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INTRODUCCION

El trasplante renal (TR) es, actualmente, el tratamiento preferente de
la Insuficiencia Renal Croénica (IRC) en fase terminal’. Un injerto
funcionante conlleva una mejoria en calidad de vida del paciente y reduce
el riesgo de mortalidad en comparacién con las otras férmulas de
tratamiento sustitutivo de la funcién renal (hemodialisis y CAPD)Z.

El éxito del trasplante renal radica en conseguir la mayor supervivencia,
tanto del injerto con funcion adecuada, como del paciente, reduciendo al
maximo los riesgos de mortalidad. El primer paso para conseguir estos
objetivos, se establece en la eleccién del momento en que un paciente, con
IRC evolutiva, debe ser candidato a recibir un trasplante renal. No existe un
claro criterio en este sentido, pero parece razonable pensar que la
preparacion para iniciar un tipo de tratamiento de la IRC comeo es 1a dialisis,
no excluye el ingreso en la «Lista de espera para recibir un TR». Asi la
Conferencia de la United Network for Organ Sharing for cadaverig renal
transplant (UNOS)? entre los criterios consensuados, recomienda que los
adultos con insuficiencia renal pogresiva y filtrado glomerular (FG) igual 6
inferior a 18 ml/min pueden va ingresar en la lista de candidatos a un TR si
no existen contraindicaciones y especialmente si el paciente presenta
Diabetes Mellitus. E1 FG debe ser definido por la ecuacion:

FG (ml/min) = 170 x CREATININA SERICA mg/dl (- 0.999) x Edad (- 0.176) x
[0.762 si es mujer] x [1.180 si es de raza negra] x BUN mg/dl (-0.170) x
ALBUMINA SERICA gr % (0.318).

El potencial receptor de un TR a de ser valorado para determinar si
reune las caracteristicas psicolégicas v fisicas que le definen como
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candidato adecuado. El enfermo, debe también conocer las opciones de
tratamiento de la IRC terminal asi como los riesgos, inconvenientes y
beneficios de cada uno de ellos, através del nefrologo que le ha venido
tratando.

La evaluacion del receptor se lleva a cabo mediante un proceso inicial
y escalonado de exdmenes fisicos y exploraciones complementarias® ® que
permite diagnosticar y tratar aquellos procesos patolégicos asociados que
pueden contraindicar el trasplante. Superada la primera evaluacién, el
paciente esta en «Lista de espera para recibir un trasplante renal» donde
se aporta toda la informacion del paciente y cada semestre se revisara y
pondra al dia.

ESTUDIO DEL POSIBLE RECEPTOR DE TRASPLANTE RENAL

1. Historia Clinica médica, quirtrgica y psico-social* y exploracion

fisica detallada.

2. Hemograma, Bioquimica completa. Encimas hepaticas y colemia.

Creatinina sérica, Electrolitos, Calcio, Fosforo, PTH, Albuimina,

estudio de hemostasia.

Urocultivo, en todos los pacientes con diuresis resiodual,

Test serologicos para VIH, Citomegalovirus, Virus de Epstein

Barr, Hepatitis A, By C y PPD.

5. Radiologia de Torax y Abdominal simple para valoracién de calci-
ficaciones vasculares, presencia de litiasis renal y calcificaciones
renales o en quistes renales adquiridos.

6. EKG, Ecocardiogrma y estudio isotépico con Thalio, segin los
hallazgos de las exploraciones previas.

7. Doppler Carotideo en pacientes mayores de 60, Diabéticos y con
antecedentes de ACV,

8. ECO abdominal a los pacientes mayores de 60 afios v a los jovenes
con mas de tres afios en tratamiento con dialisis.En los pacientes
con rifiones poliquisticos. En pacientes Diabéticos con sospecha
de colelitiasis.

9. En el hombre: exploracion testicular v en mayores de 50 afios
determinacion de PSA y tacto rectal y valoraciéon prostatica anual.
En mayores de 60 afios, uretro-cistografia,

10. En la myjer: examen de las mamas y Citologia cervix anual. En
mayores de 50 afios y a partir de los 35 anos si hay historia
familiar de cancer de mama mamografia que debe repetirse
anualmente.

11. Grupo sanguineo. Tipificacion HLA. Tasa de anticuerpos
citotoxicos.
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CONTRAINDICACIONES DEL TRASPLANTE RENAL

En la actualidad las contraindicaciones para recibir un trasplante
renal en general son muy escasas. Hay contadas situaciones en que el
trasplante estd absolutamente contraindicado y algunos procesos
patologicos asociados a la IRC que necesitan una consideracion
especial.

Las contraindicaciones absolutas son tan evidentes que se aceptan por
la mayoria de los grupos de trasplante. Las contraindicaciones relativas;
son aquellas que requieren una evaluacién cuidadosa para llevar a cabo su
correccion o tratamiento antes del TR.*® con el fin de reducir los riesgos
de morbilidad y mortalidad tras el TR.

CONTRAINDICACIONES ABSOLUTAS

En las que sélo su enunciado define su contraindicacidn por tratarse
de procesos patologicos en los que la evolucion esta predeterminada.

Infeccion VIH.

Enfermedad tumoral maligna con corta expectativa de vida.
Enfermedad crénica con expectativa de vida inferior a un afio.
Enfermedad psiquidtrica no controlada.

