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INTRODUCCION

Durante la primera parte del s. XX se fueron desarrollando diferen-
tes modalidades o posibles modalidades de tratamiento sustitutivo para
los pacientes con insuficiencia renal, pero no es hasta la década de los 60
cuando los tratamientos con dialisis o trasplante renal se van estable-
ciendo en los paises desarrollados. Anteriormente, tan soélo estaban dis-
ponibles las medidas dietéticas y de soporte para pacientes cronicos o
los tratamientos intensivos y temporales con dialisis peritonal o hemo-
dialisis para pacientes con insuficiencia renal aguda®. Hoy dia, los trata-
mientos con dialisis y los trasplantes renales son una terapéutica per-
fectamente establecida como opcion para los pacientes con insuficiencia
renal.

El trasplante renal es, sin duda, una de las posibilidades para los
pacientes con Insuficiencia Renal Terminal, v sin embargo, no ha sido
muy largo el camino recorrido hasta nuestros dias desde que se iniciasen
las primeras experiencias, con éxito, de trasplantes renales entre herma-
nos gemelos idénticos, alla por 1955, El trasplanie, tras cuatro décadas de
vida real, es hoy una actividad médica consolidada en muchos de nuestros
hospitales.

Desde una perspectiva historica se puede decir gue los trasplantes han
sido objeto de numerosas referencias dentro de leyendas mitolégicas y
obras literarias o religiosas. LLa mitologia hindu o la griega estan plagadas
de seres, dioses y héroes con cabeza humana y cuerpo de animal o vice-
versa, San Cosme y San Damiin cambiaron la pierna gangrenada de un
cardenal por la de otra persona y este milagro ha sido objeto de multiples
representaciones artisticas, en la obra Pantagruel se nos describe como
se reimplanto la cabeza cortada a un héroe de combate, etc.
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Pero la historia cientifica de los trasplantes empieza en el siglo XIX con
muy diversos experimentos sobre implantes de tejidos y quizd, el punto de
inflexion se puede situar a principios del siglo XX cuando los cirujanos
franceses Jaboulay y Carrol desarrollan una técnica de sutura quirtirgica
vascular que pondra los cimientos para que los trasplantes de 4rganos
sean hoy en dia una realidad?, Se inician inmediatamente después los pri-
meros experimentos de autotrasplante y heterotrasplante renal en anima-
les y posteriormente de animales a humanos hasta llegar al que se consi-
dera el primer homotrasplante renal, el que realizé el cirujano ruso
Voronoy en 1933, Trasplanté el rifién de un hombre fallecido por una
encefalitis a una mujer de 26 afios en coma urémico, pero este trasplante
nunca funciond. Inmediatamente después de la segunda guerra mundial
se comunica la realizacion, en Boston, de un homotrasplante a una pacien-
te en fracaso renal agudo, que es extraido tras haber funcionado 48 horas.
Posteriormente la paciente recuperd su propia funcién renal.

En la primera parte de la década de los 50 se realizan numerosos inten-
tos de trasplante procedente de donante muerto y donante vivo, tanto en
Francia como en los Estados Unidos, con mayor o menor grado de funcién
inicial, pero en ningan caso con funcion a medio-largo plazo. El verdade-
ro exito llegé en 1954 en Boston donde el eguipo integrado por Moore,
Merril, Murray y Harrison consigue en la noche de Navidad realizar el pri-
mer trasplante que verdaderamente funciono a largo plazo entre dos
gemelos idénticos.

Se empezaba entonces a clarificar lo que era yva una sospecha desde
hace tiempo, el trasplante entre personas no idénticas se rechazaba ¢por
qué? Tras esta pregunta viene la gran época del estudio de la respuesta
inmunolégica, del desarrollo de diferentes meétodos de lucha contra el
rechazo y medicaciones inmunosupresoras, de la descripcion de los siste-
mas inmunes de histocompatibilidad, etc. Todo ello ird posibilitando el tras-
plante renal entre personas emparentadas no idénticas con cierto éxito®,

Hasta ahora practicamente no hemos hablado de quienes eran los
donantes. En un principio los homotrasplantes fueron realizados de
donantes fallecidos por muy diversas causas, incluso en los afios 50 llega-
ron a utilizarse en Francia los organos de presos ejecutados. Posterior-
mente y tras el éxito de los primeros isotrasplantes y homotrasplantes de
donante vivo, esta practica fue totalmente abandonada dada su nula tasa
de viabilidad.

