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Resumen

La insuficiencia renal cronica se considera una de las enfermedades cronicas
no trasmisibles de mayor incidencia (1 / 1000), por lo que constituye un
problema de salud en el mundo. En la actualidad es el transplante renal el
tratamiento de eleccion, el cual representa una innovacion tecnoldgica en el
contexto de la Revolucion Cientifico técnica, que ha alcanzado niveles altos de
eficacia. Uno de los factores que intervienen en el éxito es la seleccién
inmunoldgica de la pareja donante-receptor en base a los antigenos principales
de histocompatibilidad (HLA). Esto asegura la supervivencia del injerto y el
paciente a largo plazo. Los dilemas éticos son frecuentes en la donacion de
organos tanto en el caso del donante vivo, como en el del cadaver. En la
practica diaria se realizan preguntas tales como: ¢En qué formas distribuir los
organos de donantes cadaver?, 0 ¢ El xenotrasplante y el trasplante de donante
vivo no relacionado son alternativas validas? Por tanto se pueden hacer ante la
escasez de organos?. Se han disefiado normas para resolver situaciones que
exijan la toma de decisiones. Una correcta seleccion inmunolégica sobre bases
cientificas y éticas asegura la calidad de vida del trasplantado y soluciona su

problema de salud.
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Introduccioén



La idea de reemplazar deficiencias congénitas, tejidos y érganos enfermos
mediante la donacién por parte de otros individuos sanos, es una aspiracion
antigua de la humanidad. Jabolus de Voragine en la “Leyenda Dorada” escrita
en el siglo XllI relata el trasplante del miembro inferior de un esclavo etiope
para tratar de sanar a un noble de la iglesia primitiva, realizado por Santos

Cosme y Damian. (1)

Muchos enfermos destinados irremediablemente a una muerte segura o a
llevar una vida sin calidad, han encontrado la solucién a sus problemas, gracias
a los progresos de la trasplantologia médica en el actual contexto de la

Revoluciéon Cientifico- Técnica.

La era moderna en el trasplante surge en 1952 al ser descubierto el Sistema
Principal de Histocompatibilidad, con el cual se conoce mejor la individualidad
genética de cada persona, y en 1954 se realiza el primer trasplante renal por
Joseph Murria, en el Hospital de Boston. Junto a esto fue necesario desarrollar
la inmunosupresion, se pasO de los métodos fisicos como las radiaciones
(rayos x) a los bioldgicos, como el drenaje linfatico del conducto toracico o la
esplenectomia hasta las drogas farmacolégicas como la azathioprina y la

prednisona.

La actividad del trasplante engendra un problema, porque si bien algunos
organos o funciones simples pueden ser sustituidos por equipos artificiales y
alrededor de ello la ciencia y la técnica realizan un denodado esfuerzo, sin
embargo, la mayor parte de las veces, ello resulta insuficiente o se hace
imposible, entonces, se impone la necesidad del reemplazo por érganos y

tejidos de familiares sanos.

En ocasiones se utilizan personas después de fallecidas, pero existen érganos
como el corazén y el rindn que soportan mal la falta de suministro de oxigeno y
sus células se dafian enseguida, por lo que en estos casos es preferible

tomarlos de individuos que se encuentran en estado de muerte encefalica. (2)

La problemética de los enfermos renales adquiere hoy una importancia
particular. El trasplante de rifidén va siendo ya una practica generalizada, que ha



alcanzado un nivel de eficacia impresionante. Es la mejor solucién para
muchos pacientes cuya esperanza media de vida no sobre pasa los diez afios,
y que necesitan tres sesiones de hemodialisis cada semana, durante cuatro o
cinco horas, como condicién indispensable para vivir. Esta situacion, como es
comprensible, no sélo dificulta la integracion social del enfermo, sino que afecta

también a otros niveles de su personalidad.
INMUNOLOGIA DEL TRASPLANTE RENAL.

En 1903 Jensen publicé la primera demostracién experimental de la inmunidad
en el trasplante, al realizar injertos de células malignas entre ratones. Es en
1944 que Peter Medawar y colaboradores declararon la naturaleza
inmunologica del rechazo al injerto. Este fenomeno no era dependiente de
anticuerpos circulantes preexistentes en el receptor, sino el resultado de la
respuesta inducida secundariamente por un antigeno. Este antigeno fue
definido como una sustancia liberada por el injerto, la cual entrafia un
reconocimiento inmunoldgico especifico por parte del receptor. Este poder
antigénico lo exhiben todas las células nucleadas, y determina una
sensibilizacion por parte del receptor, de forma tal que una nueva exposicion al

mismo tejido producira un rechazo acelerado a ese injerto secundario.