Abuso de sustancias toxicas.

Gk o b

CONTRAINDICACIONES RELATIVAS

. Edad.

. Enfermedad Cardiovascular.

. Enfermedad Cerebrovascular.

. Enfermedad Vascular periférica.

. Infeccion.

. Enfermedad Gastrointestinal.

. Enfermedad Hepatica.

. Tumores.

. Evaluacion Urologica.

. Etiologia de la IR, en referencia a las implicaciones que la
recurrencia de la enfermedad pueda tener en la evolucién del TR

11. Pacientes Hiperinmunizados.

12 Retrasplante.

13. Falta de adaptacién y disciplina para cumplir las indicaciones y

prescripciones médicas.
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Edad

En los pacientes de edad avanzada el riesgo de morbilidad y de perder
el injerto es alto, por lo que hasta hace pocos anos la edad del receptor
superior a 55 afos se consideraba una contraindicacién para recibir un TR.

Aunque son numerosos los estudios con pacientes trasplantados entre
55 a 65 afios en que se establece un mayor riesgo de morbilidad y
especificamente de enfermedad vascular, que en receptores de trasplante
adultos de menor edad. [6,7,8] también en otros estudios se establece que
la expectativa y calidad de vida es mejor en los pacientes trasplantados
que en los tratados con hemodialisis periédica®™!!, En nuestra
experiencia, revisados 511 TR, 156 (30.5%) mayores de 55 afios {media de
edad 61.3 anos), grupo I, fueron camparados con 355 pacientes menores
de 55 afos (media 42.7 afios), grupo II. La supervivencia del trasplante,
incluyendo los que murieron con el injerto funcionante alos 1, 5y 10 afos,
fue 83.4%, 70.1% v 36.2 % en el grupo 1y 75.7%, 63.4% y 47.5% en el grupo
1I respectivamente..En el grupo I se perdieron el 15.4 % de los trasplantes
(24 injertos) y murieron con rifion funcionante 17 pacientes,el 10.8 %y en
el grupo II se perdieron el 28.2% de los TR (100 injertos) y muriercn con
rifion funcionante 44 pacientes 30.5%. La supervivencia del paciente fue en
1%, 52 y10? afio del TR en el grupo I 91.5%, 76% y 44.7% y en el grupo II;
93.1%, 85%, 74.5% respectivamente. El riesgo de muerte esta asociado a la
edad y enfermedad por CMV en este grupo de pacientes!'?.

El incremento progresivo de la edad media en la poblacién general
y obviamente de los pacientes con IRC, hace inviable limitar la edad del
receptor del trasplante v la actitud logica es establecer los criterios de
preparacion y correccién de la patologia asociada previo al TR y asi
reducir los riesgos posibles como se hace en los candidatos mas
jovenes.

Enfermedad cardiovascular

La enfermedad cardiovascular es la primera causa de muerte en los
pacientes con IRC tratados con dialisis’™ ' y en los trasplantados.!® 17

Esta situacion se incrementa en la IRC cuando en la poblacién general
parece que la prevalencia de enfermedad coronaria parece ir disminuyendo.
Esta diferencia puede estar relacionada con el cambio en la edad y etiologia
de la enfermedad renal que esta sufriendo la poblacion que actualmente se
tratan con dialisis periédica. Son numerosos los pacientes que inician el
tratamiento con dialisis superados los 60 afios de edad y la frecuencia de
pacientes con nefropatia secundaria a diabetes mellitus puede llegar a
superar ¢l 30% en algunos programas de dialisis periodica.
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Factores de riesgo Cardiovasculares

Los factores que predisponen a la alta incidencia de patologia
cardiovascular v/ o enfermedad coronaria son:

* 4 & 0 0

Diabetes Mellitus.

Hipertensién arterial.

Hiperitrofia ventricular y disfuncién miocardica.

Alteraciones en el metabolismo lipidico.

Anemia (aunque actualmente este contrelado por el tratamiento con
eritropoyetina).

Cambios rapidos en el volumen extracelular producidos durante la
dialisis que condicionan repetidos episodios de hipotension.
Hemocisteinemia que parece producir una lesion directa sobre las cé
lulas endoteliales originando arteriosclerosis y trombosis. El aumento
de los niveles de homocisteina plasmatica se produce por: una dismint-
cion en la eliminacion renal, niveles bajos de cofactores vitaminicos
{Acido Félico,vitamina B6 y B12) necesarios para el metabolismo de la
homocisteina y un posible transtorno metabélico propio!® ¥,

Inciuso en el mejor tratamiento con dialisis existe un grado de
uremia, variable, pero sostenido que condiciona un aumento de
radicales oxidantes, produccién de fragmentos del complemento y
citoquinas. Factores que crean un medio que favorece el desarrollo
de arteriosclerosis®

La obesidad es también un alto riesgo de enfermedad coronaria en
dialisis contribuyendo muy desfavorablemente en el curso del
trasplante.

Tabaco.

Manifestaciones clinicas

El paciente con IRC puede presentar cardiopatia isquémica sinto-
matica o silente como es frecuente sobre todo en el paciente diabético.
Ademas de la correccion de los factores de riesgo enumerados en la fase
del tratamiento dialitico y una continua observacion clinica se realizan los
estudios complementarios cardiologicos siguientes:

1 EKG alteraciones sugestivas de isquemia 0 necrosis antigua.

2.

