ruled out). The glomeru-
lar filtrate should meet criteria for the normal function corres-
ponding to age furthermore the absence of proteinuria and
urine smear is normal.

4) The screening in the donor should contemplate those clinical
situations or diseases non related to the kidney function but
might elevate the surgical and/or anesthesia risk besides disea-
se transmission to the recipient (as neoplasia or infections).

5) The surgical act is possible without technical difficulties and al-
ways performed after a negative result of the crossmatch bet-
ween donor and recipient.

The living donor evaluation process will follow a different schedule
based on each particular case and the center facilities. Any case, the
mentioned process is divided in two parts: The first one contains an
initial screening (using non invasive and low cost tests) that allows
discarding contraindications for donation (in both donor and reci-
pient). In a second phase the assessment of the donor varies with
donor characteristics. However, a test for renal function is manda-
tory besides imaging techniques (like angioTC), screening for trans-
missible diseases and a detailed evaluation for psychosocial aspects
preferably made by professional. Moreover Spanish policy on living
donation requires a report with information about the consent for
donation developed by an independent board (ethics committee)
besides the consent for donation given at the civil registry.

INTRODUCCION

El estudio y la seleccién del donante vivo de rifién han sido
objeto de una creciente atencién, a medida que el trasplante
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de donante vivo (TRDV) ha ido desarrollandose como una op-
cién de primer orden en el tratamiento sustitutivo de la enfer-
medad renal crénica (ERC). Diversas asociaciones cientificas y
equipos de amplia experiencia'”, incluyendo algunos grupos es-
pafioles*'?, han aportado conjuntos de Recomendaciones. De
entre estos trabajos hay que destacar el consenso internacional
de expertos alcanzado en Amsterdam en 2004", en tanto que re-
presenta un enfoque aplicable a muy distintos contextos econé-
micos, sociales y sanitarios; esta Guia se ajusta basicamente a
ese conjunto de Recomendaciones y a las guias mds recientes’.
No obstante, se ha sefialado reiteradamente la gran variabilidad
en la prictica médica entre paises y entre centros del mismo
pais'**, que en parte puede atribuirse al bajo nivel de evidencia
de las recomendaciones'. Todos los estudios sobre el impacto a
largo plazo de la donacién son retrospectivos y practicamente
siempre se basan en andlisis monocéntricos", aunque se dispo-
ne ya de algunos andlisis de grandes registros (con datos limi-
tados)'"® y metandlisis sobre aspectos concretos'?'; el nivel de
evidencia alcanzado es siempre inferior a 3a — CEBM. Las con-
clusiones muchas veces estan limitadas por el pequefio tamafio
de la muestra, la baja tasa de seguimiento de casos, la impreci-
sién de los métodos de medida de los objetivos (tensién arterial
o filtrado, por ejemplo) y la heterogeneidad entre estudios. Con
la excepcidn de unos pocos estudios que emplean como contro-
les a familiares o donantes potenciales (con muestras pequefias),
los grupos control empleados se componen de poblacién gene-
ral, de comparabilidad discutible dada la seleccién positiva a
que se someten los donantes'. En cualquier caso, la orientacién
que aportan estos estudios de evolucién acerca de los métodos
de valoracion del donante es muy escasa y hacen muy dificil
graduar las recomendaciones, que se basan todas en niveles de
evidencia III-I'V°.

OBJETIVOS DEL ESTUDIO

El objetivo general del estudio de la pareja donante-receptor
con vistas a un TRDV es garantizar razonablemente que se
dan condiciones de partida para obtener el fin perseguido:
mejorar significativamente el prondstico de supervivencia y
rehabilitacién del receptor, con un perjuicio minimo o nulo
para el donante. El principio predominante para el médico
debe ser la proteccion del donante, el no causarle dafio. Muy
rara vez el receptor tendrd el TRDV como unica opcién via-
ble para sobrevivir a corto-medio plazo, por lo que en la prac-
tica habitual no estd justificado someter al donante a riesgos
importantes. En cambio es bastante frecuente el planteamien-
to de situaciones mds o menos limites respecto a alguno o los
dos aspectos del fin perseguido: mejora discutible para el re-
ceptor, o incrementos menores o de trascendencia desconoci-
da en el riesgo del donante. En tales casos, serd necesario ha-
cer participar en la decisién a la pareja donante-receptor y
posteriormente refrendarla por la opinién externa que aporta
el Comité de Etica hospitalario.
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El estudio integral de una donacién de rifién de vivo persigue
comprobar los siguientes requisitos:

1. La donacién es libre, consciente y desinteresada. Implica en-
tre otros requisitos, que el donante: a) no padece trastornos
cognitivos o emocionales; b) goza de una capacidad intelec-
tual y un nivel de comunicacién que le permitan entender la
informacién sobre riesgos y beneficios; ¢) no estd sometido a
presiones externas, y d) no busca recompensas materiales de
cualquier tipo.

Los aspectos éticos y psicosociales del TRDV se examinan
con detalle en otros articulos de esta Guia.

2. El donante tiene rifiones normales y el riesgo de desarrollar
nefropatia a largo plazo es reducido: a) actualmente presenta
funcién renal normal y estd libre de cualquier alteracion re-
nal analitica o estructural significativa; b) ausencia de ne-
fropatias heredofamiliares que puedan desarrollarse poste-
riormente, y ¢) no existen procesos o alteraciones que
incrementen el riesgo de nefropatia, por ejemplo, enfermeda-
des sistémicas, hipertension arterial (HTA) severa o diabetes.

3. El donante no presenta otras enfermedades o alteraciones que
puedan: a) incrementar el riesgo quirtirgico o anestésico;
b) verse perjudicadas por una menor reserva renal, o c) trans-
mitirse al receptor, como cancer o infecciones.

4. FElreceptor es aceptable para trasplante: no presenta contrain-
dicaciones, y su prondstico vital y de rehabilitacién es razo-
nablemente bueno y mejorard de forma relevante con el
TRDV.

5. Eltrasplante es posible técnicamente con un riesgo aceptable:
a) vasos y vias urinarias son apropiados (donante y receptor),
y b) no hay incompatibilidad inmunolégica: compatibilidad
ABO vy prueba cruzada negativa (excepto si se van a realizar
procedimientos preparatorios).

ORGANIZACION GENERAL DEL ESTUDIO

Admite planteamientos muy diversos dependiendo de las ca-
racteristicas del donante, premura del estudio, facilidades y
tiempos de espera locales para las exploraciones. Asi, los estu-
dios pueden plantearse todos a la vez desde el principio en ca-
sos muy claros, sobre todo si se pretende una resolucién rapida.
El orden de realizacion de las exploraciones también debe alte-
rarse segtin los casos; por ejemplo, si los donantes tienen pato-
logias concretas que precisan aprobacion por otros especialistas
no deberia profundizarse en el estudio hasta obtenerla.

Un esquema posible para gran parte de las situaciones es el que
presentamos en las tablas 1-3, y en la figura 1:
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Tabla 1. Esquema general del estudio del donante

Primera fase:

Primera consulta:

- Informacién sobre el procedimiento

- Valoracion inicial de actitud y motivacion

- Anamnesis

- Exploracion fisica

Firma del consentimiento informado (segun los centros)
Revision del receptor

Analitica general (v. tabla 2)

Test de sobrecarga oral de glucosa, si procede

Determinacion grupo ABO

EKG

Radiografia de térax

Ecografia abdominal

Tipificacion HLA. Primera prueba cruzada-estudio inmunoldgico del
receptor

Estudios especiales si proceden en este momento: cardiologia,
respiratorio, etc.

Segunda fase:

Informe psicosocial

Segunda analitica: funcion renal (aclaramiento de creatinina,
proteinuria, sedimento), repeticion o ampliacion de otras pruebas si
procede

Estudio isot6pico de funcién renal, si procede
Angio-TAC/Angio-RNM

PPD/L6wenstein

Deteccion de cancer segun edad: préstata, colon, mama, genital
femenino

Estudios especiales si proceden:

- Cardiologia: ecocardiografia, Holter, prueba de estrés

- Respiratorio: pruebas funcionales

- Estudio de hipercoagulabilidad

- Otros: alergologia, oncologia, dermatologia, etc.

Revisién final por urologia pretrasplante

Revisién por anestesia

Tercera fase:

Aprobacion por Comité de Etica
Declaracion de voluntad en Registro Civil
Prueba cruzada pre-TR inmediato

Primera fase

Consideracion inicial de la pareja donante-receptor con ex-
ploraciones elementales poco invasivas y de realizacién in-
mediata, en la que se califica la donacién como posible. Se
trata de hacer un primer cribado para descartar casos invia-
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bles con un minimo de molestias para el donante y de consu-
mo de recursos. Al mismo tiempo da un lapso de tiempo al
donante para confirmar su decision.

Incluye dos aspectos fundamentales:

Revision del estudio pretrasplante del receptor. Confir-
mar la indicacién del trasplante renal, estudio pretras-
plante apropiado y completo, y valoracién del riesgo y
prondstico. En otro articulo de esta Guia se hacen con-
sideraciones extensas al respecto.

Compatibilidad donante-receptor. Determinacién o re-
peticién del grupo ABO. Tipificacion HLA de donante
(y receptor, si no estaba incluido en lista de espera de
caddver) y primera prueba cruzada. Permite sentar la
posibilidad del TRDV directo si existe compatibilidad
ABO y prueba cruzada negativa; en caso contrario,
ofrecer la opcién de un TRDV cruzado (véase articulo
«Estudio inmunolégico de la pareja donante-receptor»
en este nimero).

La obtencién del consentimiento informado para el
TRDYV puede hacerse durante esta fase (en algunos cen-
tros en la primera entrevista) o mds adelante, tras un tiem-
po de reflexién por el donante enfrentado a informacién
especifica, pero en todo caso seria necesaria antes de pro-
ceder a ninguna exploracién invasiva o con algin riesgo.

Tabla 2. Determinaciones analiticas minimas

Sangre:

Bioguimica general: glucosa, urea, creatinina, sodio, potasio, calcio,
fosforo, acido Urico, gasometria venosa
Hemograma

Estudio de coagulacion

Metabolismo del hierro

Bioguimica hepatica
Proteinograma-Inmunoglobulinas

Lipidos

HbA1c

Serologias (v. tabla 3)

PSA (hombres >40 afios)

Test de gestacion, si procede

Test de sobrecarga oral de glucosa, si procede

Orina:

Elemental, dos veces

Orina 24 horas (aclaramiento de creatinina, calciuria, proteinuria,
microalbuminuria), dos veces

Urocultivo

Cultivo de Lowenstein
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Tabla 3. Deteccion de infecciones

Test cutaneo de tuberculina (PPD)®

Serologias:
Virus de la inmunodeficiencia humana (VIH)
Hepatitis B: VHB-antigeno de superficie (HBsAQ)®

VHB-antigeno core (HBcAc IgM/IgG)°
VHB-anticuerpo de superficie (HBsSAc)
ADN-VHB en plasma si HBcAc positivo

Hepatitis C (ELISA y PCR)?

Citomegalovirus (CMV IgG/IgM)®

Epstein-Barr (EBV IgG/IgM)°

Toxoplasma

Sifilis: RPR (reagina plasmatica rapida)-FTA®

Brucella®

Opcionales (segun procedencia del donante)

- Virus humano T- linfotropic-HTLV I-II2

- Tripanosoma cruzi-Enfermedad de Chagas®

- Strongiloides®

- Malaria

- Esquistosomiasis®

- Coccidiomicosis, histoplasmosis

Positividad contraindica la donacion.
®Positividad requiere actuaciones en donante y/o receptor (véase texto).

Segunda fase

Terminacion de los estudios. Los centros que dispongan de
apoyo especializado deberian obtener informes especificos
del psicélogo y/o trabajador social para confirmar la dis-
posicién del donante y las circunstancias de la donacién.

La normalidad de la funcién renal es confirmada en una
segunda determinacién y se realizan las exploraciones
apropiadas para descartar el cdncer en el donante. Al mis-
mo tiempo se realiza la prueba de imagen para estudio de
vasos y vias, para confirmar la viabilidad del TRDV y pla-
nificar la intervencidn. En esta fase (o en la anterior si es
un problema muy evidente) se llevardn a cabo consultas
con otras especialidades o exploraciones especiales, de-
pendiendo del caso y segun se detalla posteriormente.

Tercera fase

Pretrasplante inmediato. Repeticién de la prueba cruza-
da. Trdmites legales de aprobacién por el Comité de
Etica y manifestacién de voluntad ante el juez del Re-
gistro Civil.
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ESTUDIOS Y EXPLORACIONES

Desarrollamos a continuacién los estudios recomendados y
las bases elementales para su interpretacion.

Anamnesis
Datos personales: edad, profesion, situacién familiar.

Antecedentes familiares: especial atencidn a nefropatias, HTA,
diabetes, lupus, mortalidad cardiaca prematura y cancer.

Antecedentes personales y clinica actual, con especial deta-
lle de: a) alergias; b) hédbitos: tabaco, alcohol, drogas; c) in-
tervenciones quirdrgicas; embarazos; fendmenos trombdti-
cos; d) nefrouropatias: litiasis, infecciones urinarias,
hematuria, edemas; e) cardiovascular: factores de riesgo:
HTA, diabetes, dislipemias, etc.; f) riesgo infeccioso: infec-
ciones pasadas o actuales, transfusiones, viajes o estancias en
el extranjero, practicas sexuales de riesgo, tatuajes, encarce-
lamiento; g) cdncer; h) trastornos mentales y emocionales,
adicciones, e i) medicacion actual. Uso de AINE, hierbas me-
dicinales.

Edad

La edad minima para la donacion en nuestro pais es 18 afios,
por motivos legales. En los donantes muy jévenes debe va-
lorarse particularmente la madurez en la toma de decisio-
nes. No hay una edad limite mdxima bien establecida (aun-
que en Espafia rara vez se contempla la donacién por
encima de los 70 afios). De hecho, el progresivo envejeci-
miento de la poblacion en didlisis estd determinando que
los posibles donantes (p. eje., hermanos o conyuges) tien-
dan a ser también de edad avanzada con mayor frecuencia.
En dichos casos la evaluacién deberd ser mds detallada; por
otra parte, puede admitirse mayor laxitud ante factores
cuyo efecto dependa de exposiciones muy prolongadas,
como la hipertension leve.

Habitos

El tabaquismo y el consumo abusivo de alcohol (>60
g/dia) pueden justificar exploraciones adicionales e incre-
mentan el riesgo de complicaciones posquirirgicas en ge-
neral. Se recomienda fuertemente el cese completo de es-
tos hdbitos al menos 4 semanas antes de la intervencion.
Deberia insistirse en el abandono definitivo, puesto que el
tabaquismo incrementa el riesgo de mortalidad a largo pla-
zo del donante'®. La adiccién a drogas de abuso es una con-
traindicacién para la donacidn.
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Cribado inicial

FASE 1

Entrevista inicial
Examen del receptor
Estudio basico donante

PN

Descartar -«—— No apto Apto

Compatible

s

Grupo ABO
1.2 prueba cruzada

SO\

Incompatible ——>

Plantear
Trasplante cruzado

| Completar estudio |

FASE 2

Estudio psicosocial | | Repetir estudio funcién

|Angio-TAC| | Cribado Ca || Especiales

Descartar -«—— No apto

| Declaracion ante el juez |

PR

Apto ——>

| Comité de ética | /

Planificacién urologia
preanestesia

'

| Prueba cruzada pretrasplante

FASE 3 \ /
Figura 1.

Exploracion fisica

Examen fisico completo, incluyendo pulsos en miembros in-
feriores y examen detenido de la piel.

Toma repetida de fension arterial (al menos en tres visitas se-
paradas) con la técnica recomendada por los expertos (Socie-
dad Espafiola de Hipertensién®). En caso de valores limites,
sospecha de hipertension de bata blanca y sobre todo en pa-
cientes de mas de 50 afos, es recomendable la MAPA.

Peso y talla, cdlculo del indice de masa corporal (IMC). Me-
dida del didmetro de la cintura.

Hipertension

La tension arterial en visitas separadas deberia ser <140/90
mmHg; la media de cifras en MAPA debe ser <135/85 mmHg
durante el dia y <120/75 mmHg durante el suerio.

Nefrologia 2010;30(Suppl 2):47-59

Es admisible la donacion de un hipertenso leve o moderado
sin otros factores de riesgo cardiovascular y buena funcién
renal, siempre que se cumplan ciertas condiciones: a) edad
superior a 50 afios; b) no afroamericano; ¢) ausencia de datos
de repercusién visceral de la hipertensiéon (ECG-ecocardio-
graffa, fondo de ojo, microalbuminuria <30 mg/dia); d) la
tension puede ser controlada mediante cambios en el estilo
de vida y el uso de no mds de un hipotensor, y e) existe una
garantia razonable de que el donante seguird control y trata-
miento de manera indefinida.

Como ocurre en la poblacién general, la hipertension se aso-
cia a mayor mortalidad del donante a medio plazo'*. Por otra
parte, y aunque hay datos conflictivos, un metandlisis recien-
te parece confirmar que la donacién se asocia a un incremen-
to de la tensidn arterial de 5 mmHg®. Sin embargo, en la po-
blacién general el riesgo de ERC asociado a la hipertensién
leve (o a incrementos tensionales como el anterior) en ausen-
cia de diabetes es en todo caso minimo y a muy largo plazo®.
Ademds, con una seleccién y manejo adecuados de su hiper-
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tension, los donantes hipertensos no parecen tener peor fun-
cién renal tras la donacidn, al menos a corto plazo*. Todo esto
justificaria el empleo de donantes hipertensos leves con ex-
pectativa de vida limitada por su edad actual, si es de esperar
un control adecuado.

Obesidad

La obesidad severa (IMC >35) es una contraindicacién para
la donacidn, al estar asociada a un mayor riesgo quirdrgico y
de desarrollo de ERC a largo plazo. La obesidad entre 30 y 35
de IMC (o didmetro de cintura >82 cm en mujeres o >102 cm
en hombres) puede constituir también una contraindicacion si
se asocia a otros factores de riesgo como hipertension, gluce-
mia basal alterada o antecedentes familiares, microalbuminu-
ria. En todo caso debe advertirse de su posible mayor riesgo a
largo plazo y orientarse al donante para que consiga la maxi-
ma reduccion de peso antes de la intervencién y la mantenga
después indefinidamente mediante cambios en sus hdbitos de
alimentacion. Pese a lo anterior, algunos trabajos recientes
ofrecen buenos resultados a corto plazo en donantes obesos
tanto desde el punto de vista quirtirgico” como general®.

Evaluacion renal
Estudios

Medida de la funcion renal. Tradicionalmente el filtrado glo-
merular (FG) ha sido considerado el mejor marcador global
de la funcién renal.

Creatinina plasmdtica. Valor limitado, aunque si es conocida
previamente puede ser util como preseleccién: una cifra com-
probada igual o superior a 1,5 mg/dl puede dar por descarta-
da la donacion.

Aclaramiento de creatinina en orina de 24 horas. Precisa re-
cogida de orina de 24 horas que deberia efectuarse en ausen-
cia de fiebre, menstruacion, infecciones urinarias y ejercicio
fisico forzado previo; valorar la posibilidad de recogida in-
completa o excesiva de orina por la excrecion de creatinina
(debe quedar dentro del rango 15-25 mg/kg). Debe realizarse
al menos en dos ocasiones para minimizar los errores de de-
terminacion. Es el procedimiento bédsico empleado por la gran
mayoria de los centros, dada su disponibilidad general.

Estimacion por formulas (Cockroft-Gault, aMDRD, CKD-
EPI), con cardcter complementario, puesto que estas formu-
las no estdn validadas para esta poblacién concreta. No obs-
tante, se ha comunicado que el promedio del aclaramiento de
Cr y MDRD da una buena aproximacién al FG medido por
2] jotamalato?. La reciente formulacién CKD-EPI podria
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aportar un mejor ajuste al FG medido que otras férmulas, en
pacientes con funcién normal®.

Medida directa de FG con marcadores externos no isotopi-
cos (inulina, ioexol, iotamalato) o por técnicas isotopicas ("1
iotamalato, *’Cr EDTA, *Tc DTPA), segtn las posibilidades
de cada centro. Se ha considerado aconsejable en general"?,
porque la aproximacién (correlacién y porcentaje de error)
del FG estimado por féormulas o aclaramiento de creatinina
con el FG real medido es escasa®. Por tanto, si el centro dis-
pone de una técnica validada de medida directa, seria la de
eleccion. No obstante, s6lo resultaria imprescindible en ca-
sos con aclaramiento de creatinina cercano al limite. El estu-
dio con *Tc DTPA tiene la ventaja adicional de estimar la fun-
cién de los 2 rifiones por separado, dato importante ante una
asimetria renal marcada en los estudios de imagen®.

Volumen renal estimado por pruebas de imagen. También se
ha presentado como un posible apoyo en la estimacion de la
funcién renal**?, aunque no existen por ahora orientaciones
suficientemente validadas.

Determinacion de proteinuria y microalbuminuria de 24 horas
(no es aceptable la determinacién de cocientes proteina/creati-
nina en muestras aisladas") y sedimento. Ver anteriormente
posibles fuentes de error en la recogida de muestras.

Ecografia abdominal-Doppler, con especial atencién a los
rifiones (tamaio, estructura, litiasis, flujo arterial) y pelvis.

Angio-TAC o angio-RNM con reconstruccién tridimen-
sional y estudio de fase excretoria. Proporciona una eva-
luacién anatomica de la vascularizacion arterial (identi-
ficacién de arteria principal, arterias accesorias y/o
aberrantes o divisiones precoces), de la venosa (nimero y
situacioén de venas, vena principal, calibre y anomalias de
anastomosis), del parénquima renal y variantes del sistema
colector. Al mismo tiempo, puede examinarse el resto del
abdomen para detectar posibles neoplasias. La eleccién de
una u otra técnica dependeria de la preferencia local pues-
to que ambas son poco invasivas, de elevado rendimiento,
permiten reconstruccion tridimensional, con poca variabi-
lidad interobservador y elevada sensibilidad y especifici-
dad en identificar la vasculatura®** La angio-TAC en com-
paracién a la angio-RNM determina exposicion a contraste
yodado y radiacidn, pero es mds rapida, detecta calcifica-
ciones y define mejor la anatomia venosa, por lo que pue-
de considerarse la de eleccién®® y actualmente el procedi-
miento mas usado en Espaiia.

Arteriografia renal selectiva. El perfeccionamiento de las an-
teriores técnicas reduce la aplicacién del estudio arterial di-
recto a los casos con dudas respecto a la presencia de esteno-
sis o displasia fibromuscular®.
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Funcién renal

Es un punto critico en la evaluacién del potencial donante,
dada su influencia decisiva en la funcionalidad del injerto y
del rifién remanente en el donante. Tras la nefrectomia el do-
nante pierde bruscamente el 50% de su FG, pero éste se re-
cupera con rapidez, en su mayor parte en la primera semana.
Al afo la compensacién por el rifidn restante llega a ser del
20-40% de la funcién de partida; estd influida por la edad,
sexo, raza y tamafo corporal, aunque el factor fundamental
determinante del FG final alcanzado es la funcién renal pre-
nefrectomia®-*.

El Consenso de Amsterdam establecia como regla general que
un aclaramiento de creatinina <80 ml/min/1,73 m? descarta la
donacién". Sin embargo, esto no tiene en cuenta que la fun-
cién renal medida es inferior en la mujer y disminuye a lo lar-
go de la vida*, por lo que también se ha propuesto como limi-
te inferior 2 desviaciones estdndar por debajo de lo normal
para edad, sexo y superficie corporal corregida para 1,73 m*.
Asfi, en pacientes por debajo de 40 afios® es deseable un acla-
ramiento >90 ml/min/1,73 m?, especialmente en sujetos obe-
sos”, mientras que muchos centros admiten aclaramientos
menores (alrededor de 70 ml/min e incluso menos) en donan-
tes de mayor edad (>60 afios). La gufa britdnica’, partiendo
del andlisis de una muestra de 428 donantes, propone la fun-
cion minima admisible en funcion de la edad del donante, si
bien admite la falta de evidencia sobre la evolucion real, so-
bre todo en donantes mayores de 60 afios. Admitiendo que
tras la donacién el FG se recupera hasta un 70% de la cifra
predonacion y que la tasa de pérdida funcional es de 0,9
ml/min/1,73 m? por afio a partir de los 40 afios, el FG mini-
mo admisible para donar seria aquel que permitiese al do-
nante llegar a los 80 afios con un FG de al menos 37,5
ml/min/1,73 m* valores minimos calculados (en
ml/min/1,73 m?): donantes hasta 40 afios, 86; 50 afios: 77,
60 afios: 68; 70 anos, 59.

Si la diferencia de funcién entre los 2 rifiones es pequefia
(menos del 5%) la eleccion del rifidn a extraer se puede ha-
cer por preferencia anatomica. En caso de asimetria renal
mayor, el rifion elegido para extraccion deberia ser el de me-
nor funcion™. De hecho, una diferencia de funcion entre los
2 rifiones muy marcada (mds del 10%) puede llegar a descar-
tar la donacién, al no poder garantizar una funcién adecuada
en donante o receptor.

Proteinuria

Una proteinuria >300 mg/dia descarta la donacion.

El valor de la microalbuminuria no esta bien establecido res-
pecto a la donacién: una microalbuminuria >30 mg/dia es una
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contraindicacién relativa. Ante valores limite de proteinuria
(150-300 mg/dia) o en presencia de microalbuminuria (30-
300 mg/dia) se tiende a desaconsejar la donacién, pero puede
valorarse el caso de manera individualizada, teniendo en
cuenta otros factores como edad, obesidad, hipertension o al-
teracion del metabolismo glucidico.

Hematuria

Una microhematuria (>3 hematies /campo o 5 hematies x
10°/1) exige investigar litiasis y microlitiasis (como se verd
posteriormente), y descartar el cdncer urinario mediante es-
tudio urolégico extenso (citologia, pruebas de imagen o cis-
toscopia si es precisa).

Si es de probable origen glomerular (hematies dismorficos)
se requerird biopsia renal® para descartar la existencia de
glomerulopatias (nefropatia IgA/IgM, sindrome de Alport,
membrana fina), rifiién «en esponja» medular y glomeruloes-
clerosis significativa.

Leucocituria

Debe ser persistente en ausencia de infeccién urinaria-
prostatitis.

Descartar TBC urinaria, que excluye la donacién, mediante
cultivo de micobacterias (al menos tres).