Numerosos son los avances en este campo en el cual se definieron las
caracteristicas de la respuesta inmune con el reconocimiento del Sistema
Principal de Histocompatibilidad (HLA: human luecocyte antigen). La obtencion
de antisueros anti-HLA permitieron tipificar los antigenos HLA leucocitarios por
Dausset en 1961; asi se realiza una mejor seleccién donante-receptor para el

trasplante renal.
ASPECTOS ETICOS DEL TRASPLANTE RENAL.

Los dilemas éticos han constituido elementos frecuentes en la donacion de
organos para el trasplante tanto con donante vivo como donante cadaver. Han
existido profundas reflexiones y aproximaciones que han llamado la atencién a
tedlogos y fil6sofos, entre otros especialistas. En la practica trasplantoldgica
diaria se realiza preguntas tales como: ¢Cdémo distribuir los o6rganos de



donantes cadaver?, O ¢El xenotrasplante y el trasplante de donante vivo no
relacionado son alternativas validas ante la escasez de érganos?. Estas son

sélo algunas de las mdltiples interrogantes.

La existencia de un marco ético-legal que permita la adecuada conduccion de
las actividades del trasplante de d&rganos requiere de la participacion

multidisciplinaria, ya que existen varias situaciones de conflicto en este campo.

(3)
ASPECTOS ETICOS RELACIONADOS CON EL DONANTE.

El trasplante de rifidn puede realizarse con un Organo proveniente de un
donante vivo o de un cadaver. En caso de un donante vivo los aspectos
morales éticos han sido elementos de discusion constante, especialmente
desde que se iniciaron los donantes vivos no relacionados, como medida para
aliviar la escasez de donantes cadaver a nivel mundial. Daar ha clasificado a

los donantes vivos dentro de 6 categorias. (4)

o Familiares consanguineos.

« Donantes emocionalmente involucrados (cényuges).

« Donantes no relacionados con motivaciones altruistas.
« Donantes con recompensas.

« Donantes con sentido comercial no restringido.

+ Donantes sometidos a coaccién criminal.

La categorias 1-3 cuentan con la aprobacion de la mayoria de las sociedades
académicas de trasplante. En el caso de la cuarta ha generado discusion, ya
que existen paises como la India donde algunos equipos de transplante han
justificado su proceder bajo una concepcion ética distinta por ser un pais de

cultura distinta del resto de los paises occidentales. (5)

El donante debe dar su consentimiento libre informado y por escrito,
especialmente si el tejido no se regenera, debe tener conocimiento sobre los
riesgos y consecuencias de la extraccion. En cuanto al trasplante vivo no
relacionado, estd claro que existe un déficit en el numero de d&rganos

disponibles, en relacién con la demanda de los érganos. (6)



A pesar de que la obtencién de érganos a partir de donantes vivos ya de por si
plantea elementos éticos morales importantes, en algunos centros se ha
comenzado a desarrollar la donacibn a partir de donantes vivos no
relacionados. (3) Varios estudios han demostrado sobrevidas tan buenas
cuando se utiliza un donante vivo no relacionado como un donante cadaver. (7)
En Cuba este tipo de donante no se ha utilizado. En la tabla 1 se muestran las
ventajas y desventajas que se han sefialado con relacion a la donacién entre

vivos no relacionados.

Tabla 1. Trasplante de donante vivo no relacionado.

Ventajas Desventajas
Baja disponibilidad de cadaver Comercializacién de 6rganos

_ . o Intromision de intermediarios con
Mejor clasificacion inmunoldgica. _
fines de lucro.

y Coaccion de la libre voluntad del
Trasfusion pretrasplante
donante.

o , Busqueda de publicidad del
Cirugia electiva
donante.

La utilizacion de organos provenientes de donante cadaver descansa en los
principios éticos de autonomia (deseo propio o familiar de donar) y veracidad
(trasmision de informacion a los familiares para obtener consentimiento). En
esa situacion se debe ser particularmente cuidadoso en el diagnostico de
muerte cerebral y en la gestion de procura de érganos. Asi, ninguno de los
integrantes del equipo de trasplante debe participar en el diagnéstico de

muerte.

En relacion con el xenotrasplante, o sea, la obtencion de 6rganos provenientes
de diferentes especies a la humana, la mayoria mantienen una actitud abierta y
expectante, dado el continuo crecimiento en el conocimiento de los procesos
de tolerancia inmunoldégica y el desarrollo de nuevas drogas que puedan evitar
el rechazo, que ha sido caracteristico de este tipo de trasplante. Al mismo

tiempo muchos centros, asi como instituciones de defensa de los animales,



consideran que debe tomarse en cuenta los derechos de los animales de

experimentacion antes de emprender de forma rutinaria este tipo de trasplante.