ECOCARDIOGRAMA alteraciones de enfermedad isquémica como:

+ Fraccion de Eyeccién (FE) inferior al 45 %.
s Diametro Telesistélico (DTS) mayvor de 40 mm.
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¢ Diametro Telediastélico DTD) mayor de 56 mm.
s Signos de disfuncion diastélica.

Los enfermos NO DIABETICOS sin factores de riesgo ni cambios EKG
ni ecograficos son cardiologicamente aptos para ser trasplantados. Si estan
asintomaticos pero hay alteraciones en EKG y/o Ecograficos, deheran ser
sometidos a alguna prueba de esfuerzo (ergometria, test de esfuerzo con
talio, dipiridamol ¢ adenosina, ecocardiograma de estrés con dobutamida). Si
cualquiera de estos test es positivo se le debera realizar coronariografia'+1>16,

Si se demuestra arteriosclerosis coronaria suceptible de reparacion
por técnicas de revascularizacién deberdn llevarse a cabo el tratamiento
antes de su inclusion en la lista de espera para TR.

En los enfermos DIABETICOS la actitud es similar a la del paciente no
diabético, aungue al tener un mayor riesgo de enfermedad coronaria la
actitud en muchos centros es que incluso, en el paciente asintomatico y sin
factores de riesgo asociados, realizar test de esfuerzo o directamente
coronariografia como requisito previo al ingreso en lista de espera para TR,

Algunos pacientes en dialisis pueden presentar insuficiencia cardiaca
sin padecer cardiopatia isquémica. Esta situacion es la llamada
MIOCARDIOPATIA UREMICA que mejora en los pacientes trasplantados
y no contraindica el TR.

Cuando se realiza un trasplante cardiaco es de suma importancia
excluir patologia irreversible renal, e igualmente excluir patologia
cardiaca en el TR. Por esto el trasplante combinado corazdn-rifion ha
empezado a ser viable en aquellos casos que requiren amhos organos.
Actualmente ya se han comunicado 100 casos de este tipo de trasplante
combinado de un mismo donante®! 2,

Enfermedad cerebrovascular

La IRC induce por multifactores, arteriosclerosis acelerada como
hemos visto en el apartado anterior. La incidencia de enfermedad
arterioesclerdtica cerebral aumenta después de TR*

Por tanto, necesitan una evaluacién especifica los pacientes con edad
avanzada y alguno de los siguientes factores de riesgo para presentar
accidente cerebro vascular (ACV):

HTA

No tomar medicacién anti hipertensiva
Diabetes mellitus
Hipercolesterolemia.

Fumadores

QW=
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6. Que han presentado enfermedad coronaria, insuficiencia cardiaca o
claudicacion intermitente.

7. Fibrilacion auricular.

8. Hipertrofia de ventriculo izquierdo en el EKG.

Deben ser valorados por el neurdlogo y realizar eco-doppler de
cardtidas. Si existe indicacion de cirugia levarla a cabo antes de entrar en
la lista de espera. Los pacientes con antecedentes de ACV isquémica
deben esperar al menos 6 meses antes de ser incluidos en la lista de
espera con el tratamiento anticoagulante o antiagregante plaquetario
establecido y corrigiendo los factores de riesgo.

A los pacientes con poliquistosis renal y antecedentes de familiares de
anetrismas intracraneales o personales de hemorragia subaracnoidea se
les debe realizar antes de llegar al TR, TAC o RMA.

Enfermedad vascular perviférica

La enfermedad arterioesclerotica aorto-iliaca puede ser una
complicacién con manifestaciones isquémica en miembros inferiores que
en ocasiones requieren la correccion quirtirgica del proceso antes del TR.

La ateromatosis iliaca puede ocasionar problemas técnicos a la hora de
realizar la cirugia del implante, vy hace necesaria la busqueda de
soluciones quirdrgicas antes de incluir al paciente en lista de espera,

En el paciente diabético, ademas de los problemas anteriormente
descritos, puede existe vasculopatia distal que se puede agravar tras la cirugia
del trasplante, al disminuir la perfusién en el miembro ipsolateral al injerto,
generando isquemia distal del miembro inferior. Por tanto, en este tipo de
pacientes, la valoracién por el cirujano vascular puede ser de vital importancia
y realizarse antes de la entrada del paciente en lista de espera para TR.

Infecciones

El paciente con IRC esta expuesto a infecciones por la de
inmunosupresién que la uremia condiciona, el tratamiento con dialisis que
sigue, el medio hospitalario donde lleva a cabo su tratamiento v a veces,
también por la eticlogia de su enfermedad renal.

Sus antecedentes infecciosos pre trasplante van a marcar un
importante valor pronéstico en la evolucion del TR si se desconocen o no
se tratan correctamente ya que los organismos mas frecuentemente
asociados al posttrasplante son adquiridos através de una reactivacion
latente del receptor o del donante?®s- 2527,
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El paciente no debe presentar pués, ninguna infeccion activa antes del
trasplante renal por lo cual, el candidato a un TR debe ser valorado de la
forma mas profunda posible,

Historia

Hay que establecer los riesgos de exposicion por viajes, contacto con
animales domeésticos, historia sexual, exposicién al virus de la
inmunodeficiencia adquirida (HIV),vacunas recibidas, cirugias como
esplenectomia, fistula AV para hemodialisis o catéter intraperitoneal para
CAPD, uso de alcohol o drogas.