Si no se explica por infeccion, puede requerirse biopsia renal
para descartar nefritis intersticial o pielonefritis crénica (que
excluirian donacion).

Alteraciones en estudios de imagen

Deben detectarse anomalias estructurales que descartarfan la
donacién: a) gran asimetria o atrofia unilateral significativa;
rifidon «en herradura»; b) cicatrices corticales extensas; ¢) mas
de 2-3 quistes en ambos rifiones o quistes complejos o multi-
loculados (véase posteriormente); d) angiomiolipomas; tumo-
res en general; e) arteriosclerosis significativa; f) displasia fi-
bromuscular; g) litiasis multiples o de gran tamafio (véase
posteriormente); ) dilatacién/obstruccién de vias, e i) rifién
«en esponja» medular.

La presencia de arterias (hasta tres) o venas multiples o
de ciertas anomalias anatémicas de vias urinarias (p. ej.,
duplicidad) no contraindica estrictamente la donacién,
pero puede condicionar la eleccién del lado y la técnica
de extraccion, de acuerdo con los criterios del equipo
quirudrgico.
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Estas cuestiones se abordaran mas extensamente en el articu-
lo «Aspectos quirtrgicos de la donacién de vivo» en este nu-
mero de la Revista.

Situaciones especiales
Litiasis®#

Estudio: ante el antecedente de litiasis es necesario evaluar:
cronologia y composicion de los cdlculos, litiasis actual por
pruebas de imagen, realizar estudio metabdlico.

La litiasis renal es una contraindicacion absoluta en muchos
casos: a) nefrocalcinosis; b) bilateral; c¢) unilateral actual, con
calculo >1,5 cm, y d) recurrente o probabilidad de serlo por
trastornos relacionados: hipercalciuria, hiperfosfatemia, hi-
pocitraturia, hiperuricemia-uria, cistinuria, hiperoxaluria, aci-
dosis tubular distal, infecciones urinarias recurrentes, sarcoi-
dosis, enfermedad inflamatoria intestinal.

Un episodio tnico de urolitiasis alejado en el tiempo (>10
afios) permitirfa la donacién. Un rifién con litiasis puede ser
empleado, si el calculo (o cdlculos, hasta 2-3) es pequefio y
puede ser extraido. Pero si la litiasis es actual o hay un episo-
dio expulsivo reciente, la probabilidad de recurrencia es ele-
vada (de hasta el 50% en los primeros 5-7 afios)' y este ries-
go debe ser discutido y admitido, especialmente en donantes
jovenes. En cualquier caso debe advertirse al donante de la
necesidad de vigilar la aparicidn de litiasis en el rifién restan-
te durante toda su vida.

Quistes y enfermedad poliquistica

En ausencia de historia familiar de poliquistosis (PQ), la
presencia de un quiste aislado pequefio (<1 cm) no es obs-
tdculo para la donacién. Pueden admitirse quistes aislados
de mayor tamafio (hasta 5 cm), claramente simples (cate-
goria Bosniak 1), si bien a criterio del cirujano podrian
precisar toma de biopsia con vaciado y cierre*“. Algunos
centros también extraen 6rganos de donantes mayores de
40 afios con quistes multiples (hasta cuatro), sin aparentes
problemas a medio plazo**.

En donantes con historia familiar de enfermedad quistica es
preciso descartar que sean portadores asintomadticos de la en-
fermedad. El principal recurso es la ecografia, aplicindose
los criterios diagndsticos bien establecidos para la PQ debida
a mutacién en gen PK/ (85% en la poblacion general)*:

1. Hasta 29 afos: al menos 2 quistes (unilaterales o bilaterales).

2. 30-59 afios: al menos 2 quistes en cada riiidn.

54

3. 60 o mds afios: cuatro o mds quistes en cada rifién.

El valor predictivo positivo y negativo por encima de los 30 afios
es del 100%, por lo que la decisién puede tomarse exclusiva-
mente con esta exploracion, si es concluyente; en menores de
30 afios el valor predictivo negativo no alcanza el 100% (4%
de falsos negativos).

Estas reglas son de aplicacion también la PQ ligada a muta-
cién en PK2 en cuanto al diagndstico positivo, pero el valor
predictivo negativo no estd bien establecido, por lo que no es
posible excluir con certeza la enfermedad.

El dilema se presenta, pues, en determinados casos: hallaz-
gos dudosos en la ecografia, menores de 30 afios o familias
con enfermedad ligada al gen PK2 o no determinada que no
retnen el criterio ecogréfico diagnédstico, casos de quistes
multiples en individuos sin historia familiar (posibilidad de
PQ por mutacién de novo o ligada a PK2 en familias peque-
flas con baja expresién clinica: como paso previo, realizar
ecografia a toda la familia).

En estos casos dudosos, pueden emplearse otros recursos:

- Estudio con TAC y, sobre todo, con resonancia magné-
tica nuclear*: tiene mayor sensibilidad, al detectar
quistes de menor tamafio, pero su rendimiento no estd
totalmente validado. Ayuda a descartar la enfermedad
en donantes jévenes, pero por otra parte, puede dar fal-
SOS positivos.

- Estudio genético directo de donante y receptor®. Sirve
para descartar donacién con certeza si es positivo, pero
en mds del 30% de los casos fracasa en detectar la mu-
tacion.

- Estudio genético con andlisis de linkage*, que precisa el es-
tudio de multiples miembros de la familia, enfermos o no.

Otras enfermedades heredofamiliares

En familiares de receptores con enfermedades heredofamilia-
res deben extremarse los estudios de funcion renal, incluida
la biopsia en ciertos casos:

1. Sindrome de Alport: audiometria y examen ocular. Puede
plantearse donacion en hombres >20 afios y mujeres, sin
hematuria, si bien el riesgo de desarrollo de dafio renal no
puede descartarse totalmente sin disponer de estudio ge-
nético o de microscopia electrénica.

2. Membrana basal fina: puede plantearse la donacién en
mayores de 40 afios sin HTA ni proteinuria.
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3. Glomerulopatias de incidencia familiar (IgA, segmentaria
y focal, membranosa, membranoproliferativa): sospechar
ante agrupamiento familiar de nefropatia del mismo tipo.

4. Lupus: el estudio del donante incluird autoanticuerpos,
complemento y antifosfolipidos.

5. Sindrome hemolitico-urémico atipico: estudio genético
para determinar el riesgo de recidiva y el riesgo de de-
sarrollo posterior en el donante.

Valoracion cardiovascular

Persigue descartar cardiopatias significativas que constituyen
contraindicacién por aumento de riesgo del donante: cardio-
patia isquémica, insuficiencia cardiaca, valvulopatia, hiper-
trofia ventricular izquierda significativa o arritmia significa-
tivas. Adecuadamente seleccionados los donantes no parecen
ver aumentado su riesgo cardiovascular postrasplante®’.

El estudio minimo consta de auscultacion, ECG y radiogra-
fia de torax. Segun el perfil de riesgo y el examen preliminar
del donante pueden estar indicadas exploraciones especiales
y/o consulta con cardiologfa:

1. Ecocardiografia (hipertensos, soplos, disnea de esfuerzo,
edad avanzada).

2. Holter (sospecha de arritmias).

3. Pruebas de estrés coronario (ECG anormal, mas de
60 afios o suma de factores de riesgo: edad >45 afos
en hombres/>55 afios en mujeres, tabaquismo, dislipemia,
HTA, antecedentes familiares).

Diabetes y sindrome metabdlico®
Estudio minimo: glucemia basal, HbA, 'y perfil lipidico.

Indicacién de realizar pruebas funcionales, bdsicamente zest
de tolerancia oral a la glucosa (TTOG): a) antecedentes fa-
miliares en primer grado de diabetes tipo 2; b) glucemia ba-
sal alterada (100-125 mg/dl) o HbA  >6-6,5%; c) obesidad,
y d) otros datos que completen o creen riesgo de sindrome
metabdlico: hipertensién, dislipemia (triglicéridos >150
mg/dl o colesterol HDL <35 en hombres/<39 en mujeres),
microalbuminuria.

Respecto a la donacién:

1. El antecedente o diagndstico de diabetes (glucemia basal
>126 en dos ocasiones o glucemia casual o a las 2 horas
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del TTOG >200) es una contraindicacion absoluta para
la donacion.

2. El antecedente de diabetes gestacional es una contraindi-
cacion absoluta, dada la elevada tasa de desarrollo tardio
de diabetes.

3. La glucemia basal alterada y la intolerancia hidrocarbo-
nada (glucemia a las 2 horas entre 140 y 199) son una
contraindicacion relativa y deben ser valoradas indivi-
dualmente, teniendo en cuenta la respuesta a un plan de
intervencién sencillo (dieta, ejercicio, estatinas).

La glucemia basal alterada en el rango alto (110-125), los
antecedentes familiares, la presencia de otros factores de
riesgo o de sindrome metabdlico predicen mayor tendencia
al desarrollo posterior de diabetes y afectacion renal y nos
inclinarian a descartar la donacién. Herndndez propone un
enfoque integral del problema que puede ser de gran utili-
dad (figura 2)*.

Respiratorio

Las pruebas de funcién respiratorias estarian indicadas ante
una clinica indicativa de enfermedad pulmonar crénica y
en grandes fumadores. Existe un riesgo incrementado para
el donante para volumen espiratorio forzado en 1 segundo
(FEV1) o capacidad vital forzada (FVC) <70%, o ratio
FEV1/FVC <65%.

Deteccion de cancer
Estudio

Colon: indicada segin recomendaciones para la poblacién
general: antecedentes familiares en primer grado, edad >50
aflos y otros. Minimo: sangre oculta en heces. Recomenda-
ble colonoscopia.

Mama: mamografialecografia para mujeres >40 afios, o an-
tes si hay antecedentes familiares.

Utero: citologia cervical y ecografia genital.

Prostata: tacto rectal y antigeno prostdtico especifico para
hombres >50 afios, o antes si hay antecedentes familiares de
cancer de préstata precoz.

Estudios especificos en funcién de los hallazgos del estudio
preliminar o de antecedentes personales o familiares; por
ejemplo: examen por dermatologia si hay antecedentes fami-
liares de melanoma o un nimero muy elevado de nevos.
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| Glucemia basal

PR

|

100-126 (GAA)

>126 mg/dl o casual
>200 mg/dI

SM (ATPIII-NCEP) o
Factores de riesgo

:

Contraindicacion

* o

No Si

L

P

Donacion Pra—

Normal <140 mg/dl
HbA1 <6,1
HOMA (-)

Intervencion profilactica

(dieta, ejercicio, etc.)

140-199 mg/dl (TTGA)

HbA1l <6,1%
Homa-QUICKI (+)

>200 mg/dl

TTOG: test de tolerancia oral de glucosa; TTGA: test de tolerancia a la glucosa alterado; SM: sindrome metabdlico; GAA: glucemia
basal alterada en ayunas: DM: diabetes mellitus. Modificado de D. Hernandez*

Alto riesgo para DM

Y

Intervencion profilactica antes de la donacién

Y

Decision individualizada

Figura 2. Algoritmo de actuacion para detectar diabetes mellitus antes de la donacion.

La donacion estd descartada si hay diagndstico previo de
cdncer hematolédgico, gastrointestinal, testicular, melanoma,
pulmonar, mamario, renal o urinario, coriocarcinoma o gam-
mapatia monoclonal.

En casos seleccionados en los que el cdncer se considere cu-
rado y sin riesgo de transmisién puede contemplarse la dona-
cidn, tras discusion con la pareja. Por ejemplo: cdncer cutd-
neo no melanoma, cdncer in situ o incidentaloma (cérvix,
colon). En todo caso, el tratamiento previo de la neoplasia no
deberfa haber disminuido la reserva renal ni condicionar un
mayor riesgo quirtirgico.

Deteccion de infecciones

La tabla 3 resume los estudios a realizar para evitar la trans-
misién de infecciones al receptor, incluidas las dependientes
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del lugar de procedencia del donante**°. Algunas pruebas de-
berdn ser repetidas si transcurre mucho tiempo desde la pri-
mera determinacion hasta el momento de la donacion, o si
aparecen signos o sintomas indicativos, especialmente sin-
drome febril inexplicado. En los donantes en situacién de
riesgo debe comprobarse la negatividad de ciertas pruebas
(VHB, VHC, VIH, por serologia y técnicas de carga viral)
poco antes de la donacién, para salvar el periodo ventana de
una infeccion reciente. Determinadas infecciones activas o la-
tentes no serdn una contraindicacion si es posible un trata-
miento efectivo del donante.

Tuberculosis

Si el PPD es positivo, es preciso descartar TBC activa (que es
una contraindicacién) por la clinica, pruebas de imagen (ra-
diograffa-TAC de térax, urografia) y microbiolégicas (cultivo
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de micobacterias en esputo y orina). La TBC latente no es una
contraindicacidn, y se recomienda tratarla antes de la dona-
cioén (9 meses de isoniacida o 3 meses de rifampicina), aun-
que estd actitud no ha demostrado beneficio en zonas de alta
endemia®, y considerar profilaxis postrasplante en el receptor.

Sifilis

La positividad por RPR debe completarse mediante pruebas
treponémicas. La presencia de sifilis latente no contraindica
la donacién, pero el donante debe recibir tratamiento apro-
piado (3 dosis semanales de 2.4 millones de penicilina-ben-
zatina i.m., II-3).

Herpesvirus

La situacién de donante positivo/receptor negativo para CMV
o virus de Epstein-Barr supone un riesgo elevado de transmi-
sion, exigiendo un seguimiento estrecho y profilaxis o trata-
miento anticipado (del CMV) en el receptor. En ambos casos,
si el anticuerpo IgM es positivo puede indicar una infeccién
reciente: es recomendable controlar la replicacién viral por
PCR y posponer la donacién hasta que se negativice.

La necesidad de cribado para herpesvirus 6 y 7 (de penetra-
cién casi universal) y de herpesvirus 8 (prevalencia muy va-
riable seglin zonas) no estd bien establecida.

Hepatitis y VIH

La positividad a HbsAg o presencia de ADN viral en sangre
contraindica la donacion a pacientes HBsAg negativos. La
positividad a HBcAc-IgM, que indica infeccion reciente, y la
positividad aislada a HbcAc obligan a descartar replicacién ac-
tiva por ADN viral y a descartar mutantes. La positividad a
HBcAc-IgG con/sin HbsAc positivo y con ADN viral negati-
vo implica un riesgo muy pequefio de transmisién (aunque no
nulo), que hace admisible la donacién, pero el receptor deberfa
estar inmunizado de forma natural o por vacunacién efectiva.
Un TR de donante HBcAc positivo a un receptor no inmuniza-
do deberia hacerse sélo tras informacion detallada a la pareja,
y conllevarfa proteger al paciente mediante inmunoglobulina
especifica y/o lamivudina®.

La positividad a VHC o a VIH contraindica la donacion.

Otras

Los donantes procedentes o que hayan residido en zonas en-
démicas para otras infecciones (v. tabla 3) deberian ser inves-
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tigados en ese sentido, preferiblemente en consulta con el ser-
vicio de infecciosas. En enfermedades como el Chagas, bil-
harziasis o estrongiloidosis, la donacién puede ser planteada
tras un tratamiento efectivo.

Infecciones urinarias

Las infecciones urinarias bajas en la mujer, incluso recurren-
tes, no contraindican la donacidn, pero si las pielonefritis re-
petidas inexplicadas. La presencia de infeccidn persistente o
de un historial de infecciones repetidas desde la infancia exi-
ge descartar la presencia de alteraciones anatémicas median-
te pruebas de imagen (TAC, urografia, cistouretrografia mic-
cional) e incluso cistoscopia.

En todo caso, la orina debe ser estéril en el momento de la
donacion.

Otros
Realizar test de gestacion en mujeres en edad fértil.

Estudio de hipercoagulabilidad: algunos centros lo realizan
de forma sistemdtica, aunque en general se considera indica-
do s6lo si hay antecedentes trombéticos. El antecedente de
tromboembolismo pulmonar o trombosis de venas profundas
puede constituir una contraindicacién para la donacién. En
mujeres portadoras de factor V-Leiden estaria indicada la sus-
pensién prequirtrgica de anticonceptivos o tratamiento hor-
monal sustitutivo™.

Aspectos psicosociales

Es imprescindible la consulta con psiquiatria o psicologia cli-
nica ante posibles trastornos mentales o déficit intelectual en
el donante, si bien la presencia de un diagndstico psiquidtri-
co no descarta necesariamente la donacion*. La variabilidad
entre centros es especialmente importante en estos aspectos™,
pero es de gran interés el estudio sistemdtico de los aspectos
psicosociales en todas las parejas donante-receptor por parte
de un psiquiatra o psicélogo clinico y de un trabajador social
con experiencia en el dmbito del TRDV.

Estudio psicoldgico

La evaluacién de la capacidad para consentir de una persona
se realiza a través la historia de vida de la persona y de una
exploracién psicoldgica y psicopatoldgica completa. Interesa
explorar los conocimientos que se poseen acerca del trasplan-
te, calidad de vida con un solo rifién, beneficios para el re-
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ceptor, riesgos y de la posibilidad de fracaso. Otros aspectos
que deben investigarse son la ausencia de cualquier tipo de
coercién o presion, ya sea interna o externa, y las expectati-
vas en relacion a los resultados de la donacion, identificando
desajustes entre éstas y la realidad, y su posible correccién
pre-TRDV.

Estudio social
Los aspectos que se evaldan son los siguientes:

1. Situacién del donante y receptor: autonomia personal y
vida social de ambos; posicién econémica y laboral.

2. Situacién familiar: dindmica y organizacioén familiar, gra-
do de cohesidn, contradicciones y condicionamientos, ca-
pacidad de resolucién de conflictos. Condiciones de la vi-
vienda.

3. Situacién legal y redes de apoyo.

Tras la valoracién se realiza un plan de intervencion en las
areas deficitarias, consensuado con el donante, receptor y fa-
milias. Incluye las medidas para el momento del internamien-
to y postoperatorio inmediato, identificando los apoyos que
se requieren en hospital y domicilio. Pretendemos la poten-
ciacion de los factores protectores y la capacitacion de las
personas para la resolucién de sus propias dificultades, em-
pleando técnicas de mediacién familiar.
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RESUMEN

El objetivo del estudio consiste en evaluar el riesgo de pérdida del
injerto.
Deben identificarse en el receptor los aloanticuerpos donante-es-

pecificos y determinarse las incompatibilidades HLA entre recep-
tor y donante.

Para determinar los aloanticuerpos existen diferentes métodos que
tienen diferente sensibilidad y diferente valor prondstico, unos de-
terminan un alto riesgo de rechazo hiperagudo, otros un aumen-
to en el riesgo de pérdida de injerto en retrasplantes.

Determinaciones en la primera fase del estudio pretrasplante:
a) Tipificacion HLA del receptor y de los posibles donantes.

b) Aloanticuerpos por citotoxicidad dependiente de complemen-
to frente a panel (PRA-CDC) y cribado de aloanticuerpos anti-
HLA por fase sélida.

c) Enenfermos sensibilizados, puede ser Gtil identificar las incom-
patibilidades aceptables mediante una determinacién de anti-
geno aislado en fase solida y la evaluacion del «crossmatch vir-
tual» (VCM).

Estudio pretrasplante inmediato (10 dias):

a) Prueba cruzada linfocitaria por citotoxicidad (CM-CDC) entre
receptor y donante.

b) Prueba cruzada linfocitaria por citometria de flujo entre recep-
tor y donante (FCCM) especialmente indicada en el retrasplan-
te. Permite también descartar autoanticuerpos IgM.

Desensibilizacion de los receptores: evaluar la necesidad real y las
posibilidades de éxito antes de iniciar un tratamiento.

Monitorizacion inmunoldgica postrasplante:
Determinacion de aloanticuerpos si es necesario para:

a) Diagnostico diferencial de episodio de rechazo corticorresisten-
te con componente humoral.

b) Como marcador de probabilidad de la reduccion de supervi-
vencia a largo plazo.
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Epilogo: Debe valorarse la historia de alosensibilizacion del re-
ceptor. El crossmatch por citotoxicidad pronostica un alto ries-
go de rechazo hiperagudo y se considera una contraindicacion.
El crossmatch por citometria indica un aumento de riesgo de
pérdida al afio del injerto, bajo en el primer trasplante (>10%),
pero mayor en el retrasplante (>30%). EI VCM por fase sélida
positivo indica un incremento del riesgo de un episodio de re-
chazo mediado por anticuerpos (del 5 al 55%), pero no con-
traindica necesariamente el trasplante.

Immunological study of the donor-recipient pair

ABSTRACT

The objective of the study is to evaluate the risk of graft failure.

The presence of donor specific alloantibodies and the HLA
incompatibilities between donor and recipient must be identified.

There are several methods to identify alloandibodies that has
different sensitivity and different Prognostic Value. Some
define a high risk of hyperacute rejection, others an increase
in the risk to loss the graft in defined subgroups.

First steps of the pretransplant study identify:
a) HLA typing of the recipient and available donors.

b) Alloantibodies by Complement Dependent Cytotoxicity
against Panel (PRA-CDC) and screening of alloantibodies
against HLA by Solid Phase.

¢) In sensitized recipients it can be useful to identify
acceptable incompatibilities using Single Antigen Solid
Phase technique and to evaluate the «Virtual Crossmatch».

Pretransplant study (10 days):

a) Crossmatch by Citotoxicity (CM-CDC) between recipient
and donor.

b) Crossmatch by Flow-Cytometry (FCCM) between recipient
and donor specially indicated in the retransplant. Useful
also to discard IgM auto-antibodies.

Recipients desensitization: the necessity and success probability
of desensitization should be evaluated before treatment.

Post-Transplant Monitoring:
Identify alloantibodies for:

a) The differential diagnostic of corticorresistant rejection
episodes with humoral component.
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b) As a marker of long term reduced graft survival
probability in the long term.

Final remarks: Evaluation should consider the allosensibilization
history of the recipient. The cytotoxicity crossmatch indicates a
high risk of hyperacute rejection and is considered a
contraindication. The Flow Cytometry crossmatch indicates an
increase in the probability to loss the graft in the first year that is
low for first transplants (>10%) but higher for retransplantation
(>30%). The virtual crossmatch by solid phase indicates an
increase in the probability to have an antibody mediated
rejection (from 5% to 55%) but did not contraindicate always
the transplant.

INTRODUCCION

El estudio inmunoldgico de la pareja donante-receptor pre-
tende cuantificar y minimizar la probabilidad de pérdida
del injerto a corto y largo plazo. El riesgo de pérdida del
injerto puede pronosticarse pretrasplante y postrasplante
mediante el uso de diversas determinaciones inmunoldgi-
cas. El resultado de estas determinaciones permite no sélo
evitar los trasplantes de muy alto riesgo sino también ofre-
cer el tipo de tratamiento inmunosupresor adecuado a cada
nivel de riesgo.

La cldsica prueba cruzada linfocitaria por citotoxicidad o
crossmatch-CDC tiene un alto valor prondstico positivo
(VPP) sobre la pérdida del injerto (80%) y su positividad cla-
sicamente contraindica el trasplante renal. Otras pruebas po-
seen un valor prondstico menos rotundo y su positividad in-
dica aumentos en el riesgo de pérdida del injerto que oscilan
entre el 10 y el 30% al afio.

La decisién de llevar a cabo un determinado trasplante de-
penderd de: /) el nivel de riesgo que se considere asumi-
ble; 2) las alternativas existentes para un determinado pa-
ciente, y 3) las herramientas diagndsticas y terapéuticas
de las que se dispone.

La eleccidn del tipo e intensidad del tratamiento inmuno-
supresor mds adecuado deberd hacerse evaluando conjun-
tamente los datos actuales y la historia de alorrespuesta
del paciente.

El éxito de los trasplantes depende de evitar la alorrespuesta
del receptor frente a las diferencias en los antigenos mayores
de histocompatibilidad del érgano trasplantado, principal-
mente del sistema HLA. La alorrespuesta serd mds intensa
cuanto mayor sea la diferencia entre donante y receptor.

La mayoria de los inmunosupresores disponibles pueden
inducir la aceptacidn del injerto, pero en general son poco
eficaces sobre las células plasmadticas productoras de alo-
anticuerpos.

Nefrologia 2010;30(Suppl 2):60-70

ELECCION DE LAS TECNICAS
Los objetivos de la mayorfa de las técnicas utilizadas son:

1. Evaluar las incompatibilidades que el receptor va a detec-
tar en las células del donante.

2. Identificar la presencia en un receptor de aloanticuerpos di-
rigidos contra polimorfismos HLA de posibles donantes.

3. Identificar si los aloanticuerpos del receptor reaccio-
nan contra los polimorfismos expresados en el donan-
te propuesto.

4. Identificar el tipo de inmunoglobulina (IgM o IgG) y la
diana (HLA-I, HLA-II, o no HLA).

Las distintas técnicas que identifican aloanticuerpos coinciden en
su mayoria, pero no absolutamente; las dianas de cada técnica son
diferentes (células viables o antigenos HLA purificados). Se evi-
dencian por métodos distintos (capacidad citotéxica o marcado-
res de IgG) y tienen, ademads, diferentes niveles de sensibilidad,
y son interferidas por elementos diferentes (v. anexo 1).

En la practica cada método sirve para pronosticar eventos dis-
tintos y/o con diferentes valores prondsticos. Es la evaluacion
conjunta de las distintas pruebas lo que nos permitird evaluar
el riesgo real.

En cada técnica debemos considerar el tipo de evento que preten-
demos pronosticar y el valor prondstico positivo (VPP) o negati-
vo (VPN) de su resultado.

Los estudios prospectivos para evaluar el valor prondstico de las
pruebas de mds reciente introduccion, respecto de eventos clinicos
bien definidos, son escasos. Su evaluacion respecto de técnicas de
referencia puede inducir a cierta confusién por cuanto las nuevas
técnicas postulan una mayor sensibilidad. Todo indica que este plus
de sensibilidad no tiene el mismo valor pronéstico que la técnica
de referencia (p. ej., citotoxicidad) y puede incluso pronosticar
eventos distintos a los de esta técnica de referencia.

La eleccién de las técnicas que deben utilizarse debe funda-
mentarse en la utilidad clinica de la informacién proporcio-
nada, pero también deben considerarse el coste econémico y
las dificultades logisticas y de personal, evitando en lo posi-
ble el consumo innecesario de recursos.