En 1959 los neurofisidlogos Mollaret y Goulon® describen un estado
clinico caracterizado por apnea, flaccidez y ausencia total de respuesta al
aque llaman «coma depassé» v que conduce invariablemente a la parada
cardiaca a pesar de cualquier medida de soporte vital. La destruccién total
del cerebro con abolicion de las funciones cerebrales se asimila a la muer-
e del individuo. Pero atin pasaran algunos afios hasta que estas personas
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se consideren donantes de 6rganos. Entre 1963 y 1965 se realizan algunos
trasplantes con 6rganos extraidos de este tipo de personas donantes. En
1965 un neurocirujano sueco, Frykholm, remite un proyecto al gobierno
en el que define el concepto de «muerte cerebral», Suecia, sin embargo,
no aprobara una regulacion legal de la muerte cerebral hasta 20 afios des-
pués. Pero, en 1965 también, se adopta en USA la Uniform Anatomical Gift
Actf, y en 1968, la Harvard Medical School propone los primeros criterios
para determinar la muerte cerebral’. Se abre entonces un periodo en el
que la mayoria de los trasplantes se haran con érganos obtenidos de
donantes de este tipo, y en el que la mayoria de los paises iran adoptando
diferentes formas de regulacion legal de esta practica médica.

Es a partir de los afios 70 cuando se produce el verdadero despegue
de estas terapéuticas, se van iniciando programas de trasplante no renal,
se consolida el trasplante renal y se producen los grandes avances en el
tratamiento inmunosupresor, las técnicas de preservacion y el desarrollo
de técnicas quiriurgicas, coincidiendo en el tiempo con grandes avances en
la lucha contra las enfermedades infecciosas o la hipertension arterial,
que también han contribuido al mayor desarrollo e incremento de la
supervivencia de los trasplantes de o6rganos.

EL TRASPLANTE RENAL EN ESPANA

Algo mas de 30 afios nos separan de la primera intervencion de este
tipo realizada en nuestro pais en el aiio 1965, en el Hospital Clinic i Pro-
vincial de Barcelona. Hoy dia Espaia hace cerca del 9% de los trasplantes
renales que se realizan en el mundo. En algin dia del presente afio, se rea-
lizara en nuestro pais el trasplante renal namero 25.000.

Esta importante evolucion cuantitativa registrada en el ultimo cuarto
de siglo no ha sido ni muchoes menos producte de la casualidad. En ella
han influido multitud de factores cientificos, legales, econémicos, orga-
nizativos v, en fin, de muy variada indole, en claro paralelismo con la
complejidad inherente a los trasplantes de 6rganos. Algunos de estos
condicionantes han sido estrictamente espafoles, y otros, como es logi-
co, comunes al desarrollo de esta terapéutica en el conjunto de los pat-
ses occidentales.

En la Figura 1 se recoge la evolucion anual de esta actividad trasplan-
tadora. Como puede apreciarse los primeros diez-doce afios registraron
un numero muy restringido de intervenciones, limitadas ademas a muy
pocos centros y con una importancia porcentual muy grande de la dona-
cién de vivo emparentado. Ni la precariedad de la red sanitaria espafiola ni
la ausencia de un marco legal adecuado permitieron una mayor difusién
de los trasplantes en la década de los setenta.
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Figura. 1. Evolucion del namero de Trasplantes Renales en Espana 1965-1996.

En el despegue de los trasplantes renales de la primera mitad de los
ochenta intervinieron una serie de factores que seria prolijo detallar.
Quiza uno de los mas importantes fue la promulgacion de la Ley de Tras-
plantes en 1979 y su posterior desarrollo por Real Decreto en 1930. Su
principal virtud fue el reconocimiente legal de la muerte cerebral con
unos criterios modélicos para su tiempo, aunque con el paso de los afos
hayan quedado bastante desfasados.