Consideracién muy especial a:

.

Exposicion a infeccidon por micobacterias especialmente M.
Tuberculosa y resultados previos de PPD si existen. Los pacieates
con infeccion activa deben recibir tratamiento completo antes de
serincluidos en lista de esperan. En los pacientes con PPD positivo
y signos radiologicos de TB de torax debe ser confirmada la
infeccion activa y ser tratados. Los pacientes con PPD positivo y
radiologia sin hallazgos patolégicos deben recibir tratamiento
profilactico con isoniazida.

Antecedentes de infeccién por Salmonella o Toxoplasma.

* Antecedentes de hepatitis.

Antecedentes de infecciones recurrentes como colecistitis, sinusitis
pielonefritis,diverticulitis, enfermedad de Crohn vy lcera por
Helicobacter pilori que deben reselverse antes de estar en lista de
espera para TR.

Hospitalizaciones anteriores.

La predisposicion anatémica a la infeccién como:

* & 8 & 9

Reflujo vésico-ureteral.

Obstruccion del sinus.

Valvulas cardiacas obstruidas.

Trombos intravasculares.

Existencia de protesis como injertos vasculares, articulaciones arti-
ficiales, acceso vascular para dialisis.

Uso de inmunosupresores antes del trasplante por causas relacionadas a
su patologia de base, antecedentes tumorales que puedan tener etiologia
infecciosa (Papilloma virus y carcinema cervical; carcinoma nasofaringeo o
linfoma de Burkitt con virus de Epstein Barr VEB).
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Test de Laboratorio

Se realizan para conocer la exposicién que el posible candidato a TR
ha tenido a ciertas infecciones asintomaticas y valorar el riesgo de
padecerlas en caso de ser trasplantado.

Se determinan:

HIV-1v 2.

Virus 1 de leucemia de células T humano (HTLV-1).
Hepatitis A, By C.

CMV

VER.

Virus del Herpes simplex (VHS).

Virus de la Varicela zoster (VVZ).

Sifilis.

Toxoplasmosis gonadii.

la serologia pre TR del paciente para VHS, VVZ, CMV, VEB v
toxoplasmosis son una guia para la estrategia del tratamiento profilactico
después del TR. Terapias pre TR para los virus de Hepatitis estan en
desarrollo.

Cualquier infeccién debe ser tratada meédica o quirargicamente si
fuera necesario, antes del trasplante, documentandola e incluyendo, si se
precisan, cultivos obtenidos por medios invasivos o radiologicos para
evitar una activacion de la enfermedad ya tratada cuando el paciente es ya
un candidato en la lista de espera de trasplante.

Inmunizacién

En paciente en HD peridédica y antes del TR se recomienda la
administracion de algunas vacunas [27] coma la de hepatitis B [46],
Influenza y neumococo.

Enfermedad gastrointestinal

Existe una alta incidencia de patologia gastrointestinal en el paciente
trasplantado que agrava su evolucion. La evaluacidén en el receptor de
trasplante renal y su tratamiento debe dirigirse por tanto a:
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Ulcera péptica

Una exploracion endoscopica debe realizarse en los receptores con
sintomas y/o antecedentes previos. Actualmente, en las publicaciones
ultimas, la prevalencia de tlcera péptica en dialisis no es superior a la
ohservada en el resto de la poblacion®.

Pero la dlcera péptica activa contraindica el trasplante. Si el
tratamiento médico no controla el proceso esta indicada la cirugia que
seria prioritaria para la inclusion del paciente en lista de espera para TR.

Los antecedentes de ulcera péptica en el TR deben siempre tenerse en
cuenta va que el empleo de esteroides en el conjunto del tratamiento
inmunosupresor, puede desencadenar, activar y agravar el proceso?
Actualmente y desde el inmediato post operatorio del TR se utiliza
profilaxis con bloqueantes de los receptores H2 o inhibidores de 1a bomba
de protones,* hasta la reduccién de la dosis de corticoides.

Colelitiasis

Los pacientes receptores de TR, especialmente los diabéticos tienen
una alta incidencia de colelitiasis. El beneficio de la colecistectomia en
pacientes diabéticos con colecistitis asintomatica es un tratamiento
controvertido pero son numerosos los autores que recomiendan realizarlo
antes de incluir a estos pacientes en lista de espera®.

Pancreatitis

En los pacientes con antecedentes de pancreatitis aumenta el riesgo
de padecer pancreatitis en el post-trasplante. No contraindica la inclusion
del paciente en lista de espera pero considerando las posibles causas
implicadas en su instauracion deben evitarse en lo posible. Asi, la
inmunosupresion con azatioprina, los esteroide v otras patologias como el
hiperparatiroidismo, parotiditis, litiasis biliar, infeccién por CMV se han
relacionado con la causa de pancreatitis.

Otras

Los enfermos con antecedentes de pélipos en colon, enfermedad
diverticular o enfermedades inflamatorias intestinales deberan ser
evaluados por endoscopia y/o radiolégicamente mediante enema
opaco. No deben emplearse resinas de intercambio catidnico en el
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periodo inmediato al trasplante ni en el post-operatorio por riesgo a
necrosis de colon.