Para asegurar la eficiencia y la fiabilidad de las pruebas, el labora-
torio debe mantener un control de sus procesos y de sus resulta-
dos. Una garantia de este control es la acreditacién de los proce-
sos y el control de calidad de los resultados evaluados por
organismos externos expertos en histocompatibilidad (p. ej., Pro-
grama de Acreditacion de la European Federation of Immunoge-
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ANEXO 1. Descripcion de las técnicas disponibles para el estudio de aloanticuerpos

1 Cribado de aloanticuerpos, identificacion de aloanticuerpos anti-HLA o PRA de «Panel Reacting Antibodies»:

1.1 Aloanticuerpos por citotoxicidad dependiente de complemento (PRA-CDC)

La técnica se basa en el efecto citolitico del complemento sobre los linfocitos en cuya superficie tiene lugar una reaccion antigeno (de la células)
con un anticuerpo (sérico). Esta reaccion se realiza con un panel de células de diferentes donantes (30-60) portadores de antigenos HLA distin-
tos. Esta técnica detecta la presencia en suero de anticuerpos citotoxicos de clase IgG1, IgG3 e IgM.

La asignacion de especificidad se realiza por correlacion matematica entre la presencia de un determinado antigeno en los lin-
focitos y las reacciones positivas y negativas del suero. La asignacion de especificidad es especialmente fiable si se ha repetido
en varias ocasiones con suero de fechas distintas. En los receptores con multiples aloanticuerpos la definicion de los alelos
aceptables por técnicas de citotoxicidad es imprecisa dado que cada célula expresa 6 alelos.

1.2 Cribado aloanticuerpos anti-HLA por fase sélida

Se fundamenta en la unién a una «fase solida» de antigenos HLA purificados a partir de células de mdltiples individuos. Esta base
solida puede ser: 1) placa de ELISA de poliestireno; 2) microesferas de poliestireno con marcaje fluorescente interno identificable por
citometria (Flow-PRA/ citdmetro de flujo, Luminex), o 3) matrices de distribucion puntual en diferente tipos de soporte (Microarrays).
La reaccioén se revela con un anticuerpo secundario generalmente anti-lgG-humana marcado con enzimas o fluorocromos,
por lo que no se detectan anticuerpos de tipo IgM (excepto que se utilice una anti-IlgM), ni aquellos dirigidos contra antige-
nos no HLA (p. €j., autoanticuerpos).

1.3 Asignacion de especificidad anti-HLA con técnicas de fase solida

Puede hacerse por dos sistemas:

1) Dianas multialélicas de un individuo Unico: cada microesfera esta rebozada de los antigenos purificados procedentes
de una linea celular (en general dos alelos) de clase | locus 2A + 2B + 2C, o bien clase Il 2DR y/o 2DQ y/o 2DP; se
utilizan diversas microesferas con antigenos de diferentes lineas celulares. La asignacion de especificidad se realiza
por correlacion matematica entre la presencia de un determinado alelo en la microesfera y las reacciones positivas y
negativas con las distintas dianas.

2) Dianas con antigenos aislados (o «single antigen»): cada microesfera esta rebozada con un solo alelo HLA clase | o de
HLA clase Il. El sistema de antigeno aislado es mas preciso para la identificacion de las incompatibilidades aceptables,
es decir, aquellos alelos contra los que el receptor no tiene aloanticuerpos.

Cuando se utilizan como dianas las técnicas de microesferas (Luminex) el resultado se expresa en MFI (Median Fluores-
cence Intensity) y es una media de la lectura de decenas (50-100) de microesferas que poseen el mismo alelo, por lo
que el resultado es mas fiable que el estudio de uno o dos pocillos de una placa de ELISA.

Por el momento el antigeno aislado no esta disponible en forma de Microarrays.

Los métodos de fase sdlida tienen la ventaja que no detectan anticuerpos contra antigenos no HLA. Sin embargo, existe
la posibilidad tedrica de que en el proceso de obtencién y unién a la fase sélida las moléculas HLA puedan sufrir cam-
bios conformacionales que interfieran con la union a algunos aloanticuerpos o que den lugar a reacciones inespecificas.

2. Prueba cruzada linfocitaria (o Crossmatch o X-Match)

2.1 Prueba cruzada linfocitaria por CDC entre donante y receptor

Basada en la técnica CDC, hace reaccionar el suero del receptor con los linfocitos del donante en presencia de comple-
mento. La positividad de la reaccion se visualiza con ayuda de un colorante vital, que penetra a través de la membrana
celular si ha sido permeabilizada por el complemento. Detecta anticuerpos de clase IgG1, IgG3 e IgM.

Se puede realizar a partir de linfocitos totales o de subpoblaciones celulares. Si se separan las subpoblaciones de linfo-
citos T y B es posible diferenciar los anticuerpos anti-HLA-I de los anti-HLA-II (tabla 1).

Se puede realizar un tratamiento con DTT (que destruye las IgM) para diferenciar anticuerpos linfocitotoxicos de tipo
IgM (generalmente autoanticuerpos) de los de tipo IgG (tabla 2).

Tabla 1. Identificacion de anticuerpos anti-HLA-1 y HLA-II Tabla 2. Identificacion de tipo de inmunoglobulina en CDC
Tipo de linfocitos Anti- HLA1  Anti- HLA I Tratamiento del suero [e[€ IgM

CDC linfocitos totales Pos. Neg. (10-40% mortalidad ) Sin DTT (pre-DTT) Pos. Pos.

CDC linfocitos T Pos. Neg.

CDC linfocitos B Pos. Pos. Con DTT (post-DTT) Pos. Neg.
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Continda en péagina siguiente>
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ANEXO 1. Descripcion de las técnicas disponibles para el estudio de aloanticuerpos. (Continuacion)

Para conocer de forma aproximada la «cantidad» de aloanticuerpos anti-HLA en el receptor se pueden detectar la citotoxici-
dad del suero a diferentes diluciones (desde 1/1 a 1/512). Este analisis tiene interés en caso de pretender desensibilizar al receptor.

2.2 Prueba cruzada linfocitaria por citometria de flujo entre donante y receptor
La union de los anticuerpos del suero del receptor a los antigenos de membrana de los linfocitos del donante se identifica con una
antiinmunoglobulina humana (generalmente un Fab2-anti-lgG) marcada con un fluorocromo detectable por citometria de flujo.
Para identificar los subtipos de linfocitos con los que reacciona el suero, éstos se identifican con anticuerpos monoclonales
marcados con un fluorocromo distinto del de la anti-IgG. Habitualmente se utiliza anti-CD3 para identificar los linfocitos T y
anti-CD19 o anti-CD20 para identificar los linfocitos B. Las células T (sin activar) expresan sélo HLA-I, mientras que las células B
expresan HLA-I + HLA-II. Los anticuerpos anti-HLA-I reaccionaran con las células T y B. Los anticuerpos anti-HLA-II sélo reco-
noceran los linfocitos B (tabla 3).
La identificacion de los linfocitos T y B permite, ademés, minimizar la interferencia derivada de la presencia fisioldgica de in-
munoglobulinas humanas en la membrana de los linfocitos B.
La positividad se calcula generalmente basdndose en el cambio en el canal medio de fluorescencia (= [canal medio del suero
problema] — [canal medio del control negativo]).
El dintel de positividad debe establecerse en cada laboratorio. Los valores de corte habituales oscilan ente 10y 40 y
pueden ser distintos para linfocitos T (CD3+) y para linfocitos B (CD19+)*. Unos dinteles conservadores podrian ser:
Para T. SMCF <10 = negativo; SMCF >10 y <20 = npositivo débil; SMCF >20 = positivo.
Para B: SMCF <30 = negativo; SMCF >30 y <40 = positivo débil; SMCF >40 = positivo.

3. Otras pruebas en fase de evaluacion

Existen otras pruebas en fase de evaluacion aun sin la suficiente evidencia cientifica para desaconsejar un trasplante o pronosticar
su evolucion de una forma estadisticamente significativa. Entre ellas se encuentran:

3.1 Anticuerpos anti-MICA
Se han descrito como relacionados con el rechazo del injerto, pero su valor prondstico pretrasplante no esté bien definido.
Por inferencia podriamos sospechar su participacion en pacientes que han perdido un injerto previo con evidencias de recha-
zo humoral (p. €j., depositos de C4d), sin que haya sido posible demostrar anticuerpos anti-HLA. En estos casos es coherente
buscar otros anticuerpos que justifiquen el rechazo. En caso de ser positivos se pueden determinar los alelos MICA del donan-
te, e intentar evitar en un nuevo donante los antigenos MICA contra los que existen anticuerpos2.

3.2 Crossmatch utilizando precursores endoteliales
Con la misma indicacion que los anticuerpos anti-MICA pero especifico de donante se encoentraria el llamado crossmatch
con precursores endoteliales enriquecidos a partir de sangre periférica. El resultado sélo sirve para un donante concreto y tie-
ne un coste de reactivo elevado.

3.3 Crossmatch por captacion de aloantigenos solubilizados del donante sobre fase sélida
Se puede realizar en soporte de microesferas de Luminex o placas de ELISA.
Existe la posibilidad de utilizar microesferas de poliestireno recubiertas de un monoclonal anti-HLA clase | o clase Il que captura
los aloantigenos HLA a partir de las membranas solubilizadas de las células de los donantes. Después de incubar las esferas con
el suero del receptor pueden identificarse aloanticuerpos mediante una anti-IgG (o anti-IgM) fluorescente y un citdmetro tipo Lu-
minex. El valor pronostico de esta técnica, en el pretrasplante, esta en fase de evaluacién. Puede ser especialmente Util en el se-
guimiento de los aloanticuerpos de novo en el postrasplante, ya que permite utilizar células del donante almacenadas en un con-

Tabla 3. Clase anti-HLA y tipo de inmunoglobulina Tabla 4. Interpretacion de diferencias entre citotoxicidad y
por citometria (con anti-IgG) fase sélida

IgG-anti-HLA Anti-HLA no Citotoxicos

i4 ; ; citotoxicos  no anti-HLA
Subpoblacién 1gG anti-HLA | IgG anti-HLA 11 IgM (o débiles) Posibles

autoanticuerpos IgM

Anti-CD3+ (T) POs. Neg. Neg. Cribaje
Fase so6lida Pos. Pos. Neg.
PRA

Anti-CD19+ (B) Pos. Pos. Neg. Citotoxicidad Pos. Neg. Pos.

Continda en péagina siguiente>
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ANEXO 1. Descripcion de las técnicas disponibles para el estudio de aloanticuerpos. (Continuacion)

gelador (-70 °C) utilizando un detergente especial sin necesidad de disponer células viables conservadas en nitrégeno liquido.
El mismo fundamento se aplica usando como soporte de los anticuerpos monoclonales placas de ELISA.

3.4 Anticuerpos anti-GSTT1

Si bien descritos inicialmente como no patogénicos en el rifién?, se han asociado con depdsitos de C4d*. Su valor pronéstico
pretrasplante no ha sido definido.

3.5 AloElispot

Es una técnica que cuantifica el nimero de linfocitos T del receptor capaces de reconocer aloantigenos del donante y activar-
se. Es una medida estimativa de la presencia de células T alorreactivas. Metodoldgicamente se valora la secrecion de una cito-
cina (p. €j., IFN gamma como valoracion) después de un cocultivo de células del receptor con células/ antigenos del donante.
Después de una incubacion de unas 18 h se cuenta el nimero de células secretoras de la interleucina. Como todas las técni-
cas de respuesta a células tiene el inconveniente de la reproductividad y la necesidad de incluir controles que validen los resul-
tados, pero constituye uno de los pocos instrumentos disponibles para evaluar la reactividad celular® y su resultado posible-
mente esté relacionado con la memoria inmunolégica del receptor.

4. Elementos que pueden interferir en las determinaciones

4.1 Citotoxicidad dependiente de complemento PRA y crossmatch

Autoanticuerpos linfocitotoxicos. Mas frecuentes en pacientes con enfermedades autoinmunes (lupus eritematoso sisté-
mico; artritis reumatoide, cirrosis biliar primaria, etc.). La frecuencia de autoanticuerpos en pacientes sensibilizados en lista de
espera es de aproximadamente el 4%.

Tratamiento reciente con suero antilinfocitario. Falsos positivos muy frecuentes o con algunos anticuerpos monoclonales.

4.2 Aloanticuerpos por fase sélida

Tratamientos recientes con inmunoglobulina intravenosa. Inciden sobre el resultado y los controles, debe conocerse

para la validacién del resultado.

4.3 Crossmatch por citometria

Tratamientos con monoclonales humanizados. Por ejemplo anti-CD20: falsos positivos para linfocitos B muy frecuentemente.
Tratamientos recientes con inmunoglobulina intravenosa. Puede incidir sobre el resultado, debe conocerse para la vali-

dacion de éste.
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netics [EFI] o American Society of Histocompatibility and Immu-
nogenetics [ASHIJ).

INDICACION E INTERPRETACION DE LAS DIFERENTES
PRUEBAS EN EL TRASPLANTE DE VIVO

El proceso de seleccién de un donante inmunolégicamente compa-
tible con un receptor renal es progresivo. En funcién de los resulta-
dos de las pruebas previas se adoptard el proceso a seguir (figura 1).
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Primera fase del estudio pretrasplante
Tipificacion HLA del receptor y de los posibles donantes

Deben tipificarse el receptor y el donante por lo menos
en HLA-A, B y HLA-DRBI1 a nivel antigénico (2 o 3 pri-
meros digitos). Las técnicas de tipificacion HLA por
ADN son altamente recomendables por su fiabilidad y
reproducibilidad. Para la tipificacién HLA-A y HLA-B
puede ser aceptable la serologia.
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Si se han identificado en el receptor anticuerpos anti-HLA-C
o HLA-DQ o DP puede resultar conveniente ampliar la tipi-
ficacion del donante a estos locus (v. crossmatch virtual).

La tipificacién alélica del donante (cuatro o mds digitos)
puede estar indicada en casos especiales en los que existan
anticuerpos s6lo contra algunos alelos (4 digitos) de un
mismo grupo antigénico (2 digitos) (p. ej., A2402 positivo,
A2403 negativo).

Utilidad de la tipificacion HLA

1. Permite conocer la probabilidad de supervivencia del in-
jerto a largo plazo. Supervivencia a 10 afios de los injer-
tos HLA idénticos: 73%; supervivencia de injertos no
idénticos del 64% (una incompatibilidad) a 53% (seis in-
compatibilidades)'.

2. Permite evaluar las probabilidades de que una prueba cru-
zada resulte negativa, conociendo el porcentaje de PRA-
CDCy la especificidad de los anticuerpos del receptor. En
pacientes altamente sensibilizados disponer de un herma-
no HLA idéntico es, en ocasiones, una de las pocas opor-
tunidades de trasplante para estos pacientes.

3. Hace posible el evaluar el llamado crossmatch virtual
(VCM o virtual Crossmatch).

4. Facilita la identificacién de aloanticuerpos donante-especi-
ficos en el postrasplante utilizando técnicas de fase sélida.

5. Hace posible evitar la repeticién de las mismas incompa-
tibilidades de trasplantes previos o futuros.

Aloanticuerpos por citotoxicidad dependiente
de complemento frente a panel (PRA-CDC)

La determinacién de aloanticuerpos debe realizarse en todos
los pacientes susceptibles de ser trasplantados cada 3 meses?.

También debe realizarse 15 dias después de cada evento sen-
sibilizante (transfusién, pérdida de injerto o después de un
embarazo).

Este estudio secuencial permite conocer anticuerpos identifi-
cados en el pasado que pueden no ser detectables en el mo-
mento del trasplante, pero que pueden haber generado linfo-
citos memoria, facilmente reactivables, por lo que habrd que
adaptar la inmunosupresion a esta circunstancia.

Mediante la prueba PRA-CDC se obtienen tres tipos de in-
formacion:
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1. Si el receptor tiene o no tiene aloanticuerpos.

2. El porcentaje de reactividad, que permite predecir la pro-
babilidad de una prueba cruzada linfocitaria positiva.

3. Identificar, en algunos casos, contra qué antigenos reac-
cionan estos aloanticuerpos. Este conocimiento permite
pronosticar para los donantes que tienen estos antigenos
una muy alta probabilidad de prueba cruzada linfocitaria
positiva por citotoxicidad.

Cribado de aloanticuerpos anti-HLA por fase sélida

Debe realizarse: /) cuando han existido o no pueden des-
cartarse elementos sensibilizantes antiguos no controla-
dos; 2) ante la sospecha de autoanticuerpos y la necesidad
de descartarlos en un paciente con PRA-CDC positivo (fi-
gura 1).

Indica ausencia o presencia (negativo/positivo) de anticuer-
pos anti-HLA de tipo IgG contra alelos anti-HLA-I (HLA-A,
B, C) y/o anti-HLA-II (DR, DQ, DP) y en algunos kits tam-
bién anti-MICA.

Tiene mayor sensibilidad que PRA por citotoxicidad (CDC)**.

Si se usa una anti-IgG como anticuerpo secundario no se de-
tectan anticuerpos de tipo IgM.

Al utilizar antigenos HLA purificados, no identifican anti-
cuerpos no anti-HLA.

Si se detectan anticuerpos anti-HLA no evidenciables por ci-
totoxicidad, pero si por fase sélida, es muy aconsejable utili-
zar las técnicas de crossmatch de mayor sensibilidad, como
las de citometria de flujo o el crossmatch virtual (VCM) para
definir mejor el riesgo de estos pacientes.

Los autoanticuerpos IgM no contraindican un trasplante,
siempre y cuando sea posible descartar que no se trata de an-
ticuerpos anti-HLA de tipo IgM inducidos por una transfusién
reciente, que si pueden afectar a la supervivencia del injerto.

Prueba cruzada linfocitaria virtual (o VCM)

Esta prueba estd indicada en pacientes candidatos a retrasplan-
te, en mujeres con embarazos previos y en caso de resultados
positivos en el cribado por fase sélida pero negativos por CDC.

Esta técnica permite conocer con precisién y con alta sensi-
bilidad si un receptor posee anticuerpos IgG contra cada uno
de los antigenos del sistema HLA.
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Se pueden identificar anticuerpos contra moléculas HLA de
clase I (A, B, C) y contra moléculas HLA de clase II (DR, DP
y DQ). Los reactivos tienen un coste elevado.

Conociendo la tipificacién del donante puede realizarse una
estimacién muy aproximada de los donantes que no reaccio-
nardn con los anticuerpos del receptor. A esta aproximacion
se la conoce como VCM.

El VCM permite definir, incluso en los pacientes con anticuer-
pos contra muchos alelos, las llamadas «incompatibilidades
aceptables», siendo un valioso instrumento para identificar po-
sibles donantes para receptores altamente sensibilizados.

Dado que el resultado de esta prueba es un valor numérico (se-
micuantitativo), es importante distinguir lo que es el dintel infe-
rior de sensibilidad de la técnica, del dintel que pronostica un de-
terminado evento clinico. La fijacion de estos dinteles estd en fase
de evaluacioén, por esta razén si los anticuerpos son detectables
también por otras técnicas mejor evaluadas, crossmatch por cito-
toxicidad o citometria, el valor prondstico de éstas prevalece.

En el caso de que la tnica positividad sea la del VCM positi-
vo, siendo negativo por otras técnicas, indica una probabili-
dad del 55% de padecer un episodio de rechazo mediado por
anticuerpos en el primer afio frente a una probabilidad del 5%
en caso de VCM negativo. El 45% de receptores que no su-
fran un episodio de rechazo tendrdn una supervivencia seme-
jante a los de VCM negativo, s6lo los que lo que lo sufran ve-
rdn su supervivencia reducida en un 20% a 5 afios”.

Anticuerpos Anti-HLA-C?, anti-HLA-DQ’ y también anti-HLA-
DP* han sido relacionados con el rechazo. Si el receptor tiene an-
ticuerpos contra estos antigenos, puede estar indicado conocer los
alelos del donante en estos locus, si bien el valor pronéstico pre-
trasplante de estos anticuerpos no esta bien definido.

El VCM tiene un alto valor predictivo negativo sobre el cross-
match por citotoxicidad. Su VPP es menor (es decir, detecta anti-
cuerpos no evidenciables por citotoxicidad)’.

De lo anterior se deduce que un VCM positivo, aislado, no
implica que un trasplante esté necesariamente contraindica-
do, significa una sefial de alarma para realizar una evaluacién
concienzuda, un seguimiento cuidadoso y un tratamiento in-
munosupresor mds orientado al control de la produccién de
aloanticuerpos.

Utilidad e interpretacion de la prueba cruzada
preliminar

Estd indicada en receptores con riesgo de crossmatch positi-
vo. La finalidad de este estudio preliminar es evitar costosos
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estudios en donantes que corren un alto riesgo de ser recha-
zados, por motivos inmunolégicos, en las pruebas de pretras-
plante inmediato (10 dias).

Debe incluir las pruebas cruzadas que se utilizardn para el es-
tudio pretrasplante inmediato.

Se consideran receptores con riesgo de prueba cruzada lin-
focitaria positiva: /) PRA-CDC o PRA fase sélida positivo;
2) retrasplantes, incluso sin aloanticuerpos detectados por
PRA-CDC, y 3) mujeres con embarazos previos del candi-
dato a donante (figura 1).

Estudio pretrasplante inmediato (10 dias)

Prueba cruzada linfocitaria por CDC entre donante
y receptor

Esta prueba debe realizarse antes de cualquier trasplante renal.

Una prueba cruzada por citotoxicidad (CDC) sobre linfocitos
T o totales positiva a 22 + 5 °C tiene un VPP sobre la pérdida
del injerto en las primeras 48 h del 80%, por tanto, contrain-
dica el trasplante.

El trasplante puede no estar contraindicado si existen eviden-
cias de que la positividad se debe a autoanticuerpos anti-IgM.
Para ello es preciso que: /) la positividad se negativice des-
pués del tratamiento del suero con DTT; 2) no exista eviden-
cia de evento sensibilizante en los tltimos 15 dias, y 3) la de-
terminacion de cribado de aloanticuerpos anti-HLA en fase
solida (Luminex) sea negativa en un suero que haya sido
PRA-CDC positivo. Pueden ayudar a confirmar la autorreac-
tividad evidencias de enfermedad autoinmune (LES, AR,
CBP, etc.), o la determinacién previa o simultdnea de un
crossmatch autélogo positivo por CDC, que se negativice
después del tratamiento del suero con DTT.

Debe incluir por lo menos los sueros con porcentaje de
PRA-CDC mais elevado de los tltimos 2 afios y los poste-
riores a elementos sensibilizantes. El suero actual debe es-
tudiarse por duplicado sin diluir ni tratar, y por lo menos a
una dilucién (estandares EFT).

El hallazgo de un crossmatch B positivo T negativo puede
estar ocasionado por tres circunstancias: a) presencia de
anticuerpos anti-HLA-II; b) presencia de anticuerpos anti-
HLA-I de bajo titulo detectables sélo en linfocitos B debi-
do a que éstos expresan mayor cantidad de HLA-I que los
T, y c¢) presencia de autoanticuerpos especificos de B.

Criterio de temporalidad: crossmatch previo positivo-actual
negativo. Los criterios de contraindicacion descritos se apli-
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Figura 1. Algoritmo de evaluacion inmundlogica.

can por regla general al suero del dia del trasplante y a los de
los tdltimos 2 afios. Para sueros de mds de 2 afios pretrasplan-
te existen indicios de que los pacientes con PRA >80% co-
rren un riesgo de pérdida adicional del 20% sobre la de los
pacientes con sueros histéricos negativos'.

Prueba cruzada linfocitaria por citometria de flujo
entre donante y receptor (FCCM)

Esta prueba debe realizarse en pacientes candidatos a retras-
plante, en mujeres con embarazos previos y en caso de resul-
tados positivos en el cribado por fase sélida pero negativos
por CDC y es recomendable en todo trasplante de donante
vivo.

Permite precisar el riesgo de pérdida del injerto al afio, espe-
cialmente en los retrasplantes.
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Permite descartar positividades de la prueba cruzada CDC que
no contraindican el trasplante (p. ej., autoanticuerpos IgM).

Proporciona valores semicuantitativos de la cantidad de anticuer-
pos existentes evaluando el cambio en el canal medio de fluores-
cencia, y es una forma facil, completa y precisa de identificar alo-
anticuerpos contra todos los antigenos HLA-II del donante.

Estd muy especialmente indicado si se detectan aloanticuer-
pos no evidenciables por citotoxicidad pero si por fase sélida.

Si la prueba cruzada por citotoxicidad (CDC) simultdnea es positiva
se aplicard el criterio correspondiente a la prueba de citotoxicidad.

Si la prueba cruzada por citotoxicidad (CDC) es negativa y
la prueba cruzada por citometria es positiva, la probabilidad
de supervivencia del injerto al afio es un poco inferior a la de
injertos con prueba cruzada negativa por citometria (puede
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ser igual en algunos centros)": a) primer trasplante: 10% in-
ferior, y b) retrasplantes: 30% inferior.

Asfi pues, la deteccién de anticuerpos no detectables por fija-
cién de complemento no pronostica un rechazo hiperagudo,
pero si pronostica una menor supervivencia del injerto, espe-
cialmente en los retrasplantes.

La valoracién un crossmatch B positivo T negativo sigue sien-
do motivo de controversia. La positividad para B por citoto-
xicidad no se ha considerado histéricamente una contraindi-
cacidn para primeros trasplantes en muchos centros. No debe
olvidarse que una parte de los anticuerpos anti-B por citotoxi-
cidad son realmente autoanticuerpos de tipo IgM que no dan
reacciones positivas en citometria. Sin embargo, los anticuer-
pos IgG anti-HLA-II consecuencia de un injerto previo si se
han relacionado con episodios de rechazo y se han considera-
do un factor de mal prondstico relativo para el retrasplante'.
Tanto la IgG anti-HLA-DR como los anti-HLA-DQ como los
anti-anti-HLA-DP han sido relacionados con el rechazo. Por
ello ante un crossmatch por citometria positivo para linfocitos
B, la decisién de trasplantar debe ser individualizada valoran-
do todas las fuentes de informacién en su conjunto.

Desensibilizacion de los receptores

Existen evidencias de que en algunos pacientes es posible
reducir los aloanticuerpos circulantes preexistentes hasta
niveles que no sean capaces de desencadenar un rechazo hi-
peragudo. Esto no implica que no existan linfocitos B con ca-
pacidad de reiniciar la produccién de aloanticuerpos, pero la
supervivencia de los injertos realizados en estas condiciones
a corto plazo en algunos centros es aceptable.