(8)
ASPECTOS ETICOS RELACIONADOS CON EL RECEPTOR

De manera general la seleccién del receptor se realiza basandose en las
condiciones clinicas y en la expectativa de mejoria en relacién con la condicién
previa del paciente, independientemente de la edad, procedencia, condiciones
psicolégicas o éticas. Surgen situaciones controvertidas, con respecto a la
edad unos opinan beneficiar a aqguellos pacientes con mayor probabilidad de
sobrevivas y rehabilitacion usualmente jovenes, y por otra parte existe
prohibiciones explicitas contra la discriminacion por edad. En Cuba no se tiene

en cuenta la edad para seleccionar un receptor.

En el trasplante renal existe una importante relacion dialéctica en el binomio
donante-receptor. Por un lado, se encuentra un paciente en estado final de una
enfermedad renal, que fija sus esperanzas en el trasplante como Unica forma
de rehabilitacién biopsicosocial, y por otro, el donante, con sus variantes: vivo 0
cadavérico. (9) En el caso del donante vivo, el riidn procede de los familiares o
de unas personas no emparentados. Estos tipos de donantes ponen de
manifiesto un verdadero problema ético-legal, donde se requieren no sélo leyes
biolégicas como fundamento basico del trasplante, sino también los factores

sociales y morales.

SELECCION INMUNOLOGICA DE LA PAREJA DONANTE RECEPTOR PARA
TRASPLANTE RENAL

Para lograr una mayor aceptacion del aloinjerto (6rgano de la misma especie)
se requieren dos condiciones fundamentales: el mayor grado de compatibilidad
inmunolégica y una verdadera inmunosupresion. Actualmente se realizan
pruebas inmunologicas para la seleccion correcta de la pareja donante-

receptor: Estas difieren si el donante es vivo o si es cadaver.

Para donante cadaver se realiza:



e Determinacion del grupo sanguineo ABO.
e Pruebas cruzadas (cross- match).
« Tipificaciéon del HLA.

¢ Grado de sensibilizacion anti HLA.
Para donante vivo se realiza:

e Determinacion del grupo sanguineo ABO.
e Pruebas cruzadas (cross- match).

« Tipificacion del HLA.

« Grado de sensibilizacion anti HLA.

¢ Cultivo mixto de linfocitos.

La seleccién basada en los grupos sanguineos cumple las mismas reglas de la
trasfusion sanguinea y a través de esto se evita las reacciones de rechazo

hiperagudas.

Regla:
Donante: A B O
Receptor: A, AB B, AB A, B, AB, O

Un principio inmunoldgico importante es la realizacion previa de las pruebas
cruzadas entre el suero del receptor y las células del donante. Un resultado
positivo de las mismas, indica que se estan identificando la presencia de
anticuerpos clase IgM e IgG anti HLA, que son los responsables de las
reacciones vasculares de rechazo hiperagudo. Por tanto en este caso se
invalida totalmente el implante. En saso de ser negativo, se puede efectuar el

injerto.

El grado de histocompatibilidad entre el donante- receptor, que se obtiene a
través del tipaje serologico HLA, constituye el factor mas importante de la
supervivencia del injerto a largo plazo, independientemente del método de

inmunosupresién utilizado. A mayor grado de compatibilidad para los antigenos



HLA, el éxito del trasplante por concepto de supervivencia sera mayor, asi

como para el paciente. (10)

Cuando se busca la compatibilidad del donante vivo emparentado, las
posibilidades de éxito son mucho mayores que cuando se busca en el donante
cadaveérico. En el ultimo caso, el niumero de receptores en nuestro pais es
relativamente escaso para la cantidad de donaciones que existen, pues son
mas de cien antigenos de histocompatibilidad, y en cada paciente se buscan
seis. Muchos paises han logrado ganar en compatibilidades cuando utilizan
donante cadaver por intercambio internacional de visceras, pero en Cuba no se

puede realizar por situaciones inherentes a nuestra region.

El grado de sensibilizacion se determina cuando el receptor se encuentra en la
lista de espera del trasplante. Cosiste en enfrentar el suero del paciente a un
panel celular proveniente de 20 controles sanos. La finalidad es detectar
anticuerpos citotdxicos generados como consecuencias de las trasfusiones
previas, trasplantes anteriores, etc. Segun el por ciento de sensibilizacion los
pacientes se clasificas en No respondedores (0-10%) o Respondedores (11-
100%), en estos Ultimos sensibilizados que desarrollardn reacciones de
rechazo més frecuente y fuerte que los No respondedores. Por tanto los no

respondedores tienen prioridad a la hora de la seleccion.

El Cultivo Mixto de Linfocitos (CML) se utiliza s6lo en los donantes vivos
emparentados. Cosiste en enfrentar en vitro las células del donante y el
receptor. Un resultado negativo denota que existe aceptacion entre ambos

tejidos.