La disponibilidad de un marco legal adecuado, equiparable al de otros
paises de nuestro entorno (v en algunos aspectos bastante mejor) fue una
condicion «sine qua non» para el desarrollo de los programas de trasplan-
te, pero seria injusto establecer una simple relacion causa-efecto que expli-
case la evolucion posterior. En la segunda mitad de los setenta la Seguri-
dad Social comienza a afrontar la iberalizacion de los tratamientos con
dialisis, hasta entonces restringidos a casos muy concretos. Los afos
siguientes fueron testigos de un gigantesco esfuerzo por parte de la Sani-
dad espaiiola por extender el tratamiento sustitutivo de la insuficiencia
renal cronica por todo el pais. Pese a que la empresa se inicié con retraso
respecto a la mayoria de los paises de Europa Occidental, lo cierto es que
en no demasiados afios alcanzo e incluso superd a muchos de ellos, situan-
dose actualmente en uno de los primeros puestos europeos en cuanto a
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insuficientes renales tratados, tanto en valores absolutos como referidos a
la poblacién atendida®.

La primera mitad de los ochenta supone la definitiva generalizacion de
la dialisis por todo el Estado, con la consiguiente proliferacién de unida-
des hospitalarias v extrahospitalarias. La necesidad de ofrecer un trata-
miento integrado a todos estos enfermos (al principio muy escorado hacia
la hemodidlisis) y la asuncién con entusiasmo de esta tarea por parte de
una serie de colectivos profesionales (nefrélogos, urélogos, inmundlo-
gos,...} difundieron la «cultura del trasplante» por toda Espaiia, creando la
conciencia de que era preciso detectar donantes en muerte cerebral y
establecer la infrestructura para que esas donaciones llegasen a buen tér-
mino. Ninguno de los programas de trasplante de 6rganos solidos extra-
rrenales habria alcanzado ni remotamente la pujanza actual sin esta pri-
mera «siembra» que afios mas tarde permitiria pasar de la extraccién
renal a la multiorganica.

Lo cierto es que a medida que va creciendo la conciencia de que es
preciso trasplantar cada vez mas y se van incorporando hospitales a los
programas de extraccion e implante renal, las cifras van creciendo hasta
alcanzar los 1.182 trasplantes renales en el afio 1986,

Lo ocurrido a coniinuacion es ya historia mas reciente: el trasplante
renal, que tanto ha contribuido a estimular y cohesionar las actividades pun-
teras de los modernos hospitales fue, como no podia ser menos, uno de los
grandes perjudicados de la conflictividad hospitalaria de 1987 y del inevita-
ble deterioro subsiguiente. Hasta en un 20% se vio recortada la actividad
trasplantadora en aquel afio, con un virtual estabilizacién en los dos siguien-
tes. En un proceso tan complejo y delicado como son los trasplantes, basta
con que alguna o varias partes que intervienen dejen de funcionar para que
todo se venga abajo: son el prototipo de colaboracién hospitalaria y trabajo
en equipo, y de ahi le vienen parte de sus grandezas y de sus miserias.

El importante despegue de los tltimos afios, con una tendencia pro-
gresivamente creciente, que como luego veremos, nos ha hecho alcanzar
niveles de élite mundial en cuanto a actividad trasplantadora de donante
caddver se refiere, obedece a factores muy diversos sobre los que se ha
ido actuando, pero en general supone la implantacion en todo el Estado de
unos conceptos mas actualizados y centrados en la obtencién de érganos
para todo tipo de trasplantes!®, Desde hace 10 afios, el desarrollo de la
ONT y de toda la red de coordinadores al servicio de los programas de
trasplante y siendo el soporte integral del proceso de donacion, ha propi-
ciado este cambio cualitativo y cuantitativo. Al mismo tiempo, el esfuerzo
realizado en transmitir informacién a la poblacion y conseguir un mayor
nivel de concienciacién ciudadana, ha dado como resultado una respuesta
mas positiva con respecto a los programas de donacion. Del esfuerzo de
todos va a depender que esta actividad se mantenga.
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EVOLUCION DE LA DONACION EN ESPANA

Desde el establecimiento de la infraestructura hospitalaria, autonomi-
ca y nacional, al servicio de la donacion y la sistematizacion de los proce-
dimientos de deteccién de donantes v obtencién de érganos, el niimero de
donantes ha aumentado progresivamente (Fig. 2). La tasa de donacion
subid hasta 32 donantes p.m.p. en los 6 primeros meses del afio 1999, cifra
que supone el doble de la media de la Union Europea y que supera en 10
puntos la tasa de USA. En este tiempo, las caracteristicas de los donantes
se han modificado substancialmente; la edad media ha crecido en casi 10
afos vy la causa de muerte de los donantes es mayoritariamente la hemo-
rragia cerebral (Fig. 3y 4).