Enfermedad hepatica

La cirrosis hepatica, hepatitis clinicamente activa y hepatitis crénica
activa son contraindicaciones para el TR, ya que la inmunosupresién
necesaria favorece la mala evolucion de la enfermedad.®

Los pacientes con enfermedad hepatica terminal e IRC pueden ser
candidatos a un trasplante combinado higado- rifion.

En los candidatos del trasplante hepdtico ortotopico (THO) combi-
nado con TR la causa de la insuficiencia renal debe estar dentro de las
siguientes indicaciones:

¢ Rifiones poliquisticos con hepatomegalia masiva.

e Glomerulonefritis IGA.

¢ Fallo de un trasplante renal con enfermedad hepatica terminal
{relacionado con HCV o HBV ) (*Establecer la inactividad de los
virus B 6 C en este tipo de trasplante puede ser muy dificil.).

¢ THO repetido con nefrotoxicidad por ciclosporina A.

s (Oxalosis.

¢ Prolongada dependencia de dialisis antes del THO (Sindrome
Hepato-Renal).

* neuropatia diabética.

Hepatitis B y Hepatitis C

En los enfermos en didlisis con Hepatitis B y C, pueden existir lesiones
hepaticas imporianies aunque las enzimas hepaticas no se muetren alteradas.

La hepatitis viral cronica activa en el paciente trasplantado evoluciona
desfavorablemente y conduce a la muerte ®*

La actitud al valorar los pacientes IRC en dialisis con Hepatitis B o C
como candidatos a un TR es la siguiente:

— Estudio histolégico hepatico a los portadores de HhsAg o de
anticuerpos contra el virus C con PCR positiva (RNA del virus en
sangre positivo)® %,

— Los pacientes portadores de HbsAg con virus replicante HBeAg
positivo 0 DNA polimerasa positivo o delta positive tienen
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contraindicado el TR, ya que la inmunosupresion aumenta la
replicacion viral®" %%,

— En los casos en que la biopsia diagnostique hepatitis cronica
persistente, se puede proceder al tragplante renal.

Actualmente, existen ya algunos resultados esperanzadores del
tratamiento de la Hepatitis C con Interferon-alfa (IFNa) en el periodo en
que el paciente esta en dialisis sin que se observe durante el TR realizado
posteriormerntte recurrencia de la enfermedad hepatica o aumento del
riego de rechazo™- ¥,

Realizado el trasplante no se puede llevar a cabo el tratamiento con
IFNa porque su efecto antiproliferativo € inmunomodulador induce la
expresion de citoquinas, aumenta la expresion de los antigenos HLA de
superficie celular y aumenta la funcién de las células «natural kiiler»,
células T citotéxicas y monocitos, lo provoca rechazo agudo irreversible
del injerto renal en los casos que se ha empleado*® 2.

Actualmente se dispone de un nuevo del agente antiviral Lamivudine
para el tratamiento de infecciones cronicas como Hepatitis B y C.Este
farmaco puede reducir la carga viral antes del TR, lo que sigunifica evitar o
disminuir la recaida de la infeccién después del trasplante®s- 14,

La vacunacion de la Hepatitis B en el paciente con IRC antes de iniciar
o durante el tratamiento con hemodidlisis produce una inmunizacion
protectora contra el virus B de marcada transcendencia en el futuro de
estos pacientes® 16,

Tumores

Los pacienies en lista de espera para TR deben ser valorados
periddicamente de la existencia de tumores ocultos, ya que la
inmunosupresion que requiere el mantenimiento de un organo transplan-
tado favorece el crecimiento de células malignas™ %7,

Los enfemos IRC o va en dialisis con enfermedades tumorales malignas
deben ser excluidos de la lista de espera ya que no es razonable someter al
paciente a un TR cuando las expectativas de vida estan acortadas.

Muchos de los datos y recomendaciones que empleamos habitual-
mente se hacen desde la informacién que el Registro Internacional de
Tumores en Trasplante de Cincinnati. Asi mientras en unos Centros
establecen después del tratamiento de un tumor, un intervalo libre de
enfermedad de dos afios, en otros, un periodo de 5 afios de espera para
recibir un trasplante, podria excluir con mas probabilidades de acierto el
desarrollo de recurrencia de la enfermedad?®,
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El periodo exacto de espera para recibir un TR en este tipo de
pacientes se determina por la naturaleza del tumor. Deben transcurrir 5
aios de intervalo en:

Los carcinomas en general.

El cancer de mama con afectacion ganglionar regional, enfermedad
bilateral o histologia inflamatoria.

El melanoma.

En el cancer colorrectal excepto en el estadio A de Duke.

No es necesario establecer un periodo de espera para el TR en

¢ Céancer basocelular de la piel.
¢ Cancer de vejiga in situ.
» Tumores papilares de vejiga no invasivos.

Existe en Ia enfermedad renal quistica adquirida del paciente en
dialisis el riesgo (entre el 2,5% al 4% segun los autores) de desarrollar
carcinoma de células renales, cuyo diagnostico es facil de seleccionar con
controles ecograficos periddicos®.

Evaluacion urologica

Seria deseable que el tracto urinario bajo se mantuviera estéril, continente,
manejable y anatomicamente integro antes del TR, pero no siempre ocurre asi.