No entraremos aqui a analizar ni las indicaciones ni las dife-
rentes técnicas de desensibilizacién que, en cualquier caso, de-
ben ser hechas por un equipo con experiencia. Sin embargo, es
importante conocer y valorar los marcadores inmunoldgicos
que la justificarian o indicarian sus posibilidades de éxito y que
han sido recientemente revisados". Hay que recordar que no
todos los pacientes sensibilizados son candidatos a desensibili-
zacion. Es preciso plantearse dos tipos de preguntas:

1. ;Quiénes son posibles candidatos a desensibilizacién?

2. (En quiénes la desensibilizacion tiene probabilidades de
ser exitosa?

¢Quiénes son posibles candidatos a desensibilizacion?

Los receptores con crossmatch positivo por citotoxicidad
(una vez excluidos los autoanticuerpos) son posibles candi-
datos a desensibilizacion pretrasplante.
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Los candidatos a receptores de un retrasplante con cross-
match por citometria positivo-citotoxicidad negativo son
posibles candidatos.

En los receptores de un primer trasplante con crossmatch
por citometria positivo, pero por citotoxicidad negativo,
la desensibilizacién puede no ser necesaria.

En los pacientes que presentan s6lo positividad en el VCM,
con crossmatch negativos por citotoxicidad y citometria, no
existen en la actualidad suficientes datos que apoyen la con-
veniencia de sean sometidos a desensibilizacion.

En cualquier caso, debe valorarse en su conjunto toda la
informacién disponible por parte de un equipo experi-
mentado: /) historia de los niveles de sensibilizacién y
de los elementos sensibilizantes; 2) si la positividad afec-
ta a linfocitos T y B o s6lo a B; 3) valor del cambio en el
canal medio de fluorescencia del crossmatch por citome-
tria, y 4) nimero de positividades y valor del MFI en el
VCM.

¢En quiénes la desensibilizacion tiene
probabilidades de ser exitosa?

En primer lugar, es necesario definir qué se considerara
una desensibilizacién exitosa: ;pretenderemos negativizar
el crossmatch por citotoxicidad y citometria o s6lo por ci-
totoxicidad? Aqui serd fundamental considerar la expe-
riencia previa del laboratorio y los niveles de sensibilidad
evidenciados para cada técnica en los controles externos
de calidad (p. ej., Taller Ibérico de Histocompatibilidad).

En términos generales se utilizan dos pardmetros para pre-
decir las probabilidades de éxito de una desensibilizacion:
a) la dltima dilucién del suero que resulta positiva en el
crossmatch por citotoxicidad, y b) el cambio en el canal
medio de fluorescencia del crossmatch por citometria.

Con respecto al crossmatch por citotoxicidad muchos la-
boratorios consideran que titulos iguales o superiores a
1/128 tienen escasas o nulas posibilidades de desensibili-
zacion; por otra parte, titulos inferiores o iguales a 1/32
son susceptibles de ser desensibilizados, siendo el titulo
1/64 motivo de controversia.

Con respecto al crossmatch por citometria, la bibliogra-
fia es escasa, pero podria decirse que cambios en el ca-
nal medio de fluorescencia inferiores a 70 tienen proba-
bilidad de éxito en la desensibilizacién, mientras que por
encima de este nivel es poco probable. En ambos casos
el nivel de corte depende de la sensibilidad de la técnica
en cada laboratorio.
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Monitorizacién inmunolégica postrasplante

El deterioro del funcionalismo renal es frecuentemente la pri-
mera evidencia de rechazo. Adelantarse a esta evidencia uti-
lizando pruebas inmunoldgicas es dificil, por varias razones:
1) se precisaria una alta frecuencia de determinaciones para
realmente adelantarse a los marcadores de deterioro renal, y
2) si las pruebas no son antigeno-especificas, frecuentemente
se modifican también por episodios infecciosos. Sin embar-
g0, las determinaciones de aloanticuerpos son de utilidad en
dos circunstancias:

Diagnéstico diferencial del rechazo
corticorresistente con componente humoral

Ante un episodio de rechazo agudo, es importante deter-
minar si el episodio tiene o no un componente humoral.
Los rechazos con un componente celular son mayoritaria-
mente sensibles a corticoides. La resistencia al tratamien-
to con corticoides constituye de facto la primera sospecha
de un componente mediado por aloanticuerpos. Los recha-
zos con componente humoral requieren tratamientos especi-
ficos, tales como recambios plasmadticos e intervenciones so-
bre los linfocitos productores de inmunoglobulinas.

El diagndstico de un rechazo humoral se realiza, ademds de,
por el tipo y distribucién de las células infiltrantes, por la de-
terminacién de anticuerpos circulantes donante especificos
DSA (Donor Specific Antibodies). La presencia de depdsitos
de C4d en los capilares peritubulares tiene, al parecer, un va-
lor pronéstico positivo inferior al de los anticuerpos.

Identificar inequivocamente la reactividad de los anticuerpos
con el donante es logisticamente complicado, dado que re-
quiere células del donante. Estas células pueden guardarse
congeladas en nitrégeno liquido o debe citarse al donante
vivo en cada determinacion.

La prueba mds concluyente de los DSA es el crossmatch por
citometria de flujo. Las técnicas de citotoxicidad, aunque
pueden usarse, son menos sensibles que la citometria. La
permanencia in situ del injerto secuestra parte de aloanti-
cuerpos reduciendo los circulantes, por ello es recomenda-
ble utilizar las técnicas mds sensibles disponibles: citome-
tria y/o fase sélida.

La secuencia de pruebas debe equilibrar la informacién ne-
cesaria para tomar decisiones y los recursos disponibles. Ante
la sospecha de un rechazo corticoresistente en un:

1. Paciente sin aloanticuerpos previos: a) cribado de aloan-
ticuerpos por fase sélida para HLA-I y HLA-II; b) si son
negativos indica que no hay anticuerpos anti-HLA detec-
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tables y en principio no procede un crossmatch donante
especifico, y ¢) si son positivos debe valorarse si es 16gi-
co asumir que los anticuerpos han sido inducidos por el
donante, o por el contrario es estrictamente necesario
comprobar que son donante especificos por crossmatch
por citometria (p. €j., si se sospecha que los aloanticuer-
pos pueden haber sido inducidos por otras fuentes de sen-
sibilizacion).

2. Pacientes con aloanticuerpos previos por fase sélida:
a) si se pretende monitorizar su desaparicién un criba-
do de aloanticuerpos por fase sélida para HLA-I y
HLA-II puede ser ttil; b) si se dispone de células del
donante puede estar indicado un crossmatch donante
especifico por citometria.

En ambas situaciones, y en caso de que el crossmatch no pue-
da realizarse por falta de células del donante, puede conside-
rarse una determinacion por fase sélida con antigeno aislado.

Es conveniente considerar que sé6lo es posible identificar los
aloanticuerpos contra los alelos que tengamos identificados
en el donante. Dicho de otra forma, si el donante no ha sido
tipificado para HLA-C o HLA-DQ o HLADP y el receptor
tiene anticuerpos contra estos alelos el resultado del VCM
solo serd concluyente en el caso de ser positivo, pero no serd
concluyente si es negativo, dado que una parte de las dianas
presentes en el injerto no son conocidas.

El reactivo de antigenos aislado tiene un coste considerable y
su solicitud indiscriminada puede alterar significativamente
el presupuesto econdmico del programa de trasplantes.

La participacién de aloanticuerpos en el rechazo hace reco-
mendable un tratamiento dirigido a reducirlos (recambios
plasmadticos, administraciéon de inmunoglobulinas intraveno-
sas, anti-CD20, etc.).

La monitorizacién del tratamiento puede hacerse valorando
el descenso de aloanticuerpos: /) por cambios en el canal me-
dio de fluorescencia del crossmatch por citometria; 2) por
disminucién del titulo del crossmatch dependiente de com-
plemento si era positivo (p. ej., de 1/128 a 1/32), y 3) valo-
rando el cambio de MFI de los alelos del donante en las prue-
bas en fase sélida que utilizan antigeno aislado.

Aloanticuerpos como marcador de mal pronéstico

Existen cada vez mayores evidencias de que no sélo la pro-
babilidad de rechazo humoral agudo sino también la fibrosis
intersticial y la atrofia glomerular del rechazo crénico son
mds frecuentes en los receptores que han desarrollado aloan-
ticuerpos ex novo postrasplante. Por ello, antes de realizar una
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reduccién o un cambio significativos en la inmunosupresion,
puede estar indicado evaluar la probabilidad de pérdida del
injerto. En el cédlculo de esta probabilidad la determinacién
de aloanticuerpos constituye uno de los marcadores mds
aceptados'. No debe olvidarse, sin embargo, que se trata de
un aumento de riesgo de pérdida del injerto, pero es posible
encontrar numerosos pacientes con aloanticuerpos donante
especificos sin sintomas clinicos y que probablemente no van
a perder su injerto a medio plazo®.

La presencia de anticuerpos anti-HLA-clase I postrasplante
precede, incluso afios, al desarrollo de la glomerulopatia'®. La
presencia de anticuerpos anticlase II se asocia fuertemente a
rechazo crénico en receptores renales de donante vivo, pero
parece que el peor prondstico se asocia con la deteccidn si-
multdnea de anticuerpos anti-HLA-I mds anti-HLA-IT'"%.
Para este cribado, evidentemente, la determinacién por fase
s6lida es la técnica indicada. Una posterior identificacién de
la reactividad con el donante puede o no ser necesaria segtiin
las circunstancias del receptor (historia transfusional, aloan-
ticuerpos previos, etc.).

EPILOGO

Los datos de alosensibilizacién deben evaluarse en su conjun-
to, considerando también la historia de alosensibilizacion del
receptor. El crossmatch por citotoxicidad entre donante y re-
ceptor, en el momento del trasplante, pronostica un alto ries-
go de rechazo hiperagudo y se considera una contraindicacion.
El crossmatch por citometria indica un aumento de riesgo de
pérdida del injerto al afio bajo en el primer trasplante (>10%),
pero mayor en el retrasplante (>30%). El VCM por fase s6li-
da indica un incremento del riesgo de episodio de rechazo me-
diado por anticuerpos (del 5 al 55%), pero no contraindica ne-
cesariamente el trasplante. Estos riesgos deben ser evaluados
en el contexto de la situacidn general del paciente y en el de
los recursos diagndsticos y terapéuticos disponibles.
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RESUMEN

La nefrectomia de donante vivo por laparoscopia ha de-
mostrado una menor morbilidad sobre el donante compa-
rada con la cirugia a cielo abierto clasica, disminuyendo el
dolor y la necesidad de analgesia y permitiendo una recu-
peracién mas rapida de los donantes.

Los diversos estudios que han comparado las técnicas de ex-
traccion renal abierta y laparoscopica demuestran que los
resultados funcionales del injerto en el receptor son equi-
valentes, por lo que podemos afirmar que la nefrectomia
por laparoscopia es el «gold» estandar para la donacion de
vivo en centros especializados. Por otro lado, gracias a la
introduccion de este tipo de cirugia minimamente invasiva,
la donacion de vivo ha experimentado un gran incremento
en los ultimos afos, por su mejor aceptacion y sus ventajas
respecto a la cirugia abierta.

A la hora de tomar la decision de qué rifién extraer, es man-
datorio mantener el rindn de mejores caracteristicas en el
donante. En igualdad de condiciones y con una vasculari-
zacion similar, se prefiere la realizacién de la nefrectomia
izquierda.

INTRODUCCION

Espafia es uno de los paises con mayor tasa de donacién de
caddver del mundo. Aun as{, las listas de espera son largas,
de modo que el tiempo medio en lista de espera para recibir
un rifion es alrededor de 2 afios. Por ello, es necesario fomen-
tar otras fuentes de implantes renales como la donacién de
vivo, corazén parado o riflones limite.

En el caso de la donacién de vivo es importante destacar que
se trata de un procedimiento especial, ya que se realiza en un
individuo sano que de manera altruista cede su riién. Este he-
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ABSTRACT

Laparoscopic living donor nephrectomy has shown less
morbidity than the open approach, with less pain and
analgesia requirements and allowing a quicker recovery
and an earlier return to normal activity. Furthermore,
many studies have shown equivalent results between both
approaches in terms of graft function and recipient com-
plications.

For these reasons, we can accept laparoscopic kidney living
donor nephrectomy as the gold standard surgical technique
in these patients. The implementation of this minimally inva-
sive technique in most centers has led to an increase in the
rate of this kind of organ procurement, due to its better ac-
ceptance by the donors.

In order to decide which kidney is better to extract, it is man-
datory to maintain the best kidney in the donor. In equal con-
ditions, it is advisable to perform left nephrectomy.

cho requiere de una absoluta seguridad en el procedimiento
quirdrgico evitando cualquier morbilidad en el donante tanto
a corto como a largo plazo.

La técnica quirdrgica cldsica para la nefrectomia de donante
vivo es la cirugia abierta mediante lumbotomia, hecho que
condiciona cierta morbilidad debido a dicha incisioén. La in-
troduccién de cirugias minimamente invasivas en la préctica
habitual ha permitido reducir dicha morbilidad manteniendo
la seguridad para el paciente. Ademds, miltiples estudios han
evidenciado otras ventajas como un menor sangrado, una re-
cuperacién postoperatoria mds rapida, una menor necesidad
de analgesia y mejores resultados estéticos'?.

Estas mejores cualidades de la cirugia laparoscépica han re-
percutido favorablemente en la donacién de vivo. Desde la
primera nefrectomia laparoscépica de donante vivo realizada
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por Ratner et al. en 1995, la técnica laparoscopica ha adqui-
rido gran importancia representando en la actualidad, junto
con la cirugia abierta, el «gold» estandar para la donacién re-
nal de vivo en centros experimentados. Este hecho ha reper-
cutido favorablemente en la tasa de donacién de vivo*.

A continuacién describiremos la evaluacién quirdrgica del
donante vivo renal y las diferentes técnicas quirtirgicas dis-
ponibles actualmente para realizar una extraccién segura,
analizando complicaciones y resultados.

EVALUACION QUIRURGICA DEL DONANTE

Desde el punto de vista quirtrgico, la evaluacién de un do-
nante vivo comprende dos aspectos a destacar:

1. Valorar la viabilidad de la extraccidn, seleccionando el
lado adecuado para la nefrectomia.

2. Evaluar de patologia urolégica concomitante que pudiera
contraindicar la donacion.

Esta evaluacidn se realiza mediante anamnesis, exploracion
fisica cuidadosa y pruebas de imagen.

Anamnesis

Tendremos que conocer los antecedentes médicos y quirtirgi-
cos del donante para determinar el riesgo y dificultad de la
cirugia. Es importante valorar las cirugias abdominales pre-
vias para estimar la presencia de adherencias intestinales, di-
ficultad en la diseccion, riesgo de lesion de drganos abdomi-
nales, etc. Otro aspecto a tener en cuenta es la presencia de
patologia urolégica asociada (litiasis, quistes o tumores) para
poder valorar la viabilidad del rifién tras el trasplante y el
riesgo de desarrollar insuficiencia renal en el donante.

Exploracion fisica

Palpacién abdominal, observacion de la existencia de cicatri-
ces. En hombres de mas de 40 afios, esta indicado realizar el
PSA y un tacto rectal como cribado del cancer de préstata’.

Pruebas de imagen

Necesitaremos una prueba de imagen que nos informe de la
morfologia renal y que nos permita evaluar cuidadosamente
el eje renovascular (presencia de pediculos mditiples, malfor-
maciones vasculares, etc.). De las distintas pruebas de ima-
gen disponibles (angio-TC, DIVAS, RMN), no hay evidencia
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de cudl de ellas es mejor, de modo que hay que valorar la in-
formacién que nos puede aportar cada una de ellas y los efec-
tos secundarios que pueden tener. La angio-TC de alta reso-
lucién nos permite evaluar la vascularizacién de forma
detallada, pudiendo detectar pequefios vasos de hasta 1 mm
de didmetro, asi como realizar reconstrucciones multiplana-
res para la evaluacion cuidadosa de toda la morfologia renal,
vascular y de la via urinaria®. Asimismo, la resolucién espa-
cial de la RMN no es tan potente como la TC de alta resolu-
cién, de modo que pequefios vasos menores a 2 mm pueden
pasar inadvertidos.

El DIVAS nos permite evaluar de forma muy precisa el drbol
renovascular del donante, pero se trata de una prueba de ima-
gen invasiva asociada a gran irradiacion y que no nos propor-
ciona la informacion sobre la morfologia renal y posibles al-
teraciones anatomicas asociadas.

Es importante la evaluacién del posible donante conjunta-
mente con un especialista en radiologia para poder obtener
una descripcién lo mds detallada posible del drbol vascular
antes de la cirugia. De esta forma evitaremos posibles lesio-
nes vasculares importantes y complicaciones.

No es necesario llevar a cabo de forma rutinaria el calculo de
la funcién relativa de cada rifiéon. En aquellos casos en los que
el filtrado glomerular sea limite o exista discordancia en el
tamafio realizaremos un renogama isotopico para confirmar
la funcionalidad relativa y valorar el lado para realizar la ex-
traccion.

SELECCION DEL RINON A EXTRAER

A la hora de tomar la decisién de qué rifién extraer, es obli-
gado mantener el rifién de mejores caracteristicas en el do-
nante. En igualdad de condiciones y con una vascularizacién
similar, se prefiere la realizacién de la nefrectomia izquierda
para la donacién de vivo ya que presenta una vena renal mas
larga que facilita el implante. La indicacién de la nefrectomia
derecha por laparoscopia para la donacién de vivo ha sido
tema de debate. En los estudios publicados al inicio de la im-
plementacion de dicha técnica, la nefrectomia por laparosco-
pia derecha condicionaba un mayor riesgo de complicaciones
vasculares, sobre todo venosas (trombosis), mayor nimero de
pérdida de implantes y mayor duracién de la funcién retarda-
da del injerto, todo ello atribuido a la menor longitud venosa
que dificultaba la anastomosis vascular durante la implanta-
cion del 6rgano’. Estudios mds recientes objetivan resulta-
dos similares para ambos lados tanto en el donante como en
el receptor’. En un estudio prospectivo aleatorizado reciente-
mente publicado por Minnee et al. se comparan los resulta-
dos tanto en el donante como en el receptor de nefrectomias
laraposcdpicas derechas e izquierdas. La tnica diferencia es-
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tadisticamente significativa objetivada es el mayor tiempo
quirdrgico en la nefrectomia izquierda. En nuestro centro,
el 20% de las nefrectomias laparoscopicas de donante vivo
realizadas hasta la actualidad son derechas. Los resultados
obtenidos tanto en el donante como en el receptor son equi-
parables a las nefrectomias izquierdas".

Otro tema de controversia es la existencia de pediculos vas-
culares multiples en el donante por su supuesto incremento
del riesgo de trombosis tras el implante. A pesar de ser ciru-
gias técnicamente mds dificiles, hay evidencias de que se
pueden llevar a cabo sin un riesgo afiadido. Disick et al. ana-
lizaron retrospectivamente los resultados de 39 casos de ne-
frectomias de donante vivo con malformaciones vasculares y
pediculos multiples sin objetivar diferencias en cuanto a la
evolucidn del donante ni del receptor'?. De todas maneras, no
estd establecido cudl es el nimero médximo de arterias a par-
tir del cual se deberia descartar un rifién, ya que se han llega-
do a hacer trasplantes de vivo con hasta 4 arterias. El criterio
del cirujano valorando la dificultad del caso y su experiencia
en este dmbito son los que permitiran decidir si un trasplante
es factible o no lo es.

TECNICAS QUIRURGICAS
Nefrectomia de donante vivo por via abierta

La nefrectomia por via abierta se puede realizar a través de
diferentes abordajes quirtirgicos (laparotomia media, subcos-
tal, lumbotomia) y puede ser transperitoneal o extraperitone-
al. La técnica mds frecuentemente usada es la lumbotomia ex-
traperitoneal y, tal y como se ha mencionado anteriormente,
es la técnica de referencia con la que se comparan los nuevos
procedimientos quirtrgicos.

El paciente se coloca en dectibito lateral flexionando la
mesa de quiréfano a la altura del ombligo para conseguir
una mejor exposicion de la fosa lumbar. Se realiza una inci-
sion a nivel de la duodécima costilla, con o sin reseccion de
la misma, hasta llegar a la fosa renal. Extraperitonealmente
se realiza la diseccién cuidadosa del riidén. En primer lugar,
se identifica el uréter, se diseca hasta el cruce de los iliacos
y se secciona. Posteriormente, se procede a la diseccion del
pediculo vascular. En primer lugar, se liga la arteria y, en
segundo lugar, la vena, se secciona el pediculo y, a conti-
nuacion, se realiza la perfusién del rifién en banco, siendo
el tiempo de isquemia caliente muy bajo.

Mediante esta técnica quirdrgica debemos ser muy cuidado-
sos a la hora de realizar el acceso para evitar lesionar el peri-
toneo y la pleura. Al ser una técnica extraperitoneal el riesgo
de lesioén de érganos intraabdominales es bajo. Esta via de
abordaje supone una agresiéon importante de la pared abdo-
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minal, ya que se seccionan los tres musculos que la forman,
lo que puede resultar en dolor postoperatorio importante, es-
tancia hospitalaria larga y malos resultados cosméticos. Com-
plicaciones a largo plazo son la denervacién de la pared ab-
dominal, el desarrollo de eventraciones y el dolor crénico.

Nefrectomia de donante vivo mediante mini-incision

Después de la introduccién de la cirugia laparoscépica, se
han descrito modificaciones de la cirugia abierta para inten-
tar competir con la cirugia laparoscdpica. Asi pues, se ha
desarrollado la nefrectomia mediante una mini-incision, la
cual consiste en la realizacién de una nefrectomia por via an-
terior, en el flanco o posterior, con una incisién de unos 7 cm
de longitud, siendo considerada también una cirugia minima-
mente invasiva.

El paciente se coloca en decubito lateral, con la mesa flexio-
nada para permitir un mejor acceso a la fosa renal. La inci-
sion se realiza a nivel de la undécima costilla, y a diferencia
de la lumbotomia clésica, en este caso los musculos de la pa-
red abdominal son disecados evitando la lesion de los nervios
intercostales que se hallan entre el misculo oblicuo interno
del abdomen y el transverso. Una vez en la fosa renal, debe-
mos rechazar medialmente el peritoneo. La diseccion renal se
realizard como en la cirugia convencional, pero con mayor
dificultad debido al reducido espacio.

Han sido publicados numerosos estudios aleatorizados que
comparan la cirugia mediante mini-inicisién con las cirugias
abierta cldsica y laparoscopica. El tiempo quirtirgico median-
te la primera es algo mayor que en la cirugia cldsica conven-
cional, aunque ofrece menor morbilidad (menor necesidad de
mérficos y mds pronta recuperacion). Si la comparamos con
la cirugia laparoscdpica, los donantes requieren mas analge-
sia y presentan una recuperacién mds lenta. No se han encon-
trado diferencias en cuanto a los resultados de la funcién re-
nal en el receptor en ninguna de las tres técnicas®.

Nefrectomia laparoscépica de donante vivo

Como hemos mencionado previamente, la laparoscopia junto
con la cirugia abierta es la técnica quirtrgica «gold» estdndar
para la nefrectomia de donante vivo en centros especializa-
dos. A continuacién desarrollaremos la técnica quirdrgica que
utilizamos en nuestro centro.

El paciente se coloca en dectbito lateral derecho o izquierdo,
dependiendo de cada caso, horizontalizado 15° respecto a la
postura para lumbotomia abierta cldsica. Se realiza una dis-
creta apertura del dngulo de la mesa de quiréfano entre la
duodécima costilla y la cresta iliaca. Antes de situar al pacien-
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te en la posicion definitiva, se colocard una sonda vesical y
se recubrirdn ambas extremidades inferiores con dispositivos
de compresion para facilitar el retorno venoso. Asimismo, se
administrard una hora antes de la cirugia una dosis de anti-
bidtico intravenoso de amplio espectro de modo profiléctico.

Al iniciar la intervencion se colocan 3 puertos formando un
tridngulo. El primero de 12 mm, en la linea paramedial a la al-
tura del ombligo, desplazado unos 8 cm hacia el flanco y por
fuera del musculo recto anterior del abdomen, servird para la
realizacién del neumoperitoneo y la colocacién de la dptica.
Debemos colocar este trcar justo por encima del ombligo, ya
que al realizar el neumoperitoneo la distension abdominal nos
desplazara caudalmente la localizacién de la incisién. Tras la
colocacioén del trécar y la comprobacién de su correcta situa-
cion en la cavidad abdominal, se realiza la insuflacion de di6-
xido de carbono hasta obtener una presion intraperitoneal de
12-15 mmHg que se mantendrd durante toda la intervencion.
Seguidamente colocaremos los otros 2 trécares bajo vision di-
recta: uno de 5 mm en el hipocondrio izquierdo (10 cm por
encima del trécar de la 6ptica) y un tercero de 10 mm en la
fosa ilfaca (10 cm por debajo de la dptica).

Una vez colocados los trocares, se realiza la movilizacion me-
dial del colon para exponer el retroperitoneo. Para la diseccién,
utilizamos habitualmente una pinza bipolar en la mano izquier-
da y una tijera monopolar o un Ligasure® en la mano dominan-
te. Tras ello, se identifican la vena gonadica y el uréter, y este
ultimo se libera hasta el cruce con los vasos iliacos, donde lo
seccionaremos previo clipaje distal.

Seguidamente, disecaremos el uréter proximalmente hasta el
polo inferior renal. La liberacién caudal del rifién nos permi-
tird abordar el hilio renal de manera segura desde abajo. Es
importante posponer la diseccién del polo superior para el fi-
nal de la intervencion, a fin de mantener un punto de sujecién
renal que nos facilite la diseccion de los vasos. Se diseca la
vena gonddica en sentido proximal hasta llegar a la vena re-
nal, donde también se seccionard con Ligasure®. Es esencial
conseguir la maxima longitud de vena renal posible, por lo
que habra que seccionar también la vena suprarrenal y pro-
bables ramas lumbares que habitualmente salen del borde in-
ferior de la vena renal. Por detrds de la vena renal se encuen-
tra la arteria, envuelta en la mayoria de los casos por una vena
lumbar. La diseccion de dicha vena lumbar nos facilitara la di-
seccion de la arteria renal llegando hasta el ostium en la aorta.
Es muy importante liberar completamente el tejido circundan-
te, teniendo especial cuidado en no realizar tracciones que
puedan producir un espasmo de la pared arterial.