EVOLUCION DE LA ACTIVIDAD TRASPLANTADORA

Existen en Espaiia, en el momento actual 40 centros de trasplante
renal (6 de ellos pediatricos) (Fig. 5). Ello supone 1,02 centro por cada
millon de habitantes o un centro por cada 12.600 Km?. Estos indicadores
son muy parecidos las medias del resto de paises de la UE y USA: 0,96
centros por millon de habitantes y 1 centro por cada 12.080 Km? 11,

Donantes de 6rganos en Espana
Numero Total y Tasa anual (p.m.p) Tasa LA
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Fignura 2. Evolucidn de la donacién en Espadia 198594,
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DONANTES DE ORGANOS. ESPANA 1999
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Figura 3. Edad media de los donantes de drganos en Espaiia.
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Figurg 4. Causa de muerte de los donantes de érganos en Espaita.
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CENTROS DE TRASPLANTE RENAL ESPANA 1999
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Figura. 5. Centros de trasplante renal en Espafia.

Alo largo de los dltimos afios, estos centros han ido incrementando su
actividad trasplantadora a medida que la disponibilidad de 6rganos ha ido
aumentando. La tasa de trasplante renal es ya de 50,3 trasplantes p.m.p.,
tasa que dobla la media de la UE, v solo se ve superada por la de USA. Sin
embargo, si se valora que la actividad de trasplante renal de vivo en Espa-
iia es solo del 1%, en USA llega al 30% (Fig. 6) cuando comparemos los
tasas de trasplante renal de cadaver, los indices son muy favorables a la
actividad desarrollada en Espaiia (Fig. 7).

La actividad media de trasplantes por centro se situa en cerca de 50
trasplantes anuales, cifra algo superior a los 44 trasplantes anuales por
centro que tienen en otros paisesil. Asi, en Espana tan soélo un 25% de cen-
tros (incluyendo los pediatricos) realiza menos de 25 intervenciones anua-
les, frente al 41% de USA, €l 44% de Italia o el 50% de Suiza!l.

El acceso de los diferentes ciudadanos espafioles al trasplante no es
todo lo uniforme que debiera y queda reflejado en la Fig. 8. Durante 1998,
la tasa de trasplante renal segun la C.A. de residencia oscilé entre los 27 y
29 ciudadanos trasplantados p.m.p. de Baleares v de Extremadura a los
mas de 50 de Madrid o Cataluia y los casi 60 o mas de 60 de Canarias, de
Valencia y de Castilla La Mancha.
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TRASPLANTE RENAL. TASA p.m.p. 1997
Donante cadaver vs Donante vivo
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Figura 6. Tasa de trasplantes renales de donante vivo vs donante cadaver en
diferentes paises y organizaciones de trasplantes.
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Figura 7. Tasa de trasplante renal de caddver p.mup. en diferentes paises y
organizaciones de trasplantes en los nltimos anos.
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TRASPLANTES RENALES 1898
Receptores : CC.AA. de residencia { p.m.p)

Figura 8. Tasa de Trasplante Renal p.m.p. segin la CA de Residencia habitual de los
pacientes cn L. de Espera que reciben un implante. Espana 1998

La actividad desplegada en el campo del trasplante renal en los tiltimos
afios ha permitido que la lista de espera descienda progresivamente (Fig.
9) siendo Espana el tnico pais de su entorno donde esto sucedel®. De cual-
quier forma atin restan casi 100 pacientes p.m.p. en lista y atin Espana tiene
una incidencia de insuficiencia renal cronica anual de mas de 100 pacientes
p.m.p.? por lo que las necesidades anuales no deberian bajar de las tasas
actuales de actividad (por encima de los 50 trasplantes p.m.p. y afo).