Se deben realizar exploraciones como uretrocistografia cuando exista
sospecha clinica de una anomalia anatémica, como en [as infecciones de
repeticion, antecedentes de TB y varones mayores de 60 aiios.

Los pacientes con vejiga neurdgena deben ser evaluados mediante estudio
hemodinamico y si lo requiere, entrenados para auto sondaje intermitente.

En los pacientes con diuresis conservada se deben realizar urocultivos
periodicamente, incluso en algunos programas de trasplante se realizan
analiticas de orina y cultivos bacterianos en muestras obtenidas por lavado
vesical cuando el paciente estd andrico,

En los receptores varones, mayores de 50 afios debe realizarse
exploracién de prostata vy determinacion de PSA.

Cualquier cirugia correctora de una alteracion anatémica (neovejiga)
debe realizarse antes del TR. La nefrectomia de los rinones nativos estd
indicada en las siguientes circunstancias:

e Cuando existe infeccion cronica del parénguima renal,
* FEn la litiasis renal infectada.
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* Proteinuria importante.

e HTA intratable.

¢ Poliquistosis renal cuando los drganos son excesivamente grandes,
hay infeccién o hemorragia.

* Sospecha de carcinoma en la enfermedad renal quistica adquirida.

¢ Reflujo infectado.

La nefrectomia debe hacerse como minimo 3 meses antes del TR* 4.5,

Etiologia de la enfermedad renal

La causa de la IRC no es contraindicacion para el trasplante renal pero
se debe conocer que algunas enfermedades pueden repetirse en el injerto
v en algunos casos supone la pérdida del trasplante en espacios variables
de tiempo,

Neuropatia diabética

La IRC en el paciente con Diabetes Mellitus es relativamente frecuente
tanto en el tipo 1 como en el fipo 2. Actualmente, en los paises
desarrollados, la Diabetes tipo 2 esta siendo una de las etiologias mas
frecuentes de IRC que requieren dialisis™ 51,

La supervivencia del paciente diabético a largo plazo con TR es en
general peor que la de los pacientes no diabéticos ocasionada por Ia
mortalidad secundaria a la patologia vascular. En otros estudios la
supervivencia ha mejorado, sobre todo tras la inclusion de la Ciclosporina
A2 5% Sin embargo parece claramente establecido que la supervivencia
mejora de forma importanle si se compara con la de los pacientes diabéticos
en hemodialisis o en didlisis peritoneal®* 5 destacando una clara mejoria de
1a calidad de vida. Aunque el diabético candidate a trasplante es en general
mas joven y presenta menor patologia vascular sistémica la restauracion de
una funcién renal proxima a la normalidad después del TR retarda la
progresion de la de la enfermedad microvascular al disminuir los producios
finales circulantes de la glucosilacién®,

La recurrencia de la neuropatia diabética se preduce en la mayoria de
los TR. A los dos anos del TR se aprecia ya engrosamiento de la membrana
basal glomerular y aumento mesangial y a los 4 afios hay hialinizacién de
las arterias aferentes y eferentes™ %3 [El depdsito hialino en la arteriola
eferente es virtualmente patognomoénico de neuropatia diabética. Sin
embargo las tipicas lesiones nodulares de la glomeruloesclerosis diabética
raramente se establecen en el trasplante,
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Parece ser que el control de la glucemia y/o la deficiencia de insulina
son los factores determinantes de la recurrencia de la enfermedad.

Si las lesiones glomerulares y arteriolares se previenen con la normo-
glucemia el trasplante combinado pancreas-rifon abre un camino
esperanzador como los resultados actuales parecen indicar®.6152,

Hiperoxaluria primaria

Es un error metabolico que se hereda como rasgo autosdmico
recesivo. El defecto metabolico consiste en deficiencia de la enzima
aminotransferasa glioxilato alanina en el higado. El transtorno se carac-
teriza por una excrecion cronica excesiva de acido oxalico y por
nefrolifiasis y nefrocalcinosis por acido oxalico gue conduce a la IRC%,

La recurrencia en el TR se produce por el mismo mecanismo incluso
utilizando, altas dosis de piridoxina v fosfato oral para disminuir los
depodsitos.®

El tratamientoe mas resolutivo puede ser el trasplante combinado
higado-rifién, ya que el nuevo higado produce la enzima necesaria para la
una normal produccion de oxalato &

Glomerulonefritis esclerosante focal (GEF)

Es dificil establecer la recurrencia de GEF en el TR va que la propia
naturaleza de las lesiones focales estudiadas en la histologia del injerto
conducen a error. En distintas publicaciones se ha considerado una
incidencia alrededor del 20%.57 Perc la rectirrencia de la enfermedad es
distinta si se trata de GEF primaria en la que la recurrencia debe ser mayor
que la informada sobre todo, en el subgrupo de pacientes menores de 20
anos de evolucion clinica muy rapida, «maligna» (menos de 3 afos desde el
diagnostico a la uremia terminal) mientras que en los pacientes con GEF
secundaria por pérdida de nefronas (neuropatia por reflujo por ejemplo) no
tiene por qué recurrir la enfermedad. En la forma de evolucion maligna la
recurrencia se produce en el 50% y del 69 al 80 % cuando esta ya recurrié en
un trasplante previo y causa de pérdida del injerto en mas del 50 %5 %,

No hay contraindicacion para el TR pero el paciente y sus familiares
deben conocer los riesgos de recidiva de la enfermedad anies de ser
trasplantado.