En la gran mayoria de los casos, es necesaria la colocacion
de un cuarto puerto accesorio durante la intervencién. Este se
coloca en el flanco izquierdo y servird para que el segundo
ayudante pueda levantar el polo inferior del rifién. Al hacer
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esta maniobra, obtenemos una mejor visualizacién del pe-
diculo vascular renal, facilitando la diseccion del mismo.
Ademds, esta maniobra permite tener las 2 manos libres para
poder disecar los vasos de manera segura y cdmoda.

Tras la diseccién vascular, realizamos una laparotomia media
umbilical de 6 cm que nos permitird introducir la mano iz-
quierda en la cavidad peritoneal. Los cirujanos zurdos intro-
ducirdn la mano derecha a través de una incisién oblicua en
la fosa ilfaca. Esta maniobra permite traccionar suavemente
del rifién ofreciendo una mejor exposicioén de los vasos rena-
les para un clipaje y seccion de los mismos con una mayor
precision. Al utilizar una incisiéon pequefa y ajustada al ta-
mafio de la mano del cirujano, la colocacién de una gasa al-
rededor de la mufieca y en contacto con la pared abdominal
es suficiente para mantener la estanqueidad, por lo que no es
imprescindible el uso de ningin dispositivo tipo Handport®.

Existen distintos tipos de clipaje vascular: Haemolock®, gra-
pas metdlicas y grapadoras endovasculares. Es suficiente la
utilizacién de 2 Haemolocks® en el extremo proximal pre-
vio a la seccidn, aunque es importante mantener una sepa-
racion entre ellos para evitar deslizamientos de los clips que
tendrian consecuencias fatales.

El rifién se extraerd a través de la incisidn de asistencia y
se perfundird con suero salino o de preservacion si se pre-
vé demora en el implante. Con esta técnica, en nuestro ser-
vicio se consigue un tiempo medio de isquemia caliente de
2.5 minutos.

Al finalizar la cirugia, revisaremos la hemostasia de todo el
lecho quirtdrgico y colocamos un drenaje tipo Jackson-Pratts
que saldrd a través del orificio de uno de los trécares. En el
periodo postoperatorio inmediato, es habitual que el drenaje
sea productivo durante las primeras horas, debido a la acu-
mulacién de liquido dentro de la cavidad abdominal que se
desplaza al movilizar al paciente.

Por otro lado, los cuidados que requiere el paciente son los
mismos que para una nefrectomia por cualquier otra causa.

En la nefrectomia laparoscopica derecha hay que tener una
serie de consideraciones: disponemos de una vena mucho
mds corta, la diseccidn de la arteria renal debe prolongarse
en su porcidn retrocava y la presencia del higado nos difi-
cultard el proceso. Los trécares se colocan de forma espe-
cular a la nefrectomia izquierda, aunque al inicio de la in-
tervencidn serd necesario afladir un cuarto puerto de 5 mm
en localizacién epigdstrica para poder introducir una pinza
que se fijard a la parte interna de la pared abdominal per-
mitiendo separar el higado sin dificultad. La secuencia qui-
rurgica es la misma que la realizada en la nefrectomia del
lado izquierdo.
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La cirugia laparoscdpica presenta una serie de desventajas fren-
te a la abierta, ya que es necesario un periodo de aprendizaje,
con una curva de aprendizaje mds o menos larga. Ademds, exis-
te el riesgo de lesionar estructuras intraabdominales (intestino,
grandes vasos) durante la introduccién de los trécares o durante
la realizacién de la cirugfa. Asimismo, hay riesgo de herniacién
intestinal a través de los puertos y eventraciones.

Por dltimo, el material necesario para poder llevar a cabo es-
tos procedimientos supone un elevado coste en material fun-
gible. Este coste queda compensado con la reduccién de la
estancia hospitalaria media de los donantes.

El tasa de conversion a cirugia abierta va desde el O hasta el
13%, segun diferentes series.

Nefrectomia laparoscopica de donante vivo
mano-asistida

Esta técnica quirdrgica se ha desarrollado para paliar la larga
curva de aprendizaje que conlleva la cirugia laparoscépica
pura. Hace referencia a la introduccién de la mano durante
toda la cirugia para facilitar las maniobras quirdrgicas y ofre-
cer una mayor seguridad, ya que permite controlar inmedia-
tamente sangrados por lesidn en los grandes vasos. La inci-
sién para la introduccién de la mano se puede realizar en
diferentes localizaciones, mediante el uso o no de dispositi-
vos que ayuden al mantenimiento del neumoperitoneo, segtiin
preferencia del cirujano.

La técnica de extraccidn del érgano mano-asistida no se in-
cluye en este apartado dado que la incisién se realiza la final
de la intervencién y dnicamente se utiliza para la extraccién
propiamente dicha del érgano.

Nefrectomia de donante vivo mediante
retroperitoneoscopia

Esta técnica se desarrolld para reducir la manipulacién in-
traabdominal, disminuyendo asi las complicaciones en dicha
zona. Mediante este abordaje el espacio es reducido y con una
visién anatémica diferente a la transperitoneal, confiriéndole
cierta dificultad. Las posibles desventajas son el riesgo de
neumomediastino, neumotérax, neumopericardio y embolis-
mo gaseoso.

Nefrectomia de donante vivo asistida por robot

Se ha descrito la nefrectomia de donante vivo por robot
pura y mano-asistida, aunque la experiencia es minima.
Mediante los instrumentos del robot podemos realizar mo-
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vimientos mds finos, con una mayor movilidad respecto a
la laparoscopia convencional, todo ello con un mayor cos-
te econémico.

Técnicas quirudrgicas en desarrollo

Recientemente se han introducido nuevas técnicas quirtrgi-
cas minimamente invasivas como NOTES (Natural Orifice
Transluminal Endoscopic Surgery)* o LESS (LaparoEndos-
copic Single Site Surgery) en la practica quirtrgica, con bue-
nos resultados tanto en el donante como en el receptor. Cane
et al. han publicado los resultados de 17 nefrectomias de do-
nante vivo mediante LESS comparadas con controles de la-
paroscopia convencional. Los resultados de este trabajo no
muestran diferencias significativas entre ambas técnicas®.
Asimismo, este aflo se han presentado los resultados de 8 ne-
frectomias de donante vivo intervenidas mediante NOTES hi-
brida transvaginal, por nuestro grupo, con un tiempo de is-
quemia caliente medio de 4,5 minutos y sin hallarse ninguna
complicacién en las donantes ni ninguna alteracién en la fun-
cion del injerto'®. A pesar de estos resultados alentadores, este
tipo de técnicas deben considerarse todavia como experimen-
tales, de modo que hace falta una mayor evidencia para po-
der aceptar su uso de forma generalizada.

RESULTADOS

Resultados en el donante

El mayor inconveniente que presenta la donacién de un 6rga-
no es el efecto deletéreo que puede tener sobre el donante.
Exceptuando la cirugia estética, la donacién de un érgano es
la Unica situacién en medicina en la cual un individuo sano
serd sometido a un acto quirtrgico «mutilante». Como todo
acto quirdrgico, la nefrectomia de donante vivo no estd exen-
ta de morbimortalidad, la cual debemos tener en cuenta y mi-
nimizar en lo posible.

Hasta la fecha hay evidencia cientifica de que la donacién
de vivo es segura'. Segtin la UNOS, la mortalidad asociada
a la nefrectomia es del 0,03%. Esta cifra no se ha modifica-
do en los udltimos 15 afios a pesar de la apariciéon de nuevas
técnicas quirudrgicas y los cambios de criterio en la seleccién
de donantes'".

La tasa de complicaciones de la nefrectomia de donante vivo
es de alrededor del 10%”. Las complicaciones que pueden
derivar en la muerte del donante estdn bdsicamente relacio-
nadas con lesiones del pediculo vascular: pérdida de clips en
el mufién vascular y defecto de cierre de sutura automatica
venosa al seccionar la vena. Estas hemorragias, bruscas y de
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gran intensidad, suponen la conversién inmediata a cirugia
abierta para reparar la lesion y son la primera causa de con-
version y de reoperacion diferida. En la actualidad, se han
desarrollado dispositivos que ofrecen las maximas garantias
de sutura vascular estanca, como son los clips tipo Hemo-
lock®. Aun asi, y con el fin de evitar consecuencias desas-
trosas, se puede realizar el clipaje y la extraccién del rifién
mano-asistidos, la cual nos permite realizar una suave trac-
cion del pediculo renal para un clipaje controlado y seguro
obteniendo una mayor longitud vascular.

En un estudio recientemente publicado, Segev et al. anali-
zaron la mortalidad perioperatoria y la supervivencia a lar-
go plazo de 80.347 donantes vivos, comparando los resulta-
dos con una cohorte control. Se observé una mortalidad a
los 3y alos 12 meses de la donacién superior en hombres,
afroamericanos e hipertensos, sin objetivarse diferencias
significativas en cuanto a edad, IMC, presion arterial sisto-
lica y tabaquismo. La mortalidad a los 3 meses fue mayor
en los donantes que en el grupo control, igualdndose al afio,
mientras que la mortalidad a largo plazo fue similar o me-
nor en el grupo de donantes®.

Por lo que respecta a morbilidad, el primer punto a comentar
es la evolucién de un individuo tras la nefrectomia. Se ha pu-
blicado mucho sobre el tema, y la gran mayoria de trabajos
coinciden en que la laparoscopia ofrece distintas ventajas
frente a la cirugia abierta: una menor estancia hospitalaria, un
menor dolor postoperatorio con un consiguiente menor uso
de analgésicos, una pronta reincorporacion a la actividad la-
boral y, sobre todo, unos mejores resultados cosméticos*' .
Estos puntos son la principal arma para potenciar la donacién
de vivo como fuente alternativa a los implantes de caddver.
Esta técnica es ampliamente aceptada por la poblacién, reper-
cutiendo directamente en la tasa de donacién que se ha visto
incrementada en Espafia en los ultimos afios>.

Recientemente, Andersen et al. han publicado un estudio ale-
atorizado prospectivo en el que se compara la calidad de vida
de pacientes sometidos a nefrectomia laparoscépica respecto
a la abierta. Los resultados obtenidos muestran un menor do-
lor postoperatorio en el grupo de laparoscopia, pero no se en-
cuentran diferencias a largo plazo con los cuestionarios reali-
zados. Solamente se ven ventajas en el grupo de laparoscopia
al estratificar segtin conversién/reintervencion®.

Kocak et al., de un total de 600 nefrectomias de donante vivo,
presentan una tasa de complicaciones del 7,2%. Basdndose
en la clasificacidon de Clavien®, sugieren una clasificacién de
dichas complicaciones en cuatro grupos segtin la gravedad™:

1. Complicaciones que no ponen en riesgo la vida del pa-
ciente y que no requieren tratamiento o éste es minimo
(p- €j., retencién de orina).
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2. Complicaciones potencialmente graves que no dejan se-
cuelas (p. ej., ileo prolongado).

3. Cualquier complicacién que pueda dejar secuelas (p. ej.,
esplenectomia secundaria a lesion accidental del bazo).

4. Pérdida del injerto o fallecimiento del paciente. Den-
tro de los resultados descritos en esta serie.

El 95,3% de las complicaciones estaban incluidas den-
tro de los grupos 1y 2.

Otro aspecto esencial que debe valorarse es el efecto que tie-
ne la nefrectomia en la funcién renal del donante. Se ha des-
crito que tras la nefrectomia se produce un leve aumento de
los niveles de creatinina con su recuperacion, a los 6 meses
hay una recuperacion de la funcién renal en un porcentaje su-
perior al 70%.

En nuestro servicio, se realizd un estudio en el afio 1998
en el cual se valoraron 97 donantes vivos con un segui-
miento medio de 17 afios (datos no publicados). De todos
ellos, solamente seis presentaron una creatinina al final
del seguimiento superior a 1,3 y ninguno requirié dialisis.
Al valorar los 6 casos, se evidencié que todos presenta-
ban factores de riesgo (hipertension arterial, hiperurice-
mia u obesidad). Fehrman-Ekholm et al. realizaron un se-
guimiento de 430 donantes entre 1964 y 1995. En el 87%
de estos casos se pudieron determinar niveles de creatini-
na sérica, proteinas y hematies en orina y presion arterial.
Segtn este estudio, ninguno de los donantes murié por en-
fermedad renal o presentd insuficiencia renal crénica®.
Estos resultados son corroborados por un metandlisis pu-
blicado en el afio 2006. La conclusién obtenida en este es-
tudio es que la donacién de un rifién supone una disminu-
cién del filtrado glomerular inicial (25-30%) que no se
acompafia de una pérdida de la funcién renal o ingreso en
didlisis en los 15 afios siguientes®.

A modo de resumen, podemos concluir que la nefrectomia la-
paroscépica para donante vivo es un procedimiento seguro,
aunque hay que tener en cuenta una morbimortalidad asocia-
da minima. Los buenos resultados que presentan las distintas
series publicadas deben servir como estimulo para promover
la donacién de vivo como fuente alternativa de érganos para
trasplantar.

Resultados en el receptor

Inicialmente, las primeras series publicadas presentaban
una incidencia de pérdida temprana del injerto superior en
aquellos rifiones extraidos por laparoscopia respecto a los
obtenidos por cirugia abierta (un 2,9% segtin para la Uni-
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versidad de Maryland® y un 5,4% segun Johns Hopkins®),
con incidencia de complicaciones ureterales cercana al
10%. En 1999, la serie retrospectiva presentada por Noguei-
ra et al. mostraba una diferencia en los niveles de creatini-
na al primer mes postrasplante a favor de la extraccién
abierta cldsica’.

En el afio 2001 se publica el primer estudio aleatorizado y
prospectivo que compara la nefrectomia de donante vivo
abierta respecto al abordaje laparoscépico®. En este trabajo,
se demuestra cémo la nefrectomia laparoscépica no presenta
diferencias en cuanto a los niveles de creatinina durante los
primeros 3 meses postrasplante.

Actualmente, multiples trabajos publicados comparan los
resultados obtenidos mediante las tres técnicas descritas:
nefrectomia laparoscdpica pura, mano-asistida y cirugia
abierta. Los grupos con mds experiencia presentan segui-
mientos de hasta 5 afios, con resultados buenos y compa-
rables en los tres grupos®. Un metandlisis publicado en el
aflo 2003 ya concluye que no se encuentran diferencias en
relacién con la evolucién del injerto incluso durante el
primer afio postrasplante*. Asimismo, en enero de 2007
se publica otro metandlisis comparando, esta vez, s6lo la
cirugia laparoscopica pura frente a la mano-asistida*. De
nuevo, los resultados en cuanto a la funcién renal del in-
jerto y sus complicaciones en el receptor son similares en
ambas técnicas.

Creemos muy importante tener en cuenta que en ninguno de
los trabajos publicados hasta la actualidad se ha visto dife-
rencias en cuanto a la funcién renal del injerto a partir del afo
del trasplante sea cual sea la técnica de extraccion.

Es importante valorar por qué los riflones de las series ini-
ciales presentaban una peor funcién del injerto durante los
primeros 3 meses postrasplante. Para responder a esta pre-
gunta, la mayoria de trabajos realizados se han centrado en
valorar el efecto que tiene el neumoperitoneo en la perfu-
sién del rifién. Varios estudios experimentales han observa-
do cémo el aumento de presioén intraabdominal debido al
neumoperitoneo disminuye el flujo renal’***. Esta disminu-
cién del flujo sanguineo es mayor en localizacién cortical
respecto a la médula®. Con el objetivo de disminuir este
efecto, se han propuesto varias medidas a la hora de reali-
zar la nefrectomia®. Por un lado, aumentar la perfusién in-
travenosa intraoperatoria, que ha demostrado su utilidad en
estudios experimentales*'. Otra medida es evitar el espasmo
arterial mediante la aplicacién de papaverina tépica. El gru-
po de Azcher et al. han comprobado su utilidad en estudios
experimentales®. Un tercer factor que debe tenerse en cuen-
ta es la optimizacion de las maniobras quirdrgicas durante
la nefrectomia. La liberacién tardia de la cara posterior del
rindn y evitar las tracciones de la arteria renal mejoraradn la
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perfusion del 6rgano. Cuanto menos se manipule un érga-
no, en mejores condiciones llegard al implante. Otras ma-
niobras, como puede ser disminuir la presién intraabdomi-
nal por debajo de 15 mmHg, no han demostrado eficacia
clinica.

Por ultimo, tenemos que valorar el efecto que posee la is-
quemia caliente sobre la funcién del rifién trasplantado. La
nefrectomia laparoscépica generalmente supone un aumen-
to del tiempo de isquemia caliente, sobre todo cuando se re-
aliza sin incisién de asistencia, pero en la mayoria de casos
esta isquemia se sitda alrededor de los 5 minutos*. A pesar
de ello, este leve aumento en la isquemia caliente no tiene
significacién clinica. Simforoosh et al. realizaron un estu-
dio prospectivo comparando la evolucién del injerto renal
segtin el tiempo de isquemia caliente. La conclusién que ob-
tuvieron fue que, con un tiempo de isquemia caliente infe-
rior a 10 minutos, no habia diferencias en cuanto a la evo-
lucién de los niveles de creatinina del receptor*.

Para disminuir al mdximo la lesién por isquemia-reperfu-
sién, es importante minimizar el tiempo de isquemia ca-
liente, proteger al rifién con infusién de manitol, usar fér-
macos diuréticos en el donante durante la extraccién e
infundir una gran cantidad de cristaloides (3,5-4 litros) du-
rante la intervencion®.

RECOMENDACIONES

Como ya hemos referido, la nefrectomia de donante vivo es
un procedimento quirtrgico especial, ya que se realiza en per-
sonas sanas buscando el beneficio de otra persona, por lo que
debemos de minimizar al maximo los riesgos. Existen dife-
rentes técnicas quirdrgicas seguras con buenos resultados tan-
to para el donante como el receptor, por lo que debemos rea-
lizar aquella técnica quirdrgica que proporcione en nuestras
manos la mayor seguridad en el donante. Los programas de
donacidén de vivo deben realizarse en centros especializados
y por profesionales entrenados para ello para conseguir y
mantener la seguridad y los buenos resultados.

CONCLUSION

La donacién de vivo renal es un procedimiento que no esta
exento de riesgos. A pesar de ello, la realizacion de la ex-
traccion mediante laparoscopia nos permite ofrecer a los
donantes una morbimortalidad minima con unos resulta-
dos excelentes tanto en el donante como en el receptor. La
aparicidn de este tipo de cirugia ha aumentado el nimero
de donantes vivos al disminuir la morbilidad en el donan-
te, hecho que nos permite potenciar esta fuente de érganos
de forma segura.
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RESUMEN

El trasplante renal de donante vivo permite una individuali-
zacion de la inmunosupresion en funcidn de criterios clini-
cos e inmunoldégicos.

El trasplante renal de donante vivo permite la administra-
cién de agentes inmunosupresores dias antes del trasplante
y prevenir asi mejor el rechazo agudo. En los receptores HLA
idénticos relacionados a su donante, se recomienda iniciar
la pauta con tacrolimus y un derivado de acido micofendli-
co y valorar la suspensién de tacrolimus a partir del sexto
mes.

En todos los receptores que no son HLA-idénticos a su do-
nante, se recomienda induccién con anticuerpos frente al
receptor de interleuquina-2 (basiliximab), excepto en aque-
llos de alto riesgo inmunolégico, en los que se recomienda
timoglobulina.

La utilizacion de un rifidn procedente de un donante con
criterios expandidos requiere reducir la dosis habitual de ta-
crolimus para optimizar la funcién renal.

En general, y dependiendo del riesgo inmunoldgico, se reco-
mienda la suspension de los esteroides a partir del mes 3-6
postrasplante.

El trasplante renal de donante vivo ABO-incompatible es
posible mediante la realizacién de inmunoadsorcidn especi-
fica, administracion de gammaglobulinas, dosis Unica de ri-
tuximab e inmunosupresién convencional.

INTRODUCCION

El trasplante renal con donante vivo (TRDV) es el trata-
miento de eleccidn para los pacientes con enfermedad renal
crénica avanzada. Este beneficio descansa principalmente
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Immunosuppression of the living-donor recipient
ABSTRACT

Living donor kidney transplantation allows immunosuppres-
sion individualization based on clinical and immunological
criteria.

Living donor kidney transplantation allows administration of
immunosuppressive drugs days before transplantation, for a
better acute rejection prevention.

In recipients HLA-identical related to the donor, a tacrolimus-
micophenolic acid régimen is recommended. Tacrolimus with-
drawal after 6 months may be advisable.

In all non-HLA-identical recipients, basiliximab induc-
tion is recommended, with the exception of high immu-
nological risk patients, in whom thymoglobulin is a bet-
ter option.

The use of a kidney from an expanded criteria donor might
imply a reduction in tacrolimus exposure since the very begin-
ning, to optimize kidney graft function.

In general, and depending on immunological risk, steroid
withdrawal after the first 3 to 6 months is recommended.

ABO-incompatible living donor kidney transplantation is
feasible after specific immunoadsorption, gammaglobu-
lins, a dose of rituximab and conventional immunosu-
pression.

en la exquisita seleccién del donante, la rigurosa biusqueda
e identificacién de la comorbilidad del receptor y la posibi-
lidad de una inmunosupresién anticipada (2-3 dias antes del
TRDV) y/o acorde a las caracteristicas biol6gicas de la pa-
reja donante-receptor'. Con todo, estos enfermos no es-
tdn exentos de disfunciones inmunolégicas precoces, aun
en las mejores condiciones de partida, y estdn expuestos
a los efectos de la disfuncién crénica del injerto y la pér-
dida inexorable de la funcién renal a mds largo plazo. Con
estas premisas, estos pacientes deberian recibir una inmu-
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nosupresion individualizada con la intencién de optimizar
los resultados, pero no existen demasiadas evidencias con-
tundentes de la mejor estrategia terapéutica a seguir. En esta
revisiéon nos centraremos en proporcionar la informacién
disponible, basada en las mejores evidencias y en la opinién
de expertos, de la mejor inmunosupresion inicial y de man-
tenimiento en pacientes con TRDV a partir de las siguien-
tes situaciones clinicas: /) donante-receptor con HLA idén-
ticos; 2) donante-receptor con HLA no idénticos; 3) donante
de vivo con anomalias médicas aisladas (donante expandi-
do); 4) receptor con alto riesgo inmunolégico, y 5) donan-
te-receptor ABO incompatible.

DONANTE-RECEPTOR CON HLA IDENTICOS
Gemelos univitelinos

Aunque muy poco frecuente en la practica, constituye la si-
tuacion ideal desde el punto de vista de la necesidad de inmu-
nosupresion farmacoldgica, que es minima. Las pautas en este
contexto varian desde la ausencia total de inmunosupresién
hasta pautas mds convencionales, y minimizacién precoz.
Cuando se revisa la experiencia clinica, este tipo de recepto-
res recibe mds inmunosupresion de la tedricamente necesaria’.

Pauta recomendada:

1. Una dosis de esteroides perioperatoria (p. €j., 125 mgi.v.).

2. Continuar con esteroides solos durante una semana (0,25
mg/kg/dia).

3. Micofenolato mofetil (MMEF, 1 g cada 12 h) o micofenolato

sédico (MFS, 720 mg cada 12 h), manteniéndolo 8-12 sema-
nas, minimizandolo hasta suspenderlo posteriormente.

Relacionados, HLA-idénticos pero no gemelos
univitelinos

Menos del 5% de los TRDV corresponden a este perfil**.
Pauta recomendada:

1. Una dosis de esteroides perioperatoria (p. €j., 125 mg i.v.).

2. Continuar con esteroides solos durante una semana (0,25
mg/kg/dia).

3. Dosis baja de tacrolimus (0,05 mg/kg/dia, niveles 4-
7 ng/ml) comenzando 3 dias antes del TRDV y mante-
niéndolo 6 meses.
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4. MMF (1 g cada 12 h) o MFS (720 mg cada 12 h).

A partir de entonces se puede suspender el tacrolimus y man-
tener s6lo el tratamiento con MMF/MFS a mads largo plazo
para evitar la toxicidad crénica por inhibidores de la calci-
neurina. La supresion de la produccién de IL-10 y la ausen-
cia de maduracién de las células dendriticas en pacientes que
solo reciben el farmaco antiproliferativo (MMF/MFS) apo-
yan esta estrategia’.

Otra alternativa podria ser administrar dosis bajas de un inhi-
bidor de mTOR (sirolimus o everolimus, desde el dia 1-2 pos-
trasplante, niveles de 3-8 ng/ml), en lugar de MMF/MFS,
aunque existe menos experiencia al respecto.

En todos los casos, no es necesario administrar anticuerpos
monoclonales (anti-CD25) o policlonales, salvo en caso de
elevado riesgo inmunoldgico u otras situaciones clinicas des-
favorables, como se comentara mas adelante.

DONANTE-RECEPTOR CON HLA NO IDENTICOS

Aunque no haya idéntica compatibilidad HLA entre donan-
te y receptor, algunos pacientes pueden compartir un haplo-
tipo HLA (locus A, B y DR) en los casos de estar relaciona-
dos genéticamente con su donante (entre hermanos o entre
padres e hijos). En esta circunstancia, una moderada inmu-
nosupresién puede ser vélida, salvo en situaciones de ma-
yor riesgo inmunoldgico.

Pauta recomendada:

1. Induccién con basiliximab (Simulect®) a la dosis de 20 mg
los dias O y 4 del trasplante renal. Esta induccién se aso-
cia a un descenso significativo de la incidencia de recha-
zo agudo®’, e incluso de supervivencia a corto plazo’.

2. Corticoides iniciales: 250 mg i.v. intraoperatorios y luego
0,25 mg/kg/dia durante 2 semanas y reduccién gradual
posterior para valorar su suspension a partir del tercer mes
postrasplante.

3. Tacrolimus (0,1 mg/kg/dia, niveles 4-7 ng/ml), comen-
zando 3-4 dias antes del trasplante y manteniéndolo inde-
finidamente. En los primeros 3 meses, cerca del nivel de
7 ng/ml, para disminuirlo posteriormente.