OPCIONES DE MEJORA

La necesidad de incrementar la disponibilidad de érganos para trasplan-
tes ha obligado a establecer sistemas de evaluacién y control sobre los pro-
cesos de donacion, con el objeto de detectar cuales son los puntos en los que
aun se puede incidir para obtener mejores resultados!?. Por otro lado, se han
hecho grandes esfuerzos en redefinir y expandir las cifras de aceptacién de
rifiones para trasplantes'®. La mayor parte de los estudios publicados acerca
del potencial de donacion sifttan la cifra maxima de posibles donantes de
organos entre 40 y 50 por millon de poblacién y afio!!. A partir de ese calcu-
lo es preciso ir estableciendo para cada zona, ciudad o area hospitalaria un
Gptimo punto de rendimiento. A raiz de un estudio de la SEMICIUC se gahe
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TRASPLANTES RENALES
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Figura 9. Evolucion de la lista de espera de trasplante renal en nuestro
pais en los tltimos afios.
que con nuestro pais un 13,5% de las personas que fallecen en una unidad de
cuidados intensivos {o hacen en situacion de muerte encefalica, un 20% si se
trata de un centro con servicio de atencién neuroquirirgico de 24h. y un 8%
si no tienen este servicio disponible. A partir del registro de los datos de las
historias clinicas de estas personas podemos jdentificar y establecer, para
cada hospital cuales son los puntos débiles que hay que reforzar.

En general podemos hablar de 3 grandes dreas de mejora;

— Laidentificacion y deteccién de los posibles donantes en las unida-
des de cuidados intensivos. La tasa de no identificacion oscila en
nuestro pais entre un 4 y un 12%4-15.18,

— El mantenimiento de la viabilidad de los érganos gracias a una ade-
cuada estabilidad hemodinamica, es de los aspectos a tener en
cuenta. Entre un 9 y un 14% de los potenciales donantes presenta
una parada cardiaca o situacién séptica irreversible que invalida la
utilizacion de los 6rganos'® 15 16, Este problema puede llegar a
representar una pérdida de no menos de 3 donantes p.m.p..

— La negativa de] fallecido o sus familiares a la donacién de 6rganos
es el tercer punto significativo en la evolucién de las etapas del pro-
ceso de donacién. En nuestro pais con algo mas del 21% de negati-
vas (Fig. 10) se calcula que estas pérdidas suponen no menos de 8
donantes por millén y afio®’.
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NEGATIVAS FAMILIARES
ESPANA 1998
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Figura 10. Negativas familiares en Espana.

Estos problemas deben ser afrontados una vez puestos de manifiesto
con las adecuadas medidas de protocolizacién, informacién y formacion
que favorezcan una mejora paulatina del proceso. La evolucion de las
caracteristicas del donante en nuestro pais en los dltimos afios!” ha tenido
como consecuencia, por un lado un mayvor nimero de rifiones desechados
para trasplantes (Fig. 11) y por otro una mayor utilizacion de rifiones que
hace unos afios se descartaban como 6rganos vilidos. La utilizacién de
rifiones muy pequeiios implantados en bloque o de donantes muy afiosos
implantados también con la técnica del doble trasplante va poco a poco
imponiéndose, con el fin de disponer del suficiente niimero de nefronas y
poder garantizar la viabilidad posterior de los injertos'® 1, Como una de
las posibles respuestas a la necesidad de incrementar Ia disponibilidad de
organos para trasplante ha reaparecido en el horizonte el donante en asis-
tolia, cuyo manejo y diagnoéstico de viabilidad e implante difieren de los del
clasico donante en muerte cerebral?® 2 22, De cualquier modo, los resul-
tados presentados con este tipo de rifiones y la evidencia de la presencia
de estos programas en nuestros hospitales han hecho necesario que se
contemplen como una posibilidad y que sean objeto de una reunidén de
consenso™ y mas recientemente de una regulacion normativa.

La técnica quirargica ha evolucionado mucho en los dltimos afos de
forma que ahora es muy infrecuente que los organos deban ser descarta-
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RINONES DESESTIMADOS PARA TRASPLANTE
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Figura 11. Evolucién del numero y porcentaje de rifiones desechados para trasplante.

dos por anomalias anatémicas o problemas técnicos?t. De cualquier
forma, es necesario aplicarse mucho para reducir al minimo posible estos
problemas y reparar y poner a punto érganos que de otro modo no podri-
an ser utilizados.

CONCLUSIONES

La historia del trasplante renal en Espafia, aunque reciente, es la his-
toria de un esfuerzo continuado y creciente por parte de los profesionales
dedicados a la donacién y a los implantes v seguimiento de los pacientes,
Entre todos se ha conseguido situar a nuestro pais en un lugar preemi-
nente en este campo y que las experiencias de los profesionales espaiioles
puedan servir como punto de referencia para muchos otros paises. Pero
lo mas importante quiza, es que se ha conseguido reducir las lista de espe-
ra para trasplante renal, y que el ciudadano espafiol que lo precise tenga
las mayores posibilidades de tragplante,
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