Sindrome de Good Pasture

Cuando la causa de enfermedad renal primaria es por la existencia de
anticuerpos contra la membrana basal glomerular (MBG) el trasplante
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debe posponerse hasta que el paciente esté clinicamente estable y los
niveles de anticuerpos anii membrana basal sean indetectables al menos
durante un afio,

La incidencia del depdsito lineal de IgG en los estudios histoldgicos
realizados en el TR, es alta, hasta del 50 % de los casos™ ?' aunque la
mayoria de los pacientes permanecen asintomaticos’- 72,

Sindrome de Alport

Algunos pacientes con Sindrome de Alport tienen una anormalidad
hereditaria en la que la membrana basal glomular (MBG) carece del
antigeno de Good Pasture. Cuando el paciente recibe un TR se expone por
primera vez a la MBG normal del injerto v puede desarrollar una
enfermedad por anticuerpos anti-MBG de novo, lo gtie puede ocurrir en el
3-4 % de los pacientes con Sindrome de Alport™ 747,

Estos anticuerpos son usualmente dirigidos contra el antigeno de Good
Pasture en la cadena 3-alfa de forma semejante a como sucede en la
enfermedad por anticuerpos anti-MBG de novo™™77 Este antigeno se
reconoce como extraito por el injerto porque prebablemente no esta
expresado en los rinones nativos debido a la carencia cadenas 3-alfa. En
algunos casos los anticuerpos se dirigen en contra de la cadena 5-alfa. 767778

La enfermedad de anticuerpos anti-MBG se produce generalmente en
el primer anc del trasplante’™. Afectan a pacientes con anticuerpos anti-
MBG circulantes en tasa superior al 75 % v desarrollan glomerulonefritis
rapidamente progresiva con pérdida del injerto.”77787 Los tratamientos
con plasmaféresis y ciclofosfamida tienen resultados muy limitados.® El
retrasplante en estos pacientes tiene un alto riesgo de recurrencia.™

La identificacién genética de un paciente con Sindrome de Alport
debe ser una importante consideracion a la hora de plantearse el
trasplante renal®?,

Glomerulonefritis Membranosa (GM)

La recurrencia de este tipo de neuropatia no es frecuente siendo la
incidencia del 3 al 7 %™ y se produce en los 10 a 12 meses post TR, con
proteinuria en rango de sindrome nefrotico™. Cuando la enfermedad
recurre es mas agresiva en términos del tiempo de progresion de la
enfermedad a la insuficiencia renal {4 afios) que la enfermedad original.*
La recurrencia de la enfermedad puede ser la causa de la pérdida del
injerto en el 30 a 50 % de los casos™ sin que la inmunosupresion empleada
influya en el curso del proceso™.
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En algunos casos existe GM de novo en el trasplante, es decir una
neuropatia distinta a la enfermedad renal primaria®, La incidencia de este
proceso en el TR se estimaba en el 2 %, pero su frecuencia aumenta en el
tiempe de forma que a los 8 anos del TR alcanzada el 5.3 %%

Clinicamente se manifiesta con proteinuria, de instauracion precoz en la
recurrencia de la enfermedad, y de forma mds tardia en la GM de novo™.

La patogénesis parece estar relacionada con rechazo cronico ya que en
los hallazgos histoldgicos hay signos de rechazo vascular e intersticial
junto a engrosamiento de la membrana basal v depositos inmunes en el
espacio subendotelial, propios de 1la GM.

El mecanismo por el que se produce no esta aclarado, aungue algunas
teorias®™ intentan explicarlo:

¢ El rechazo provoca una nueva exposicién a antigenos glomerulares
que conduce a una segunda respuesta de anticuerpos.

¢ El insulto glomerular del rechazo conlleva un aumento en la per-
meabilidad capilar que facilita el depdsito de inmunocomplejos.

* Los anticuerpos circulantes atacan directamente a los antigenos
HLA expresados en el injerto,

Parecen existir factores dependientes del receptor que implican una
incidencia mas alta de recurrencia de GM en un segundo TR* y que GM de
novo en el segundo TR puede ser infrecuente cuando no la tuvo el primer TR,

Glomerulonefritis Membrano Proliferativa (GNMP)
GNMP tipo I (Con depositos mesangiales v subendoteliales)

* Recurre en e} 20-30 % de los casos™ en el primer TRy en el segundo
TR en una sola comunicaciéon hay una recurrencia del 80 % de los
casos? Estos datos pueden ser sobrevalorados ya que la GNMP de
novo con parecidos cambios en la histologia puede aparecer
formando parte de la neuropatia créonica del TR. Estudios con
microscopia electronica en que se observe la ausencia de depdsitos
de inmunocomplejos en el TR aclaran el origen del proceso.

s Clinicamente la recurrencia de GNMP I es asintomatica o solo hay
proteinuria y/o hematuria. Del 30 a 40 % pierden el injerto ™

GNMP tipo 2 (Enfermedad con depdsitos densos)

» La recurrencia es mayor que en ¢l tipo I y lo hace en el 50 a 100 %
de los casos segtn diferentes estudios™ 72,
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* Los pacientes presentan proteinuria moderada después del primer
afio del TR y la pérdida del injerto causada por este proceso se
produce en el 10-20 % de los casos.