4. MMF (2 g/dia) o MFS (1,44 g/dia) las primeras 2 a 4
semanas y posteriormente MMF 1 g/dia o MFS 720
mg/dia.

Alternativamente a basiliximab, la induccién podria realizar-
se con 3-5 dias de anticuerpos policlonales (timogloblina) a
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dosis de 1-1,25 mg/kg/dia, pauta asociada a una baja de tasa
de rechazos agudos sin un incremento de los costes ni de com-
plicaciones postrasplante®. Una actitud similar pudiera llevar-
se a cabo también cuando el donante presente anomalias mé-
dicas aisladas o criterios de donante vivo expandido (edad
avanzada, hipertensién arterial, obesidad, albuminuria, sin-
drome metabdlico, etc.), como veremos a continuacién. La
induccion con alemtuzumab se asocia a mds pérdida precoz e
injertos que la induccién con basiliximab’.

DONANTE VIVO CON ANOMALIAS MEDICAS
AISLADAS (DONANTE VIVO CON CRITERIOS
EXPANDIDOS)

Esta circunstancia se presenta cuando el donante presenta al-
guna alteraciéon médica aislada que pueda complicar la evo-
lucién a largo plazo (edad avanzada, hipertension arterial,
obesidad, microhematuria, nefrolitiasis, sindrome metabdlico
o un filtrado glomerular reducido, pero compatible con un
TRDYV). Estudios observacionales y una revision sistematica
reciente de este tipo de donantes no han demostrado mayor
riesgo de insuficiencia renal crénica para el donante y el re-
ceptor que en la poblacién general".

De manera general, estos pacientes deberfan recibir induc-
cién con basiliximab o anticuerpos policlonales (timoglo-
bulina), introduccidn tardia de tacrolimus o dosis bajas des-
de el inicio, un antiproliferativo a dosis plenas y
eventualmente realizar una conversion de tacrolimus a un
inhibidor de mTOR al tercer mes postrasplante cuando la
situacidn clinica lo permita.

Pauta recomendada:

1. Esteroides perioperatorios 250 mg i.v. el dia de la inter-
vencién y luego 0,25 mg/kg/dia durante 2 semanas y re-
duccién posterior hasta valorar suspension el tercer mes
postrasplante.

2. Induccién con basiliximab 20 mg los dias 0 y 4 postras-
plante o bien timoglobulina 3-5 dosis de 1-1,25 mg/kg/dia
comenzando el dia del TRDV.

3. Tacrolimus, introduccion tardia el cuarto-quinto dia pos-
trasplante a dosis de 0,05 mg/kg/dia (niveles 4-7 ng/ml)
cuando se use timoglobulina o esta misma dosis desde el
inicio cuando se use basiliximab.

4. MMEF 2 g/dia o MFS 1.440 mg/dia durante las primeras 2-4 se-
manas y posteriormente MMF 1 g/dia o MFS 720 mg/dia.

5. En casos seleccionados, podria recomendarse conversién
al tercer mes de tacrolimus por sirolimus o everolimus
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para mantener niveles de 5-8 ng/ml durante el primer afio
postrasplante y de 3-7 ng/ml posteriormente.

RECEPTOR CON ALTO RIESGO INMUNOLOGICO

Esta situacidn se presenta en casos de pacientes con una alta
tasa de anticuerpos preformados anti-HLA (PRA >50%) o
presencia de anticuerpos donante-especificos, retrasplantes,
pérdida de injerto previo por disfuncién inmunoldgica en el
primer afio postrasplante y crossmatch histéricos positivos'.
En estos enfermos deberia administrarse una inmunosupre-
sion similar a la de aquellos pacientes de riesgo inmunol6gi-
co que reciben un trasplante renal con donante fallecido'**.

Pauta recomendada:

1. Corticoides: 250-500 mg i.v. en el perioperatorio. Pos-
teriormente, 0,25 mg/kg/dia durante el primer mes, y
reduccién posterior hasta alcanzar la dosis de predni-
sona de 5-7,5 mg/dia al sexto mes postrasplante. Even-
tualmente se podria valorar la retirada de esteroides,
especialmente en aquellos que no hayan sufrido disfun-
cién inmunolégica.

2. Induccién con timoglobulina, cinco dosis de 1-1,25
mg/kg/dia.

3. Tacrolimus. Dosis de 0,15 mg/kg/dia desde 3 dias antes
del trasplante para mantener niveles de 8-12 ng/ml duran-
te los primeros 6 meses y posteriormente, mientras la si-
tuacion clinica lo permita, mantener niveles de 4-7 ng/ml.

4. MMF 2 g/dfa o MFS 1.440 mg/dia con ajuste de dosis se-
glin tolerancia.

Un esquema alternativo pudiera ser:

1. Corticoides: 250-500 mg i.v. en el perioperatorio. Poste-
riormente, 0,25 mg/kg/dia durante el primer mes, y re-
duccién posterior hasta alcanzar la dosis de prednisona
de 5-7.,5 mg/dia al sexto mes postrasplante.

2. Induccién con timoglobulina, cinco dosis de 1-1,25
mg/kg/dia.

3. Tacrolimus. Dosis de 0,15 mg/kg/dia desde 3 dias antes
del trasplante para mantener niveles de 8-12 ng/ml hasta
la introduccién de sirolimus o everolimus al cuarto dia
postrasplante. A partir de este momento se mantendran ni-
veles de tacrolimus de 4-7 ng/ml.

4. Sirolimus o everolimus desde el cuarto dia postrasplante,
niveles de 3-7 ng/ml.

Nefrologia 2010;30(Suppl 2):80-4
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En estos pacientes se debe evitar el empleo de donantes con
anomalias médicas aisladas. Asimismo, ante la sospecha de
disfuncién inmunolégica deberia realizarse una biopsia del
injerto y en funcién de los hallazgos histolégicos valorar au-
mentar las dosis de mantenimiento de los inmunosupresores.

DONANTE-RECEPTOR ABO INCOMPATIBLE

En este caso, es de suma importancia determinar el riesgo in-
munolégico de la pareja donante-receptor, analizando el titu-
lo de hemaglutininas, la sensibilizacién HLA (PRA tanto por
citotoxicidad mediada por complemento como por citometria
de flujo) y la prueba cruzada donante-especifica (CD3 y
CD20 por citometria de flujo).

Parece esencial la eliminacién o al menos la disminucién sig-
nificativa de hemaglutininas™>'*. La terapia ablativa de célu-
las B, esencial para algunos grupos (mejor con rituximab que
con esplenectomia'>"’, no lo es para otros'®.

Pauta recomendada:

1. Corticoides: 250-500 mg i.v. en el perioperatorio. Poste-
riormente, 0,25 mg/kg/dia durante el primer mes, y reduc-
cién posterior hasta alcanzar la dosis de prednisona de 5-
7,5 mg/dia al sexto mes postrasplante.

2. Tratamiento antilinfocitario de induccién segtn el riesgo
inmunoldgico previo (retrasplante, sensibilizacién, etc.):
basiliximab si el riesgo es normal o bajo, timoglobulina
si el PRA >50%.

3. Rituximab, 375 mg/m? 8-10 dias antes del trasplante, do-
sis dnica.

4. Inmunoadsorcion con columnas de hidratos de carbono
especificas (Glycosorb), dos volimenes plasmaticos:

a) Cuatro o cinco sesiones pretrasplante (dias -5, —4,-2, -1
si se hacen 4y —7,-6,-5,-3,-1 si 5), si permiten alcan-
zar unos titulos de hemaglutininas adecuados (IgG <16).

b) Tres sesiones postrasplante (dias +2, +4, +7); serdn
precisas mds sesiones si se incrementa el titulo de he-
maglutininas.

¢) Gammaglobulina policlonal 250 mg/kg, dos dosis (los
dias -4 o0 -5y -1) tras las respectivas sesiones de in-
munoadsorcién pretrasplante.

d) MMF 2 g/dia o MFS 1.440 mg/dia desde el dia 8 pre-
trasplante y durante 3 meses, reduciendo posterior-
mente segun tolerancia.
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5. Tacrolimus. Dosis de 0,15 mg/kg/dia desde 3 dias antes
del trasplante para mantener niveles de 8-12 ng/ml duran-
te los primeros 6 meses y posteriormente, mientras la si-
tuacion clinica lo permita, mantener niveles de 4-7 ng/ml.

El tratamiento del rechazo agudo, ademds de esteroi-
des y (si Banff grado II-III), timoglobulina, debe ha-
cerse con sesiones de inmunoadsorcién segin titulo de
hemaglutininas.
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RESUMEN

La esperanza de vida del nifio con enfermedad renal ter-
minal (ERT) depende de un trasplante funcionante (tras-
plante 63 afios frente a dialisis 37 afios).

El receptor pediatrico es muy adecuado para un injerto de
donante vivo, y las contraindicaciones son muy escasas. La
posibilidad de evitar la didlisis, elegir el momento del tras-
plante, proporcionar una buena masa renal, con minimo
tiempo de isquemia fria y mejores identidades en muchos
casos hacen del trasplante de donante cadaver una elec-
cién idbénea.

La supervivencia del injerto de donante vivo a largo pla-
zo es significativamente mejor que la de donante cadéa-
ver (donante vivo 81,3% frente a donante cadaver 60,8%
a 10 afos).

La vida media calculada de donante vivo en receptores de
edades comprendidas entre 2 y 5 afios es de 27 afios, por
lo que es el donante idoneo en menores de 5 afios.

Los adolescentes (12-17 afios) tienen una excelente super-
vivencia del injerto precoz, pero la peor de todas las eda-
des a largo plazo. Episodios tardios de rechazo tardio aso-
ciados a incumplimiento terapéutico son los factores
encontrados en todas las series publicadas. Sin embargo,
el trasplante con donante vivo predialisis tiene una super-
vivencia del injerto a 10 afios del 70%.

Los resultados con donante vivo no emparentado en re-
ceptores pediatricos son de dificil interpretacion.

EVOLUCION DE RECEPTOR INFANTIL
DE TRASPLANTE EN LA EDAD ADULTA

La supervivencia del paciente pedidtrico con enfermedad re-
nal terminal (ERT) en tratamiento sustitutivo se ha incremen-
tado de forma continua en las dltimas dos décadas, acercan-
dose al 80% a 20 anos'.

Correspondencia: Mercedes Navarro Torres
Servicio de Nefrologia Pediatrica.

Hospital Universitario La Paz.

Paseo de la Castellana, 261. 28046 Madrid.
mnavarro.hulp@salud.madrid.org

Children as living-donor recipients

ABSTRACT

The most important factor in life expectancy for children
on renal replacement therapy (RRT) is to have a functio-
ning graft when they reach adulthood (63 years on trans-
plantation vs 37 years on dialysis).

The pediatric recipient is very suitable for a living donor
transplantation (LDT), with few contraindications. There
are several reasons that make LDT the most recommen-
ded RRT in children: pre-emptive transplant avoiding
dialysis, good renal mass, minimal cold ischaemia time,
better HLA-matching and the possibility to program the
time of surgery.

Long term graft survival in LDT is significantly better than
in cadaveric donor transplantation (CDT) (81.3% LDT vs
60.8 % CDT at 10 years follow-up). Calculated half-life
graft survival for recipients aged 2-5 years reaches 27.5
years in some series, making LDT the ideal option for the-
se children.

Adolescent recipients (12-17 years) have an excellent early
graft survival, but the worst long term outcome compa-
red with the rest of pediatric population. However, pre-
emptive LDT has a 70% of graft survival at 10 years. Late
rejections episodes associated with non-adherence factors
are found in all series.

Unrelated LDT in pediatric recipients outcome remain unclear.

La mortalidad a largo plazo se produce preferentemente por
complicaciones infecciosas o cardiovasculares (40 al 50%) y
tanto la hipertensién arterial como periodos prolongados de
didlisis son factores de riesgo'.

Un estudio reciente, basado en datos del Registro ERA-
EDTA, encuentra un incremento de adultos jovenes que reci-
bieron terapia renal sustitutiva en la edad pedidtrica, pasando
de 71 por millén de poblacién (pmp) >18 afios en 1985 a 116
en 2004. En este grupo de pacientes, la expectativa de vida
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para los que alcanzan la edad adulta con un trasplante renal
funcionante es de 63 afios, frente a 38 para los que permane-
cieron en didlisis’.

Los efectos negativos que la ERT tiene en estos pacientes
también afectan a su capacidad cognitiva y a su desarrollo
educacional, y son, de nuevo, los periodos acumulativos de
didlisis los que mayores efectos negativos conllevan®.

Estudios de inteligencia, memoria, habilidades motoras y re-
sultados académicos de nifios con insuficiencia renal crénica
(IRC) en predidlisis muestran resultados significativamente
inferiores cuando se comparan con sus hermanos®.

El trasplante renal funcionante puede revertir estas alteracio-
nes del desarrollo cognitivo e intelectual si se realiza predia-
lisis o precozmente tras iniciar la didlisis, favoreciendo el
desarrollo cognitivo, la vida académica y la calidad de vida
en la edad adulta del nifio con ERT*".

El bienestar psicolégico de estos adultos jovenes también estad
unido a tener un trasplante renal funcionante®.

Estdn ampliamente documentados los beneficios que el
trasplante renal tiene en el nifio con ERT. Debe ser lo
mas precoz posible, a poder ser predidlisis y con el
tipo de 6rgano que proporciona la mejor vida media
calculada.

DONANTE VIVO FRENTE A DONANTE CADAVER
EN EL NINO

Los niflos precisan una masa renal idénea que asegure una
buena funcidn renal necesaria para una supervivencia prolon-
gada del injerto y para su crecimiento longitudinal.

Las donaciones de rifién de caddver han cambiado osten-
siblemente en los tdltimos 10 afios, existiendo un porcen-
taje cada vez menor de donantes idéneos (>6 afios y <35
afos), y un incremento mayor de donantes de edad avan-
zada o con criterios expandidos. Segun los datos de la Or-
ganizaciéon Nacional de Trasplantes (ONT) espafiola, en
el ultimo afio sélo el 2,5% de los donantes son menores
de 15 afos, por lo que cada vez es mds dificil poder tras-
plantar a un nifio con un donante idéneo de cadaver, es-
pecialmente cuando se trasplantan preferentemente con
donantes menores de 15 afios.

En nuestro servicio, la edad media de los donantes de cada-
ver ha disminuido progresivamente, siendo de 4 afios en los
ultimos 2 afios (figura 1), donantes no idéneos en relacién
con la menor masa renal que puede influir en la superviven-
cia a largo plazo.
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Figura 1. Evolucién de la edad del donante en trasplante renal
de cadaver en el Hospital Infantil La Paz (2004-2009).

Por tanto, el trasplante renal pedidtrico necesita incorporar el
donante vivo, emparentado, no emparentado, y el ABO in-
compatible en casos seleccionados.

Las ventajas del rifion de donante vivo son multiples:
1. Posibilidad de trasplante predidlisis.

2. Eleccién del momento idéneo para el trasplante.
3. Buena masa renal.

4. Tiempo minimo de isquemia fria.

5. Donante emparentado con tres o mds identidades HLA
donante-receptor en caso de los padres.

6. Mejor supervivencia del injerto a largo plazo.

A pesar de las ventajas evidentes de un rifién de donante vivo,
los datos del periodo 2008-2009 demuestran que la utiliza-
cion de estos donantes para trasplante renal pedidtrico es muy
variable segtin los diversos paises (tabla 1)°'2. En la figura 2
se expone el nimero de trasplantes renales de vivo realizados
por equipos infantiles (nimeros absolutos) en Espafa entre
los afios 1991 y 2009.

El mayor inconveniente para su utilizacién serian los ries-
gos potenciales que puedan existir para el donante. Existen
hoy dia suficientes estudios que demuestran que no hay
riesgo evidente de pérdida acelerada de la funcién renal,
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Tabla 1. Utilizacion de donante vivo para trasplante pediatrico

EE.UU. 51-57% NAPRATCS 2008
https://web.emmes.com/study/ped/annirept/annirept.html

Reino Unido 35% malewis@doctors-org.uk

Espafia 12% REPIR (www.aenp.es)

Hospital Infantil La Paz (Madrid) 30% mnavarro.hulp@salud.madrid.org

Bélgica 22% rita.lombaerts@uz.kuleuven.be

mayor hipertension arterial ni menor disminucién en las ex-
pectativas de vida".

Es, por tanto, una primera opcién que debe ofrecerse al niflo
con ERC terminal como tratamiento sustitutivo.
REQUISITOS DEL RECEPTOR

Los requisitos son los mismos que para el trasplante de cad4-
ver, sin embargo, existen peculiaridades especificas para re-

cibir un 6rgano de donante vivo.

El receptor y el donante han de tener una prueba cruzada ne-
gativa, que asegura la viabilidad inmunoldgica del trasplante.

Contraindicaciones absolutas son las enfermedades de base
que recidivan en el rifién trasplantado y condicionan un alto

riesgo de pérdida del injerto (oxaloxis, sindrome hemolitico-
urémico atipico con riesgo de recidiva, etc.).

El sindrome nefrético (SN) corticorresistente en sus formas ge-
néticas no es una contraindicacion, dada la escasa frecuencia
de recidiva. Sin embargo, el sindrome nefrético corticorresis-
tente no genético, con glomeruloesclerosis segmentaria y focal
(GESF) es una contraindicacion relativa por el alto porcentaje
de recidiva en el injerto, aunque la supervivencia de éste pue-
de ser similar a la de los pacientes sin GESF*.

La incompatibilidad de grupo ABO no es actualmente una
contraindicacion, ya que puede realizarse el trasplante si se
lleva a cabo un protocolo especifico de preparacién previa
para el trasplante®.

El incumplimiento terapéutico en la fase predidlisis y didlisis
puede ser una contraindicacién temporal para el trasplante de
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Figura 2. Trasplantes renales de vivo realizados por equipos infantiles (nUmeros absolutos) en Espafia. Afios 1991-2009.
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donante vivo, si es reiterativo y grave. El mayor riesgo de
pérdida de injerto por incumplimiento se encuentra en los ma-
yores de 12 afos (un 2% entre 10-14 afios frente a un 0,9%
en <10 afios; p <0,001) segtn el registro UNOS-USA. Este
factor negativo incide en las curvas de supervivencia del in-
jerto, que en los adolescentes son muy inferiores al resto de
las edades pedidtricas'.

Es obligado, por tanto, tener en cuenta este factor a la hora
de proceder a la eleccién de un donante vivo para este grupo
de edad de mayor riesgo.

INFORMACION. ELECCION DEL DONANTE
Informacion

Los donantes potenciales para el receptor pedidtrico son en
el 80% de los casos los padres en EE.UU." y hasta el momen-
to actual el 100% en nuestro servicio.

Esto permite realizar la informacién de forma progresiva y
con el suficiente tiempo para que el proceso informativo sea
lo mas completo posible, tanto para el donante como para el
receptor.

Los riesgos de la donacién en relacién con mortalidad, mor-
bilidad, evolucién de la funcién renal y HTA posdonacioén,
embarazos posteriores y aspectos psicoldgicos deben ser
abordados antes del inicio del estudio, basandose en los da-
tos de la bibliografia médica y en la experiencia propia'™2.

Los problemas sociales y los potenciales riesgos laborales
para el donante deben ser tenidos en cuenta®.

También debe informarse de los beneficios que para el donan-
te pueden derivarse de la donacién"?', recalcando que en la
mayoria de los estudios realizados sobre el tema encuentran
una mejoria en la relacién con el receptor'®. El padre no do-
nante muestra mayor grado de ansiedad, estrés y sintomas psi-
cosomadticos y psiquidtricos tras el trasplante que el donante®.

Los beneficios para el receptor y los riesgos han de ser expli-
cados de forma clara y sencilla, poniendo énfasis en la posi-
bilidad de trasplante predidlisis y la mejor supervivencia a
largo plazo del injerto de donante vivo*'*.

El receptor pedidtrico ha de recibir informacién desde el
inicio. El tipo de informacién serd de forma simbdlica para
los mds pequefios (dibujos, cuento, simulacidn, etc.) y de
forma cognitiva y dialogada para los de mayor edad. Es
esencial, en el proceso informativo del receptor, una coor-
dinacién entre los padres y el médico que informa, para
adecuarlo a cada nifio.
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Durante el proceso informativo es importante intentar descu-
brir los sentimientos de culpa del receptor y el miedo que al-
gunos nifios tienen a la posible muerte del padre donante por
la donacién. Todo ello precisa el apoyo de un psicélogo pro-
fesional que haga una evaluacion, tanto del candidato donan-
te como del receptor’*?'.

Es muy recomendable y facilitador iniciar todo este proceso
informativo precozmente.

Eleccion del donante

La eleccion del donante para iniciar el proceso de estudio re-
quiere conocer:

1. Grupo, tipificacién y prueba cruzada.
2. Estudio de VIH, hepatitis B y C.

3. Evaluacién psicoldgica del donante confirmando la moti-
vacion, detectando posibles alteraciones psicoldgicas y su
capacidad para donar?'.

4. En el receptor con enfermedades hereditarias, el posible
donante puede requerir estudios genéticos o ecograficos
previos.

5. Ecografia renal: muestra la existencia de 2 rifiones.

En esta primera evaluacidn para seleccién del donante
puede descubrirse que el hijo y el padre no estdn biol6-
gicamente relacionados. Un estudio reciente en EE.UU.
y Canadd encuentra una prevalencia que oscila entre el
1 y el 3% de los posibles padres donantes*. En este es-
tudio, el 23% de los profesionales son totalmente favo-
rables a ofrecer esta delicada informacién y un 24% to-
talmente contrarios a darla. En el estudio se resalta la
importancia de estudiar cada caso con la maxima confi-
dencialidad y respeto®.

La eleccion del donante estard basada en:
1. Voluntad manifiesta de donar.

2. Mejor compatibilidad inmunoldgica.
3. Edad del donante.

4. Repercusion psicosocial y laboral de la donacién en el ni-
cleo familiar.

En los receptores pedidtricos en predidlisis, la eleccién
del donante para iniciar el protocolo de estudio debe ha-
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cerse precozmente cuando el filtrado glomerular del re-
ceptor sea <30 ml/min/1,73 m? y para procurar que el
trasplante sea predidlisis.

DONANTE EMPARENTADO Y NO EMPARENTADO

La tendencia del Registro United Network for Organ Shering
(UNOS) es a aumentar el porcentaje de donante vivo no em-
parentado que ha pasado de un 8,2% en 1998 a 23,5% en
2007%. Sin embargo, segtin los datos del North American Pe-
diatric Renal Transplant Cooperative Study (NAPRTCS
2008), de 4.410 donantes vivos para receptores pedidtricos,
sélo el 2,2% son donantes no relacionados’.

Los donantes no emparentados en nifios se utilizan regular-
mente en paises como Egipto e Irdn, siendo dificil valorar los
resultados publicados®?.

El estudio pedidtrico NAPRTCS, publicado en 1998%, anali-
za 38 trasplantes en nifios con donante vivo no relacionado
(DVNR), y los compara con donante vivo relacionado (DVR)
y donante caddver (DC). Encuentra una incidencia de recha-
zo agudo mds elevada y una menor supervivencia del injerto
a 12 y 24 meses en los de DVNR inferior a los DC*.

La publicacién reciente de Dubai® confirma que los trasplan-
tes de DVNR, realizados en 33 nifios en diferentes paises
(preferentemente asidticos), tienen peor supervivencia del in-
jerto a uno y 10 afios, que con DVR y DC. Las infecciones
por virus de Ebstein-Barr, citomegalovirus y varicela zoster
son cuatro veces mds frecuentes®.

Si bien el donante vivo no relacionado debe ser considerado
para el receptor pedidtrico, los criterios de aceptacion han de
estar muy bien establecidos y regulados®-'.

INMUNOSUPRESION

El protocolo de inmunosupresion inicial del trasplante con
donante vivo no difiere del de cadaver, con el inicio de la in-
munosupresion 3-4 dias antes del trasplante.

La inmunosupresion de base puede diferir a la del donante
cadaver en los siguientes casos:

1. Donante receptor HLA idénticos en los que se puede
reducir la inmunosupresién a monoterapia e incluso
existe la posibilidad de alcanzar tolerancia y retirarla
totalmente.

2. La monoterapia con tacrolimus es posible, preferente-
mente con donante vivo®.
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3. Los protocolos con esteroides solo la primera semana
postrasplante se han utilizado en el 90% de los casos, en
receptores con trasplante renal de donante vivo***.

Existe, por tanto, la posibilidad de reducir a largo plazo in-
munosupresion en caso de recibir un trasplante de donante
vivo.

RESULTADOS A CORTO Y LARGO PLAZO

La supervivencia del paciente no presenta diferencias signifi-
cativas en relaciéon con el trasplante renal de caddver. En
nuestra serie, de un total de 72 niflos trasplantados de donan-
te vivo desde 1994, la supervivencia global es del 98,3%,
frente a un 96,1% del trasplante renal de cadaver para el mis-
mo periodo de tiempo. S6lo ha muerto un paciente debido a
una leucemia. Los datos del NAPRTCS (2008) aportan unos
resultados similares: un 93,8% a los 7 afios para el receptor
de donante vivo y un 90,7% para el de cadaver.

En las series pedidtricas se ha puesto de manifiesto que la
edad del donante influye en la evolucién a largo plazo del in-
jerto, siendo los donantes de menor edad los que tienen peor
prondstico. En el NAPRTCS, la supervivencia para el tras-
plante renal de caddver a los 5 afios segtin la edad del donan-
te es del 48% para donantes menores de 2 afios, del 66% en-
tre 2 y 17 afios, del 71% entre 17 y 49 afios, y disminuye al
57% en los mayores de 50 afios. En nuestra serie observamos
que, a los 5 afios de evolucidn, la supervivencia del injerto es
un 10% mejor en los nifios trasplantados con donantes mayo-
res de 10 afios que en el grupo con donante menor de 5 afios.

La edad media de los donantes vivos en nuestro servicio es
39,5 + 7 afios (mediana 38,5 afios) con una supervivencia ac-
tuarial del injerto a los 1,5y 10 afios del 97,25,85,3 y 81,3%,
respectivamente, con una diferencia significativa frente al
trasplante renal de caddver, cuya edad del donante es 9,3 + 9
aflos (mediana 6 afios), con supervivencias para los mismos
periodos de tiempo del 90,4, 80,1 y 60,8%, respectivamente.
Esta diferencia en la supervivencia del injerto se pone sobre
todo de manifiesto a partir de los 4-5 afios de evolucion del
trasplante similar a los datos del NAPRTCS (figura 3). La se-
rie del UNOS, para pacientes de edades entre 2 y 20 afios,
también observa un 12% de mejoria de supervivencia del in-
jerto a los 5 afios del trasplante de donante vivo frente al de
cadaver'. En la tabla 2°'%** se resumen los resultados de su-
pervivencia del injerto de diferentes series pedidtricas.

Cuando analizamos las pérdidas de los injertos en un intento
de valorar cudles son los factores de riesgo, observamos en
nuestra serie que se han perdido un 11,1% de los injertos de
donante vivo frente a un 25,9% de donante cadaver, con una
diferencia estadisticamente significativa (p = 0,009). La
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Figura 3. Curva de supervivencia actuarial del injerto en el Hospital Infantil La Paz y en el NAPRTCS (North American Pediatric Renal

Transplant Cooperative Study).

edad media al fracaso en el trasplante de donante vivo es
15,2 £ 5,6 afios y no hay diferencia con la de donante de
cadaver, 14,3 = 4,5 afios. También valoramos la edad me-
dia al trasplante y observamos que es de 12,4 + 4,9 afos
para el receptor de donante vivo y de 10,9 + 4.9 afios para
el receptor de caddver. Si descartamos la pérdidas inmedia-
tas, la mayoria de las pérdidas se producen en adolescentes
y en un 80% por causa inmunoldgica en relacién con mal
cumplimiento terapéutico.

Si, ademds, estudiamos la supervivencia del injerto en fun-
cién de la edad del receptor, y consideramos los menores y
mayores de 13 afios, la supervivencia al afio es similar en los
dos grupos, pero a los 5 afios es de 89,8% en los menores de
13 afios frente a 76,5% en los mayores de 13 afios.

Actualmente, la incidencia de rechazo agudo acumulativo ha
disminuido tanto en el donante vivo como en el de cadaver
llegando a igualarse en ambos grupos, pero persistiendo en
cifras mds elevadas que en las series de adultos. En la década
de 2000, el NAPRTCS encuentra una incidencia de rechazo

agudo del 26,2% para el trasplante de vivo frente a un 23,5%
en el de caddver. Sin embargo, en nuestra serie existe una ma-
yor incidencia de rechazo agudo acumulativo en el trasplante
de cadéver (29,2%) frente al trasplante de vivo (21,2%), aun-
que las diferencias no son significativas.

RECEPTORES ADOLESCENTES DE TRASPLANTE
DE DONANTE VIVO

Los adolescentes constituyen una proporcién muy importan-
te de los pacientes con trasplante renal. En los datos del Re-
gistro UNOS, los receptores entre 12 y 17 afios constituyen
el 66 y el 57% de los 893 y 796 trasplantes renales realiza-
dos en el 2006 y 2007>.

Las necesidades de este grupo de pacientes son distintas a
las de nifios en edades inferiores debido a las miltiples
transformaciones que se producen en este periodo de la
vida. En los dltimos 10 afios, se reiteran las publicaciones
de los Registro de EE.UU.***, Australia y Nueva Zelan-

Tabla 2. Supervivencia del paciente sometido a trasplante renal

1 afo 2 afios 5 afios 7 afios
NAPRATCS 2008
(%) https://web.emmes.com/study/ped/annirept/annirept.html 97,8 97 94,5 92,4
REPIR (www.aenp.es) (%0) 98,7 97,9 96 -
Reino Unido (malewis@doctors-org.uk) (%) - - 91,8 -
Hospital Infantil La Paz (%) 98 - 97 96
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da’’, asi como la experiencia de centros de excelencia
como en la Universidad de Minesota (EE.UU.)*, en los
que se encuentran datos comunes:

1. Adolescentes (12-17 afios) tienen una excelente super-
vivencia al afio y la peor supervivencia de todos los gru-
pos de edad a 5 y 10 afos postrasplante, siendo similar
a los >65 afos**.

2. La vida media calculada del injerto en adolescentes es de
7 afos, mientras que en los menores de 2 afios es de 18 afios™.

3. La vida media del injerto del receptor pedidtrico de donante
vivo en la Universidad de Minesota es de 21,3 afios, y para los
receptores de entre 2 y 5 aflos de 27,5 afos™.

Los malos resultados en adolescentes se asocian en todas las
publicaciones con el incumplimiento terapéutico que desenca-
dena episodios tardios de rechazo agudo, con mala respuesta al
tratamiento antirrechazo y desarrollo de lesiones crénicas™=¢.

Estos datos hicieron que algunos centros de trasplante pedid-
trico mantuvieran adolescentes con mal cumplimiento tera-
péutico en lista de espera durante periodos mds prolongados
con la esperanza de mejorar su actitud hacia el cumplimiento.

El trabajo australiano ha confirmado que la supervivencia a 5
y a 10 afos es significativamente inferior en adolescentes (un
65 y un 50%, respectivamente), comparada con la de los re-
ceptores de 2 a 10 afos, con un 74 y un 58%". Lo mds impor-
tante de este estudio es que el tiempo de espera en didlisis es
un factor de riesgo independiente para el fallo del injerto de
donante vivo (ratio 0,53; p = 0,03) y que la supervivencia del
injerto de donante vivo cuando el trasplante se hace predidlisis
en los adolescentes es del 82% y del 70% a 5 y 10 afios pos-
trasplante. Este estudio avala el trasplante de donante vivo pre-
dialisis en adolescentes”.

Lo que atin no se ha encontrado es la solucién a todos es-
tos problemas. Dada la complejidad de la propia adolescen-
cia, las vias de solucién precisan de una mayor investiga-
cion en este tema.

La excelente revision de Smith et al.* sobre los adolescentes
como receptores de trasplantes de drganos sélidos, sirve de guia
para conocer mejor el problema y articular algunas medidas préac-
ticas que permitan reducir el incumplimiento en estos pacientes.

Incumplimiento terapéutico

El incumplimiento terapéutico se ha descrito en adoles-
centes con trasplante renal hasta en un 64%, siendo la
causa de la pérdida del injerto en entre el 12 y el 34%*.

Nefrologia 2010;30(Suppl 2):85-93

Se han realizado multiples esfuerzos para averiguar qué
factores de riesgo conducen a los adolescentes al incum-
plimiento terapéutico. Alteraciones psiquicas (depresiéon
y ansiedad), falta de apoyo familiar, baja autoestima an-
tes de la adolescencia, efectos secundarios de la inmuno-
supresion, particularmente efectos estéticos y la comple-
jidad del régimen terapéutico, se encuentran
reiteradamente en los estudios realizados como factores
de riesgo para el incumplimiento™.

Es necesario conocer las condiciones propias de esta edad y
valorarlas e incorporarlas al proceso terapéutico®:

1. Las peculiaridades del desarrollo fisico, emocional y
psicoldgico del adolescente. Es importante saber que la
funcion ejecutiva del cerebro (organizacién, planifica-
cién, autorregulacién, atencion selectiva e inhibicién)
es la dltima adquisicién dentro del desarrollo cerebral
del adolescente’™.

2. Atender a las necesidades propias de la pubertad y desarro-
llo emocional de autonomia e identidad, apoyando al ado-
lescente para favorecer su proceso evolutivo.

3. Detectar los riesgos inherentes a su sexualidad y uso de
anticonceptivos y sus efectos en la inmunosupresion,
HTA, etc.

4. Medir periédicamente el cumplimiento del tratamiento
(especialmente los niveles de inmunosupresion, fluctuan-
tes a lo largo de varios controles) y dialogar abiertamente
con el adolescente el tema del cumplimiento y sus conse-
cuencias, buscando su compromiso y su participacién del
proceso terapéutico.

5. Apoyo psicoterapéutico para los trastornos de depresién
y ansiedad que padecen entre el 5 y el 14% de los adoles-
centes con trasplante de drganos sélidos*, y para los tras-
tornos de alimentacién y de abuso de sustancias.

No existe hasta el momento ningtin método que haya demos-
trado su eficacia en mejorar el cumplimiento terapéutico.

Sin embargo, se han sugerido intervenciones diversas que hay
que intentar:

1. Reducir al méximo el nimero y frecuencia de las medicaciones.

2. Identificar los receptores de riesgo y dar apoyo psicotera-
péutico e intervencion educativa con medicacidn, visitas,
riesgos a los que se expone, etc.

3. Incrementar las visitas en los pacientes de mayor riesgo o
en periodos concretos en los que se confirman fluctuacio-
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Tabla 3. Supervivencia actuarial del injerto en diferentes series pediatricas

1 afo 3 afios 5 afios 10 afos
NAPRTCS 2008 Vivo 95,3 90,9 85,4 78,9
Cadaver 93,4 83,9 77,3 65,3
Bélgica 2008 Vivo - 92 84 -
Cadaver - 82 84 —
Egipto (2004) Vivo 91 67
Turquia (2004) Vivo 91 67
Cadaver 92 65
Hospital La Paz (2009) (Madrid) Vivo 97,2 93,8 85,3 81,3
Cadéaver 90,4 83,1 80,1 60,8

nes en los niveles de inmunosupresion.

4. Evitar los efectos secundarios estéticos (no esteroides
o retirada precoz, evitar, si es posible, ciclosporina,
minoxidil, etc.).

5. Dialogar abiertamente con el adolescente sobre el incum-
plimiento de forma libre e informativa, explicando las
medidas que se tomen y el porqué.

6. Escuchar sus reivindicaciones y atender a sus necesida-
des de autonomia y de salud mental y de sus aspiracio-
nes vocacionales.

El cambio en la mala evolucién a largo plazo del trasplante
renal en adolescentes precisa de estrategias individualizadas,
multidisciplinarias e investigacién en equipos con medios y
con un nimero de pacientes suficientes que haga eficaz y ren-
table la inversion en recursos humanos y materiales necesa-
rios para llevarlas a cabo.

RECEPTOR PEDIATRICO DE DONANTE VIVO

Y TROMBOSIS DE LA VENA CAVA

La trombosis de la vena cava en nifios con ERT es rara, pero su-

pone una situacién muy compleja con alto riesgo para el injerto

trasplantado y el donante vivo puede ser una buena eleccion.

Son necesarios:

1. Estudios detallados de la vascularizacién abdominal.

2. Planificacién, cuidadosa por parte de los equipos quirtr-
gico y nefroldgico para la seleccion del donante: rifién pe-
diatrico o de adulto, de vivo o cadaver.

3. Planificacién por parte del equipo quirtrgico del lu-
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gar de anastomosis de los vasos del donante y las po-
sibles complicaciones.

Se han descrito en la biblografia médica 16 casos*, de los
cuales seis se han hecho con donante vivo y 10 con donante
cadaver, pero la mayoria, con donante de adulto. Los resulta-
dos quirdrgicos son excelentes.

De los 16 publicados, cuatro son de nuestro servicio y dos se
hicieron con donante vivo y dos con donante caddver, en 3
casos con implantacién ortotdpica*.

El donante vivo es una opcién a tener en cuenta en los ni-
flos con trombosis de la vena cava inferior, si bien los pa-
dres y el receptor >16 afos han de asumir, junto al equipo
de facultativos implicados, el mayor riesgo que este tipo de
trasplante conlleva.
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RESUMEN

El trasplante renal es la mejor opcién de tratamiento de la in-
suficiencia renal crénica y la escasez de donantes de cadaver ha
ocasionado la potenciacion de los programas de donante vivo.

Dado que una proporcién no desdefiable de las parejas do-
nante-receptor son incompatibles entre si, ya sea por incom-
patibilidad de grupo sanguineo o por prueba cruzada positi-
va, uno de los retos mas importantes de la ultima década ha
sido la solucion de dicho problema.

Para ello se han iniciado los programas de trasplante cruzado
o intercambio de donantes en sus distintas combinaciones y se
han consolidado con unos excelentes resultados el trasplante
ABO incompatible y el trasplante con prueba cruzada previa
positiva.

Para eliminar los titulos de anticuerpos anti-HLA y las iso-
aglutininas disponemos de diferentes recursos, entre los que
cabe destacar la plasmaféresis, la inmunoadsorcion, la infu-
sion de inmunoglobulinas, el uso de Rituximab®y la esplenec-
tomia. Todos ellos requieren del uso concomitante de una in-
munosupresion potente y de una adecuada profilaxis
antiinfecciosa.

Los resultados obtenidos con los donantes incompatibles son
hoy en dia excelentes y totalmente equiparables a los obte-
nidos con el trasplante de donante vivo compatible.

EL DONANTE VIVO INCOMPATIBLE

La escasez de donantes de caddver, especialmente de los
de edad mds joven, ha propiciado el aumento rdpido y pro-
gresivo de la donacién de vivo en Espafia. Especialmente por
este motivo, la Organizacién Nacional de Trasplantes (ONT),
las organizaciones autonémicas y los centros de forma indi-
vidualizada han apostado de forma abierta por su promocion.
Sin embargo, existe una no despreciable cantidad de poten-
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Incompatible living-donors in kidney tranplantation
ABSTRACT

Renal transplant is the best option of treatment of chronic
kidney disease and the shortage of cadaveric donors has
caused the rapid increase of living donor programs.

Provided that an important proportion of the donor-recipient
pairs are incompatible between them, ABO incompatibility or
positive cross-match test, one of the most important chal-
lenges of last decade, has been the solution of the above men-
tioned problem. For it there have begun the crossed-over
transplant programs (also called donors’ exchange programs)
in his different combinations and these kind of transplants has
been consolidated by an excellent results.

To eliminate the titles of anti-HLA antibodies and the isoaglu-
tinines we have different resources, being the most impor-
tants plasmapheresis, the immunoadsortion, immunoglobulin
infusion, Rituximab use and splenectomy.

They need all of them of the concomitant use of a powerful
immunosuppression and of a suitable antiinfectious preven-
tion. The results obtained with the incompatible donors are
nowadays excellent and totally comparable to the obtained
ones using living compatible donors.

ciales trasplantes de donante vivo en los que se detecta in-
compatibilidad de donante y receptor, siendo las principales
causas de la misma la incompatibilidad de grupo sanguineo y
la existencia de una prueba cruzada positiva entre ambos por
anticuerpos preformados contra los antigenos del sistema
HLA. Si no se eliminan los titulos de anticuerpos contra el
sistema ABO o contra el HLA, el receptor va a experimentar
un severo rechazo agudo mediado por anticuerpos que le va
a ocasionar la pérdida muy precoz del injerto. Hasta no hace
mucho tiempo, dichos trasplantes de donante vivo se desesti-
maban. En la Fundacién Puigvert, en el periodo 2000-2008
se desestimaron 100 potenciales donantes vivos, correspon-
diendo el 28% de los mismos a incompatibilidad donante-re-
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Figura 1. Causas de desestimacion del trasplante de donante
vivo (2000-2008). Fundacion Puigvert.

ceptor (figura 1). Afortunadamente, hoy dia se les ofrecen dos
posibilidades diferentes para llevarlo a término:

1. En caso de incompatibilidad ABO, el trasplante cruzado
o el trasplante ABO incompatible.

2. En caso de prueba cruzada positiva, el trasplante cruzado
o la desensibilizacién previa al trasplante renal.

LA INCOMPATIBILIDAD ABO

Todos nosotros tenemos isoaglutininas de forma natural
contra aquellos antigenos del sistema ABO que no posee-
mos. Dichos antigenos existen en los hematies, linfocitos,
plaquetas, células endoteliales y epiteliales, y van a ser la
base de los distintos grupos sanguineos. As{, un individuo
del grupo O va a tener isoaglutininas preformadas contra
los grupos A 'y B, uno del grupo A las va a tener contra el
grupo B, uno del grupo B contra el grupo A y el del gru-
po AB no las va a tener contra ningtin grupo. Asimismo,
existen dos subtipos del grupo A (A|y A)). La mayoria de
la poblacion posee el A , siendo la expresién del A, mu-
cho menor cualitativa y cuantitativamente, por lo que el
riesgo de rechazo agudo mediado por anticuerpos en caso
de incompatibilidad ABO es menor en caso de donantes
del grupo A,. Los titulos mayores de isoaglutininas se de-
tectan en los receptores del grupo O'.

DONACIONES ABO INCOMPATIBLES

La posibilidad de realizar trasplantes de érganos con in-
compatibilidad del grupo sanguineo ABO se ha llevado a
la practica desde hace mds de 40 afios. Sin embargo, el
impulso definitivo ha venido dado por los grupos japone-
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ses que publican sus series iniciales con buenos resulta-
dos a finales de los noventa y una clara mejoria de los
mismos en los dltimos 5 aflos**. Actualmente se trata de
un procedimiento en el que existe amplia experiencia en
Jap6n y en progresiva expansion, tanto en los EE.UU.
como en Europa’.

El trasplante ABO incompatible es posible siempre que
el titulo de isoaglutininas frente al donante sea muy bajo.
Al tratarse de anticuerpos naturales, la mayoria de suje-
tos presentan titulos mds o menos elevados, pero pocas
veces lo suficientemente bajos como para proceder al
trasplante de forma inmediata. Para poderlo llevar a cabo,
se requiere reducir la tasa de isoaglutininas hasta unos
valores determinados que hagan descender de forma no-
table la aparicién y la gravedad del rechazo agudo me-
diado por anticuerpos. Al mismo tiempo, hay que evitar
que se resinteticen de forma inmediata. La inmunosupre-
sién concomitante debe prevenir el rechazo mediado por
anticuerpos.

REDUCCION DE LOS TiTULOS DE ISOAGLUTININAS

Se han empleado diversos métodos para la reduccién de los
titulos de isoaglutininas:

1. Esplenectomia: Ha sido usada de forma habitual en la
mayoria de protocolos de desensibilizacién en caso de
trasplante ABO incompatible con buenos resultados, es-
pecialmente los grupos japoneses ’. Sin embargo, la intro-
duccién del rituximab ha favorecido que ya no se consi-
dere un procedimiento esencial y se ha ido retirando de
los protocolos de desensibilizacién, evitando asi la mor-
bimortalidad asociada con ella®.

2. Plasmaféresis e infusion de inmunoglobulinas: Am-
pliamente usada por los grupos japoneses y con buenos
resultados. El nimero de ambas depende de la evolucién
de los titulos de isoaglutininas. El trasplante no se reali-
za hasta que dicho titulo es inferior a 1:8 o 1:16, depen-
diendo de los grupos trasplantadores. Suelen realizarse
entre 4 y 5 sesiones pretrasplante y entre 3 y 5 sesiones
postrasplante. La infusién de inmunoglobulinas suele ser
de 100 mg/kg después de cada sesion de plasmaféresis’.

3. Inmunoadsorcién especifica (IAE): Para ella se utilizan
unas columnas de policarbonato rellenas de sefarosa con los
trisacdridos del grupo A o B ligados a su superficie (Glyco-
sorb®). La retirada de las isoaglutininas mediante esta técni-
ca permite obviar la plasmaféresis. El nlimero de sesiones
de inmunoadsorcidn va a depender de los titulos previos de
isoaglutininas. Al igual que con la plasmaféresis, se requie-
re que los titulos pretrasplante sean inferiores a 1:8°.
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4. Rituximab: Se trata de un anticuerpo murino humaniza-
do de tipo monoclonal que se fija al CD20, el cual se ex-
presa en la mayoria de las células B. Su adicién a los pro-
tocolos de desensibilizacién ha permitido la préactica
erradicacion de la esplenectomia y la mejora de los resul-
tados en los tdltimos afios. Dado que la mayoria de célu-
las plasméticas no expresan el CD20, su uso debe com-
pletarse con la retirada de las isoaglutininas mediante
plasmaféresis o inmunoadsorcién'®"2. Habitualmente, el
paciente recibe una o dos dosis de 375 mg/m?*de Rituxi-
mab. Los protocolos europeos basados en IAE y Rituxi-
mab establecen que el tratamiento debe iniciarse entre una
y 4 semanas antes de la fecha estimada para el trasplante.
Las sesiones de IAE se repetirdn las veces que sea ne-
cesario antes del trasplante hasta alcanzar un titulo de
isoaglutininas (IgG e IgM) por debajo de 1/8. Serd nece-
sario determinar isoaglutininas en las 3 semanas siguien-
tes al trasplante y realizar IAE si fuera necesario. Habi-
tualmente son necesarias cuatro sesiones antes del
trasplante y otras tres después del mismo, aunque la va-
riabilidad entre individuos es enorme.

Cuando los titulos de isoaglutininas son muy elevados, es
muy probable que la desensibilizacién, independiente-
mente de si se realiza con plasmaféresis o IAE, sea inefec-
tiva. Como norma orientativa, titulos superiores a 1:256
0 1:512 predicen una mala respuesta al tratamiento y
aconsejan descartar el trasplante ABO incompatible.

5. Inmunosupresion potente: El proceso de inmunomodu-
lacién se completa con la administracién de un esquema
inmunosupresor que incluya tacrolimus, 4cido micofend-
lico, corticosteroides y anticuerpos antilinfocitarios poli-
clonales o monoclonales’.

RESULTADOS A LARGO PLAZO DEL TRASPLANTE
ABO INCOMPATIBLE

Son totalmente superponibles a los trasplantes ABO compa-
tibles segtin los grupos japoneses®'*. Takahashi y su grupo
refieren los datos de una cohorte histérica de 441 recepto-
res de trasplante ABO incompatible y objetivan superviven-
cias de los pacientes a uno, 3, 5,7 y 9 afios del 93, 89, 87,
85 y 84%, respectivamente, siendo las de injerto en los mis-
mos periodos de tiempo del 84, 80, 71, 65 y 59%, respecti-
vamente. Dichos resultados son excelentes e iguales a los
que obtienen en el mismo periodo de tiempo con el donante
ABO compatible*.

El rechazo agudo mediado por anticuerpos puede aparecer
en las primeras semanas de evolucién. Transcurridas 2 o 3
semanas, muchos pacientes presentan una elevacién de ti-
tulos de forma espontdnea, sin sufrir rechazo humoral.
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Este hecho, parecido a un fenémeno de acomodacién, que-
da claramente plasmado con la detecciéon de C4d en las
biopsias de protocolo de estos pacientes, en ausencia de
rechazo agudo'*".

Trasplante cruzado

El trasplante renal de donante vivo cruzado consiste en inter-
cambiar reciproca y simultdneamente los donantes de dis-
tintas parejas que por motivos inmunolégicos o de otro tipo
no pueden utilizarse de manera directa entre la pareja ini-
cialmente estudiada. El motivo habitual suele ser la incom-
patibilidad ABO o la aparicién de una prueba cruzada po-
sitiva. Existen diferentes tipos de intercambio en trasplante
renal cruzado:

1. Intercambio a dos bandas: El donante de la pareja A cede
su rifién al receptor de la pareja B y el donante de la pa-
reja B cede su rifién al receptor de la pareja A.

2. Intercambios a tres o mds bandas: Para su realizacion
se requiere de una organizacién estatal que posea una
base de datos con numerosas parejas que deseen un
trasplante cruzado. El donante de una pareja cede su ri-
non al receptor de la siguiente y asi sucesivamente has-
ta que el donante de la dltima pareja intercambiable se
utiliza para el receptor del primer donante que inicié la
cadena.

3. Intercambios con la lista de espera de donante cadaver.
Ocurren cuando una pareja donante-receptor incompati-
bles entre si ceden el rifién del donante a un receptor de
la lista de espera de caddver y obtienen como compen-
sacion una prioridad importante en la lista de espera de
caddver. Suele tener como inconveniente el que se bene-
ficia a los receptores del grupo A de caddver y se perju-
dica a los receptores del grupo O de caddver.

4. Intercambios ganando edad. Se producen cuando una
pareja donante-receptor, compatibles entre si pero con
una importante diferencia de edad entre ambos (sien-
do el donante el de mayor edad), deciden intercambiar
con una pareja donante-receptor mds jovenes pero in-
compatibles entre si.

5. Cadenas de intercambio que se inician con un donante al-
truista y finalizan con un receptor de la lista de espera de
donante caddver. Estas cadenas que se inician con un do-
nante altruista también contemplan, en ocasiones, el des-
plazamiento del rifién en vez del desplazamiento del do-
nante, el compromiso del donante de ceder un rifién en el
futuro cuando su receptor ya ha sido trasplantado en el pre-
sente, el uso de intercambios ABO incompatibles para evi-
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tar una prueba cruzada positiva, la aceptacién de amista-
des como donantes, etc.'°.

El programa de trasplante cruzado es una opcioén al trasplan-
te incompatible directo, ya que permite encontrar una combina-
cién donante-receptor que evite la necesidad de realizar una
desensibilizacion intensa y una inmunosupresién mas potente
de la habitual. A pesar de ello, no se han descrito diferencias de
supervivencia entre ambos tipos de trasplante''’. Asimismo, el
trasplante cruzado evita los elevados costes de la desensibiliza-
cién y la inmunoadsorcién que se realiza en caso de trasplante
ABO incompatible o con prueba cruzada inicial positiva.

Existen una serie de aspectos éticos y psicoldgicos que también
conviene tener en cuenta cuando se contemplan ambas posibili-
dades de trasplante en una pareja donante-receptor determinada:

1. En contra del trasplante cruzado:

a) El donante puede estar inicamente motivado para dar-
lo a su receptor.

b) El donante puede tener una coercién indirecta.

c) Elfracaso de un receptor puede afectar extraordinaria-
mente a éste y a su familiar que dond a otro receptor.

d) El receptor puede percibir que su donante cruzado es
de «peor calidad» que su donante original.

2. En contra del trasplante ABO incompatible:
a) Coste econdmico para el sistema.
b) ;Sobreinmunosupresién?

c) Se realiza el trasplante en una pareja donante-receptor
y no se beneficia a terceros.

En la tabla 1 se resumen las principales ventajas y desventa-
jas de cada tipo de trasplante.

Asimismo, otro aspecto muy importante cuando decidamos
qué tipo de opcidén vamos a ofrecer a nuestros pacientes in-
compatibles es tener en cuenta la probabilidad real de tras-
plante en caso de decision por el trasplante cruzado. Cuando
la incompatibilidad es de grupo sanguineo, si el donante y el
receptor son de los grupos A y B indistintamente, dicha posi-
bilidad de cruce serd muy alta, mientras que si el receptor es
del grupo O, la posibilidad de cruce serd bastante menor a no
ser que detectemos la posibilidad de un intercambio con una
pareja donante-receptor que quiera mejorar la edad de su do-
nante con el intercambio. En caso de prueba cruzada positiva,
la posibilidad de intercambio es aun inferior, debiendo sope-
sar en estos casos las potenciales ventajas de una desensibili-
zacién y trasplante posterior con prueba cruzada negativa uti-
lizando el donante directo original*®.

En la tabla 2 se propone la eleccién del tipo inicial de tras-
plante en caso de incompatibilidad donante-receptor.