GNMP tipo 3

¢ Es una enfermedad producida por inmmunccomplejos similar a la tipo 1
depdsitos subendoteliales mas prominentes y rutura de la membrana
basal y existen escasag comunicaciones sobre la recurrencia de la
enfermedad. La informacién de un caso con hematuria y proteinuria a
los 6 meses del TR en cuya biopsia se diagnostico la recidiva de GNMP
tipo 3, con pérdida del injerto alos 7 afios™.

Neuropatia IgA

La neuropatia IgA recurre después del TR en €l 50 % de los casos™ %09
algunos con microchematuria y proteinuria asintomatica v otros solo con
cambios histologicos en la biopsia del trasplante™,

Parece existir una predisposiciéon genética para la recurvencia de la
enfermedad en el TR que es especialmente aparente con algunos
antigenos HLA como B35 y DR4, y mas frecuente cuando el TR es de
donante vivo emparentado.

La pérdida del injerto por esta causa no es superior al 10 % v que la
supervivencia del injerto en receptores de un trasplante de donante de
cadaver con este tipo de neuropatia de base, es mas prolongada que la que
tienen los que padecen otras enfermedades renales®.

Parpura Trombética trombocitopénica (PTT) ¥ Sindrome
hemolitico-urémico (SHU)

Son dos procesos similares, clinica y patolégicamente.

La recurrencia del SHU en el post TR es del 25 al 50 %% aunque los
episodios de rechazo agudo v el tratamiento con inmunosupresores
inhibidores de la calcineurina (Ciclosporina A y Tacrolimus) pueden
ocasionar lesiones vasculares y microangiopatia trombética dificil de
diferenciar de la enfermedad primaria.

La recurrencia del SHU puede estar asociado a una factores en la
enfermedad primaria y en el post TR:

» Pacientes con historia de SHU sin diarrea™.
e Aparicion de la enfermedad en edad avanzada, evolucion rapida a la
IR terminal y tratamiento con inhibidores de la caicineurina®™.



Evaluacion del potencial receptor de un trasplante renal 255

* Recurrencia mas frecuente en pacientes con formas hereditarias
recesivas autosomicas de la enfermedad®

Los pacientes afectados presentan anemia hemolitica microangio-
patica trombopenia e insuficiencia renal aguda. El injerto puede perderse
en el 10-50 % de los casos® 709,

Estudio inmunolégico

Los pacientes incluidos en la lista de espera de TR deben estan
tipificados en el sistema HLA y peridodicamente controlados para detectar
la presencia de anticuerpos anti-HLA.

El estudio se efectua enfrentando el suero de cada paciente a un panel
de linfocitos de distintos donantes, representativo de la poblacion general,
y determinando el nimero de donantes contra el que reacciona el suero o
porcentaje de reactividad contva el panel (PAR), el titulo de anticuerpos, si
los anticuerpos reacciona contra otros tipos de antigenos (reacciones
cruzadas y especificidades antigénicas )V,

Del 30 al 40% de los pacientes en lista de espera para TR son
hiperinmunidadoes, tienen niveles altos de anticuerpos anti-HLA prefor-
mados que pueden impedir o retrasar de forma importante el TR, %

Estos anticuerpos proceden: de un primer trasplante fracasado,de
multiples embarazos o como consecuencia de haber recibido repetidas
transfusiones de sangre.

En cualquier caso, el paciente hiperinmunizado tiene menos
probabilidades de encontrar un donante con ¢l que las pruebas cruzadas
sean negativas y ser transplantado. En caso de recibir un TR recibira dosis
mayoeres de inmunosupresiéon por lo que los riesgos de morbilidad,
pérdida del injerto y mortalidad son muy altos.

Las Pruebas Cruzadas (PC) se realizan inmediatamente antes del TR
para conocer la existencia se sensibilizacion humoral especifica del
receptor contra el donante, se realiza la prueba de microlinfocitotoxicidad
de Terasaki. La positividad de la prueba indica la presencia de anticuerpos
en el suero del receptor especificos contra el donante v alto riesgo de
rechazo hiperagudo y por tanto contraindicacion absoluta para llevar a
cabo el tragplante™.

CRITERIOS DE SELECCION DEL RECEPTOR

Ante un donante la seleccién del receptor viene condicionada a una
serie de caracteristicas y factores a tener en cuenta:!?
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Cada vez se tiende mas a emparejar cronolégicamente donante y recep-
tor, para ofertar una masa nefronal en relacién a la edad, e igualmente
sucede respecto al sexo.

El tiempo transcurrido en dialisis, la patologia asociada, la enfermedad
previa y sobre todo si es un receptor hiperinmunizado o un retrasplante se
deben tener algunos consideraciones imporiantes entre donante y
receptor.

La identidad en grupo sanguineo y las PC negativas son dos factores
imprescindibles.

En el retrasplante hay que evitar que se repitan las incompatibilidades
HLA de los trasplantes anteriores porque pueden existir antigenos no
detectados en las PC y conseguir el mayor nimero de compatibilidades
posibles,

HILA A2 aparece en el 45% de la poblacién vy la incompatibilidad A2
(donante A2 receptor no A2) sensibiliza de forma importante al receptor
que no tenga este determinante antigenico.
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