PROGRAMA DE TRASPLANTE CRUZADO EN ESPANA

Este tipo de procedimiento se inici6é en Corea y posteriormen-
te se extendi6 a EE.UU. y Holanda'****. En Espafa, y bajo
los auspicios de la ONT, se estableci6 el programa en el afio
2009 y hasta la fecha se ha realizado un solo procedimiento
entre dos parejas.

La normativa que establece el procedimiento para realizar
trasplantes cruzados se publicé en 2009 y contempla la crea-
cion en la ONT de un registro tnico de parejas, designacién
de centros de referencia para llevar a cabo los trasplantes y
requisitos que deben cumplir los centros para ser considera-
dos como tales, procedimiento para inscribir las parejas en el
programa y finalmente también establece el sistema de selec-

Tabla 1. Ventajas y desventajas del trasplante cruzado y del trasplante ABO incompatible

¢ TRASPLANTE CRUZADO O ABO INCOMPATIBLE?

Trasplante cruzado

Trasplante ABO incompatible

Mucho menos costoso

Mayor voluntad de donacién

Menos carga inmunosupresora

Menor posibilidad de coercion indirecta al donante

Beneficios a terceros

Menor impacto psicologico en caso de fracaso

Permite el altruismo

Mayor probabilidad de realizacién

— Donante samaritano

— Intercambio ganando edad

— Intercambio no balanceado

RESULTADOS MUY SIMILARES
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Tabla 2. Seleccidn inicial en caso de trasplante incompatible

¢ TRASPLANTE CRUZADO O ABO INCOMPATIBLE?

Trasplante cruzado

Trasplante abo incompatible

Receptor de los grupos A, By AB

Receptor grupo O inicialmente o tras varios intentos de emparejamiento fallidos

Receptor grupo O temporalmente

Hipersensibilizados con hermano idéntico y grupo incompatible

Cross-match positivo

cién de parejas para proceder al intercambio basado en un sis-
tema de puntuaciones muy objetivo. El programa contempla
también la posibilidad de realizar el intercambio de forma si-
multdnea entre tres 0 mas parejas.

Cuando un centro disponga de una pareja donante-receptor
que cumpla criterios para ser aceptada en el programa nacio-
nal de trasplante cruzado y dicho centro no disponga de au-
torizacion para la realizacion de trasplante cruzado, puede re-
mitir su pareja al centro que considere mds adecuado de los
que estdn autorizados para ello, preferiblemente dentro de su
propia Comunidad Auténoma, si esto fuera posible. Por ello,
la inclusion de parejas puede realizarse desde cualquier pun-
to de Espafia y no es un tratamiento restringido.

DONACIONES CON CROSS-MATCH POSITIVO

El fracaso precoz del trasplante por la presencia de un re-
chazo agudo mediado por anticuerpos es un fenémeno poco
frecuente desde que se instaur6 la prueba cruzada (XM) de
forma sistemdtica. No obstante, pacientes con XM por cito-
toxicidad (CDC) negativa frente su donante (ya sea vivo o ca-
ddver) presentan ocasionalmente un rechazo hiperagudo. Las
técnicas para la deteccidén de anticuerpos anti-HLA donante-
especificos (DSA) se han ido refinando y sofisticando, espe-
cialmente con la introduccion de la citometria de flujo (CF)
y los ensayos de fase s6lida. Estas pruebas han incrementado
la sensibilidad y especificidad en la deteccidn de anticuerpos
anti-HLA, tanto de clase I como de clase II*'*. La interpreta-
cién de la prueba cruzada es cada vez mas compleja. Se con-
sidera una contraindicacion para el trasplante la presencia de
cross-match positivo actual por CDC. La presencia XM ne-
gativo para CDC y positivo para CF dificulta la toma de de-
cisiones, pero actualmente se considera que tiene un elevado
riesgo de rechazo humoral precoz y se recomienda realizar
un tratamiento de desensibilizacién®. La investigacién de
DSA por fase sélida permite determinar mejor si hay antige-
nos especificos contra el donante (single antigen).

Actualmente es posible realizar trasplantes a pacientes con
DSA 'y cross-match positivo utilizando técnicas de desensibi-
lizacién. Existen diversos protocolos de desensibilizacién,
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que generalmente suelen emplear plasmaféresis (PF) o inmu-
noadsorcién (IA) en combinacién con inmunoglobulinas in-
travenosas (IvIg)*»?, en diversas dosis y frecuencias'. En los
tltimos afios se ha popularizado el uso de Rituximab para me-
jorar la eficacia del tratamiento??*. Sus dosis y sus frecuen-
cias son bastante similares a las descritas anteriormente en el
trasplante ABO incompatible. Al igual que en dicho tipo de
pacientes, se recomienda que la inmunosupresion sea espe-
cialmente potente®.
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RESUMEN

Hace més de 50 afios que se vienen practicando trasplantes re-
nales de donante vivo, pero en afios recientes el incremento
de la demanda y la introduccién de la nefrectomia por via la-
paroscopica se han traducido en un significativo aumento de
este tipo de trasplantes.

Aunque la experiencia publicada demuestra que la morbilidad
y mortalidad del donante, a corto y a largo plazo, es razona-
blemente baja, existen evidencias de que algunos donantes
pueden presentar un ligero incremento de presion arterial o
proteinuria, sin afectar a la funcion renal remanente. A largo
plazo, la incidencia de insuficiencia renal en los donantes re-
nales es inferior a la observada en la poblacion general.

Es aconsejable hacer un seguimiento clinico peridédico de los
donantes para prevenir o tratar los factores de riesgo y/o de
complicaciones clinicas intercurrentes que pudieran compro-
meter su salud en general y en especial la funcién renal: hi-
pertension arterial, diabetes, proteinuria y obesidad.

También es preciso disponer de un registro cientifico prospec-
tivo nacional de todos los donantes, con el fin de analizar el
impacto a largo plazo de la uninefrectomia y detectar, en su
caso, las posibles sefiales de alarma que ayudaran a modificar
los criterios actuales de valoracion y aceptaciéon de los candi-
datos a donacién y/o el cuidado clinico de nuestros donantes.

INTRODUCCION

El trasplante renal de donante vivo es un procedimiento te-
rapéutico de la insuficiencia renal crénica con excelentes re-
sultados de supervivencia para el receptor y que cldsicamen-
te se ha considerado que representaba un escaso riesgo para
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Short-, medium-, and long-term follow-up of living donors
ABSTRACT

Live-donor kidney transplants are being done since more than
fifty years ago. In recent years, a marked increase in live donations
is observed, as a result of the limited availability of organs from
deceased donors. Also, the use of laparoscopic nephrectomy has
contributed to increase live donations.

A systematic review of the literature shows that short- and long-
term risks of morbidity and mortality of the donor are reasonably
low. Even so, an increased incidence of high blood pressure and
mild proteinuria has been reported. On the contrary, no detrimen-
tal effect on renal failure is observed and the incidence of long-
term chronic renal failure is lower in the donor population when
compared with the incidence observed in the general population.

In any case, a regular follow-up of the donors is advisable in order
to prevent or early detect those medical conditions that would rep-
resent a health risk, in particular those conditions that possibly will
affect renal function: hypertension, diabetes, proteinuria and obe-
sity. It would be also necessary to establish a nation-wide scientific
registry, with prospective regular data collection, that will make
possible a more accurate assessment of the long-term risk of
uninephrectomy and early detection of new medical information
that would contribute to redefine the risk of kidney donation or
to establish new requisites in the donor evaluation protocols.

el donante'. La reciente introduccién de la nefrectomia por
via laparoscdpica ha mejorado de forma espectacular la re-
cuperacién del donante y ha contribuido a reducir las secue-
las fisicas de la cirugia. Este hecho, unido a la creciente de-
manda de érganos, ha derivado en un constante incremento
de las donaciones de vivo en todo el mundo. En consecuen-
cia, cada afio miles de personas sanas se convierten en uni-
néfricas. Ello ha provocado un enorme interés y cierta preo-
cupacién en la comunidad médica, y un deseo de conocer
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mejor el verdadero riesgo de morbilidad y mortalidad y las
consecuencias a largo plazo de la nefrectomia®*.

MORTALIDAD Y MORBILIDAD PEROPERATORIA

Tradicionalmente se ha admitido que el riesgo de mortali-
dad para el donante es razonablemente bajo, pero es muy
posible que existan casos de muerte no publicados y su in-
cidencia sea superior a la conocida. En 1992 se comunica-
ron 17 casos de muerte peroperatoria en EE.UU. y Canada,
cifra que suponia una incidencia del 0,03%". Unos afos des-
pués, el primer andlisis riguroso que ha estudiado el riesgo
de mortalidad en relacién a la cirugia es el de Kasiske y tam-
bién hace una estimacién de 3 muertes por cada 10.000 ne-
frectomias (0,03%)°. Mds recientemente se ha publicado la
revisién de 171 centros de trasplante norteamericanos, en la
que se constata el fallecimiento de dos donantes de los
10.828 referidos’. Uno de ellos fallecié a los 5 dias del pos-
toperatorio por un embolismo pulmonar. El segundo fallecié
por causas no determinadas. Un tercer donante permanecia
en estado vegetativo tras sufrir una hemorragia intraoperato-
ria con hipotension arterial. La incidencia de mortalidad ope-
ratoria se situaria de nuevo en el 0,03%. Todavia mas recien-
temente se han presentado datos de la UNOS sobre una serie
de donantes mds amplia, en la que también se contabilizan
los 2 donantes fallecidos mencionados en el trabajo de Ma-
tas’, pero en este caso sobre un total de 15.162 nefrectomfas.
Al no contabilizarse nuevos fallecimientos, la incidencia de
mortalidad operatoria desciende al 0,013%*. En 2006 apare-
ce una revisién de 69 estudios en que se compara el impacto
del abordaje laparoscépico frente a la laparotomia cldsica’ y
ademads de informar sobre que se conocian otras 8 muertes
de donantes en relacién con complicaciones de la cirugia la-
paroscépica, no comunicadas previamente, llega a la conclu-
sién de que las complicaciones se asocian con la curva de
aprendizaje y que para evitarlas su practica deberfa restrin-
girse a centros de excelencia.

La morbilidad peroperatoria difiere segtin las diferentes se-
ries y estd en parte relacionada con el tipo de técnica quirir-
gica empleada (laparotomia abierta o las diversas modalida-
des de nefrectomia por via laparoscépica). En general, ningtin
tipo de complicacién en particular aparece referido con una
incidencia superior al 10% y su importancia difiere claramen-
te segtn las series. Las complicaciones mds frecuentes son el
neumotorax (8-10%)'", la lesién del peritoneo o de una asa
intestinal (0,14-6,4%)""°, el sangrado con o sin requerimien-
tos transfusionales (0,5-1,5%)%", las infecciones urinarias,
pulmonares o de la herida (2-17%)*’, embolismos pulmona-
res (0,1-0,5%)%", reintervencion quirdrgica por sangrado,
drenaje de colecciones, hernias, etc. (0,5-1%)"" y una larga
lista de posibles complicaciones que aparecen con una fre-
cuencia todavia menor.
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Las complicaciones quirdrgicas pueden estar relacionadas
con el tipo de técnica empleada. La nefrectomia cldsica, me-
diante cirugfa abierta, se asocia con una morbilidad no des-
preciable y una larga convalecencia. El empleo de la via la-
paroscépica ofrece una recuperacién mds rapida y menores
secuelas fisicas. La incidencia global de complicaciones es
muy similar, aunque difieren en el tipo. Las complicaciones
pulmonares y vasculares son mds frecuentes en la cirugia
abierta (atelectasia, neumotodrax, tromboflebitis, trombosis
venosa profunda), mientras que las lesiones mecdnicas son
muy caracteristicas de la via laparoscépica (lesién de la cap-
sula esplénica o de una asa intestinal)". La tasa de reinterven-
ciones es algo mds frecuente cuando se utiliza la via laparos-
copica cldsica (0,84%) o la laparoscopia mano-asistida
(0,87%) que con cirugia abierta (0,4%)". La tasa de reingre-
sos hospitalarios también es algo mayor, aunque en parte po-
dria ser una consecuencia de la mayor tendencia a acortar la
estancia hospitalaria cuando se utiliza esta técnica”*. El in-
jerto renal también puede sufrir las consecuencias derivadas
del tipo de técnica quirtirgica empleada. La recuperacion de
la creatinina sérica en el receptor es algo mds lenta cuando la
extraccion se realiza por via laparoscépica. El tiempo hasta
el valor de creatinina nadir es mas largo. A largo plazo, la
funcién renal en el receptor es similar independientemente de
la técnica quirdrgica empleada. Una nueva modalidad de ne-
frectomia por via laparoscépica (retroperitoneoscépica y
mano-asistida) mejora los tiempos de isquemia caliente res-
pecto a la via transperitoneal y muestra una excelente recu-
peracion de la funcidn renal, tanto en el donante como en el
receptor”. En la revision de Sokeir et al., ademds de concluir
que la via laparoscopica ofrece similar grado de seguridad,
también se comunica que mejoran el consumo de analgesia,
la estancia hospitalaria y la reincorporacién a la vida laboral’.
Otro aspecto que también se sefiala es la necesidad de crear
un registro de donantes vivos para poder hacer un mejor se-
guimiento de las posibles complicaciones’.

La edad del donante influye en el grado de funcién que al-
canza el injerto, pero no parece influir en la buena recupera-
cién funcional del rifién remanente en el donante. El grado
de hipertrofia compensadora no es significativamente dife-
rente en los donantes mayores en comparacién con los mas
jovenes'*'. No obstante, no existen suficientes estudios rigu-
rosos que analicen el impacto de la edad en la funcién renal
del donante a mds largo plazo, tal como se recoge en una ex-
haustiva revisién recientemente publicada'®.

COMPLICACIONES A LARGO PLAZO

Las causas de mortalidad a largo plazo en los donantes re-
nales son similares a las observadas en la poblacién gene-
ral, siendo las complicaciones cardiovasculares, las neo-
plasias y los accidentes de trafico las mds frecuentes'*?.
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La incidencia de mortalidad es, de hecho, inferior a la es-
perada en relacién con la de poblacién general, ajustada
por edad y sexo'?'.

La nefrectomia unilateral realizada a una persona sana,
por lo tanto con funcién renal excelente y sin factores de
riesgo afladidos (HTA, obesidad, diabetes, etc.), no com-
porta un riesgo de nefropatia a largo plazo. Las sucesivas
revisiones de series muy amplias y con un intervalo de se-
guimiento largo asi lo demuestran'**. La edad avanzada
en el momento de la donacién puede influir en el deterio-
ro de la funcién renal a largo plazo, pero de forma simi-
lar a lo que se observa en la poblacién general conforme
avanza la edad.

Hipertension arterial

La incidencia de HTA en las series de donantes controla-
dos a largo plazo es similar a la observada en la poblacién
general y se detecta con mayor frecuencia, como era de es-
perar, en los donantes de mayor edad.

Un cuidadoso estudio recientemente publicado demuestra
que a corto plazo (un afio después de la nefrectomia) los
donantes se mantienen normotensos®. Pero el impacto en
el largo plazo si que podria existir, aunque de forma cli-
nicamente poco significativa. De hecho, en un estudio pu-
blicado hace mds de 10 afios en el que se analizaban la
presion arterial, la albuminuria y la funcién renal se ob-
servo un cierto incremento de TA y albuminuria con refe-
rencia a la situacién previa, aunque sin impacto en la fun-
cién renal*. Una exhaustiva revisién realizada por el
grupo de Minnesota’ observa una incidencia de hiperten-
sién arterial del 37% en donantes con mds de 20 afios de
evolucidén desde la nefrectomia. Exactamente la misma in-
cidencia (38%) fue observada en la revision realizada en
Suecia sobre 402 donantes con un promedio de 12 afios
de evolucién desde la donacién®. La hipertensién era sig-
nificativamente mds frecuente en los hombres y menor
que la observada en la poblacién general, ajustada por
edad y sexo. Un metandlisis publicado en 2006, en el que
se incluyeron mas de 5.000 donantes, pero en el que s6lo
196 donantes fueron estudiados de forma prospectiva, lle-
ga a la conclusién de que los donantes presentan un incre-
mento de TA de 5 mmHg de lo que les corresponderia por
su edad, entre 5 y 10 afios después de la nefrectomia, en
comparacién con un grupo control de 161 individuos® (ta-
blas 1y 2).

Es recomendable que los donantes realicen controles pe-
riédicos de tensidn arterial, pues la deteccion precoz de
la misma permite un tratamiento adecuado y previene el
desarrollo de complicaciones mas graves.
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Hipertensién gestacional posdonaciéon

Recientemente han aparecido dos publicaciones que estudian
la posible relacion de la donacién renal en la aparicién de pro-
blemas gestacionales. Reisaeter et al. revisan la experiencia
con donantes noruegas y llegan a la conclusién que la inci-
dencia de preeclampsia es mds frecuente en las donantes des-
pués de la donacién que antes de ella y también mds frecuen-
te que en un grupo control de mujeres no donantes?’. Por su
parte, Ibrahim et al. publican la experiencia de la Clinica
Mayo y concluyen que también sus donantes presentan una
mayor incidencia de preeclampsia, de hipertension gestacio-
nal y de diabetes gestacional tras la donacién que antes de
ella®®. En ambos casos se trata de estudios retrospectivos que
abren un interrogante y que invitan a analizar de forma mds
detenida esta cuestion, por si fuera necesario tenerla en cuen-
ta a la hora de informar a las potenciales donantes.

Proteinuria

La reduccion de la masa renal como consecuencia de la nefrec-
tomia aumenta minimamente la excrecién de proteinas en ori-
na. Un metanalisis de Kasiske de 1995, sobre una serie de
1.230 sujetos sometidos a nefrectomia por diversas causas se-
fala un aumento discreto, que equivaldria a 76 mg/24 h por
cada década de evolucién posnefrectomia®. Pero la incidencia
de proteinuria a largo plazo en donantes renales resulta muy
variable segtn las series publicadas. Una exhaustiva revision
de los donantes de Suecia revel6 una incidencia de proteinuria
leve (<1 g/l) del 9% y mas severa (>1 g/l) en 10 donantes
(3%)*. En este tltimo grupo de donantes, todos salvo uno lle-
vaban 20 o mds afios de evolucién desde la nefrectomia. En ge-
neral, la proteinuria se asociaba a hipertension arterial y filtra-
do glomerular mds bajo. Resultados similares (19% proteinuria
>150 mg/24 h'y 7% proteinuria >800 mg/24 h) han sido refe-
ridos por un grupo de Cleveland analizando a 70 donantes
con mas de 25 afios de evolucion®. El grupo de Minnesota
comunica un 10% de sujetos con proteinuria en una serie de
113 donantes con mds de 20 afios de evolucién’. En més de
la mitad de ellos (6%), el grado de proteinuria no excede de
indicios. En el mismo estudio, 58 donantes fueron estudiados
después de mds de 30 afios desde la nefrectomia. Unicamen-
te en un 5% de los que pudo determinarse la proteinuria fue
significativa. Un metandlisis que incluye a mds de 5.000 do-
nantes concluye que los donantes presentan un ligero incre-
mento de proteinuria (147 frente a 83 mg/dia) frente al grupo
control® (tabla 3).

De nuevo hay que insistir en la importancia que podria tener
la deteccidn precoz de proteinuria, pues el tratamiento con in-
hibidores de la sintesis de angiotensina (IECA) o antagonis-
tas del receptor de angiotensina (ARA), administrado precoz-
mente, puede ser especialmente ttil.
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Tabla 1. Metandlisis de estudios controlados de presion arterial sistélica en donantes con un minimo de seguimiento

de 5 afios

Donantes tras donacion Controles

Afos tras donacion, n PAS, media Uso de n PAD, Uso de Diferencia

media (rango) (DE), antihipertensivos, media (DE), antihipertensivos, media de PAS
mmHg % mmHg % (IC 95%), mmHg

8 (1-19) 57 134 (15) 32 50 130 (21) 44 4(-3,1a11,1)

11 (1-21) 30 125 (18) ND 30 118 (13) ND 7(-0,92a15,2)

11 (10-12) 32 140 (23) 10 32 132 (29) ND 8 (-4,8 a 20,8)

13 (10-18) 38 136 (25) ND 16 129 (16) ND 7 (-3,7a18,5)

Modificado de Boudville et al.?.

PAS: presion arterial sist6lica, ND: no disponible.

Insuficiencia renal

La funcién renal del rifién remanente suple de forma satisfac-
toria la disminucién de masa renal. Normalmente la creatini-
na sérica y el filtrado glomerular alcanzan un 70-80% del va-
lor previo a la nefrectomia y se mantienen estables a lo largo
de los afios. En donantes de edad avanzada o con filtrado en
el limite bajo de la normalidad es posible observar valores de
creatinina sérica discretamente afectados. A corto plazo, la re-
cuperacién de la funcién renal es peor conforme aumenta la
edad en el momento de la donacion, el indice de masa corpo-
ral y especialmente cuanto mds bajo es el filtrado glomerular
antes de la donaciéon®. Los donantes de raza negra también
presentan una menor recuperacién del filtrado glomerular ba-
sal®. En la revision de 97 donantes de nuestro centro, con
promedio de evolucién de 17 afios desde la nefrectomia,
Unicamente en seis de ellos la creatinina sérica estaba por
encima de 1,3 mg/dl. Cinco de los seis donantes tenian mas
de 70 afios en el momento del seguimiento?.

Se han documentado casos de donantes que han desarrollado
insuficiencia renal crénica y han precisado tratamiento susti-
tutivo. Una exhaustiva revisioén del registro UNOS america-
no, publicada en 2002, refiere 56 pacientes en lista de espera
de trasplante, que previamente habian sido donantes*. La
causa de la nefropatia predominante era la nefroangiosclero-
sis (36%) y en un 16% la glomerulosclerosis focal. Un dato a
resaltar era que en el 86% de los casos, donante y receptor
eran hermanos. El promedio de tiempo entre la donacién y la
entrada en lista de espera fue de 15 afios.

Recientemente, se ha publicado el andlisis mds amplio y pro-
longado de donantes de un solo centro (Universidad de Min-
nesota) y entre otros aspectos también se analiza la evolucién
de la funcién renal. La conclusién de este estudio es que la
incidencia de insuficiencia renal entre los donantes es similar
a la de la poblacién general®. En Japdn, la incidencia de in-
suficiencia renal a largo plazo en un estudio unicéntrico fue
del 0,7% y tampoco detecté diferencias con la poblacién ge-

Tabla 2. Metanalisis de estudios controlados de presién arterial diastdlica en donantes con un minimo de seguimiento

de 5 afios

Donantes tras donacion Controles

Afos tras donacion, n PAS, media Uso de n PAD, Uso de Diferencia

media (rango) (DE), antihipertensivos, media (DE), antihipertensivos, media de PAS
mmHg % mmHg % (IC 95%), mmHg

6 (3-18) 33 83 (10) 3 33 78 (9) ND 5(0,429,7)

8 (1-19) 63 80 (8) 32 50 80 (11) 44 0(-3,5a3,5)

11(1-21) 30 86 (13) ND 30 79 (9) ND 7(1,7a12,9)

11 (10-12) 32 90 (10) 10 32 85 (10) ND 5(0,1a9,9)

13 (10-18) 38 85 (25) ND 16 82 (16) ND 4(-7,6 a14,5)

Modificado de Boudville et al.?.

PAS: presion arterial sistdlica; ND: no disponible.
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Tabla 3. Metanalisis de estudios controlados de proteinuria en donantes renales

Donantes tras donacion Controles
Afos tras donacion, media (rango) n EUA 24 h, media (DE), mg/dia n EUA 24 h, media (DE), Diferencia media
mg/dia de EUA 24 h

(IC 95%), mg/dia

7 (1-14) 59 19 (21) 58 11 (5) 8(2al4)

11 (10-12) 32 8(7) 32 5 (6) 3(0a6)

13 (9-18) 22 61 (40) 31 4(1) 27 (40a 73)

15 (10-20) 33 66 (66) 14 11 (9) 55 (32-78)

EUA: excrecién urinaria de albumina
Modificado de Garg et al*.

neral, aunque hay que sefalar que el andlisis estadistico era
muy simplista®. Finalmente, en el exhaustivo metandlisis de
Garg et al. se concluye que el inicial deterioro de la funcién
renal que muestran algunos donantes no se acompafia de un
deterioro acelerado de la misma a 15 afios de evolucién®.

Actualmente se recomienda llevar a cabo un seguimiento
prospectivo y sistemadtico a largo plazo de los donantes y tra-
tar precozmente a los individuos que desarrollen hipertensién
arterial. También hay que sefialar la importancia que tiene el
correcto estudio de la funcién renal basal durante la fase de
evaluacion como candidato a la donacién. Ademads de los va-
lores de creatinina sérica es imprescindible realizar una co-
rrecta determinacion del filtrado glomerular. Hay que descar-
tar los potenciales donantes con filtrado glomerular bajo,
pues probablemente van a tener una funcion renal insuficien-
te después de la nefrectomia

Tampoco debemos olvidar que un filtrado glomerular bajo en
el donante afecta también al injerto. Como es de esperar por
el efecto de la masa renal reducida, un filtrado bajo aumenta
la incidencia de nefropatia crénica del injerto, acelera la in-
suficiencia renal postrasplante y acorta la supervivencia del
injerto renal. Ademds, incrementa la incidencia de hiperten-
sion arterial y proteinuria y, en consecuencia, el riesgo de pre-
sentar complicaciones cardiovasculares.

CONCLUSION

Hace mas de 50 afios que se vienen practicando trasplantes
renales de donante vivo y la experiencia publicada demues-
tra que la morbilidad y mortalidad del donante, a corto y a
largo plazo, es razonablemente baja. No obstante, existen evi-
dencias de que los donantes pueden presentar un ligero incre-
mento de presidn arterial y proteinuria, aunque la funcién re-
nal remanente no se ve afectada de forma significativa.
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Es aconsejable hacer un seguimiento clinico periddico de los
donantes, para prevenir o tratar los factores de riesgo y/o
complicaciones clinicas intercurrentes que pudieran compro-
meter la salud del donante o la funcién renal.

Es aconsejable disponer de un registro cientifico prospectivo
de todos los donantes con el fin de analizar el impacto a lar-
go plazo de la uninefrectomia y detectar, en su caso, las posi-
bles sefiales de alarma que ayudaran a modificar los criterios
actuales de valoracién y aceptacion de los candidatos a dona-
cién y/o el cuidado clinico de nuestros donantes.
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