Estos principios inmunolégicos en la seleccion de la pareja donante receptor,
se basan en leyes bioldgicas demostradas cientifica y estadisticamente. Por
tanto no se pueden violar. La prioridad es segun como fueron descrita
anteriormente. Su cumplimiento, sin dudas mejorard los resultados en esta
actividad. Y asi poder enfrentar esta innovacion tecnoldgica con sus problemas

éticos generados de forma exitosa.



Entre posibles factores que pueden generar problemas éticos a la hora de
realizar la seleccion de la pareja donante- receptor entre los profesionales
relacionados con la actividad esta la profundidad en el conocimiento de la
biologia del HLA y de la respuesta inmune. Si es inadecuada influye
negativamente. En este caso pueden predominar aspectos como las
condiciones clinicas del receptor u otras de caracter psicologico. Aqui surgen
criterios éticos divergentes entre los médicos que hacen prevalecer su opinién
en particular. Por tanto queda claro que el lider en la seleccidn es el profesional
que mas domine el tema, el idoneo seria el especialista en inmunologia. De
esta forma se evitarian posibles errores en la seleccion de base no

inmunoldgica.

En particular el trasplante renal donante vivo, se selecciona al donante que se
mas relacion genética posea con el receptor. Cabe sefalar, por ejemplo, que
por leyes de Mendel, entre hermanos, cada uno tiene el 25% de no ser
compatible inmunolégicamente con otro hermano, ya que heredaron haplotipos
diferentes procedentes de su madre y padre. El 50% de los hermanos son
semidénticos y solo el 25 5 son idénticos genéticamente. He aqui uno de los
puntos éticos mas polémicos que debe enfrentar el equipo médico para explicar
de una forma clara la causa de la aceptacién o el rechazo de un hermano como
donante. (11)

Se recomienda que el médico debe explicar el por que de la seleccién de un
hermano en particular, haciendo énfasis en la importancia de la similitud
biolégica para el éxito del trasplante y al mismo tiempo resaltando las
condiciones de humanas y de solidaridad de todos los hermanos que dieron su

disposicion de donar su 6rgano para salvar una vida.

Las condiciones exigidas para la aceptacion de un sujeto donante vivo se
basan en criterios médicos estrictos, como ser un sujeto sano, voluntariedad en
la accién, estabilidad psicolégica y una fuerte motivacion familiar. La donacién
de vivos emparentados es una buena opcion, porque cada afio nuevos
pacientes ingresan las listas de espera de trasplante mientras reciben

tratamiento dialitico.



TRASPLANTE RENAL EN CUBA.

En el mundo se han realizado alrededor de 250 mil trasplantes renales. En
Cuba a partir de 1970 se comienza esta actividad y hasta ahora se han
efectuado 2 330 trasplantes (Camaguey: 290), los cuales colocan al pais en
primera linea de los paises del Tercer Mundo. Es principio del Plan Nacional de
Trasplante que todo paciente tributario de este proceder, lo reciba sin importar
sexo, raza, profesion, nivel cultural, porque prima el principio de que la salud es
un derecho del pueblo. (12) Los centros de trasplante del pais son coordinados
por el Centro Coordinador Nacional de la Habana, para la seleccion ademas de
la afinidad en el Sistema Mayor de Histocompatibilidad, se tienen en cuenta
otros factores como son el examen clinico, los medios diagndsticos, para sobre
estas bases bioldgicas y psicosociales llevar a cabo el trasplante renal. (13) Un
conjunto de disciplinas se vinculan para desarrollar esta actividad: cirugia,
urologia, anestesia, psicologia, anatomia patoldgica y nefrologia. Todas ellas
sobre la base de la inmunologia, que trata de lograr el mayor grado de
compatibilidad, debido a que el trasplante constituye una violacion de las leyes

biolégicas que posibilitan el surgimiento, desarrollo y la conservacion de la vida.

La actividad de trasplante en Cuba se distingue de los otros paises porque la
moral de la sociedad refleja y fija a través de principios y normas de conducta
el humanismo de las personas participantes alrededor del trasplante. El estado
socialista se preocupa por utilizar parte del producto nacional bruto en el campo
de la salud y en particular en este campo. Este logro es reflejo de la

profesionalidad médica y de los principios éticos de la medicina cubana.
PROYECCION FUTURA DEL TRASPLANTE RENAL.

1. Maximo aprovechamiento de donantes cadaver con muerte encefélica,
perfeccionando la deteccion, traslado, mantenimiento, solidaridad social,
colaboracién profesional y organizacion.

2. Flexibilidad en los requisitos exigibles al donante, con aumento del limite

superior de edad y utilizacion de donantes suboptimos.



3. Busqueda vy utilizacion de fuentes alternativas de drganos. Donantes en
paro cardiaco, donantes con accidentes vasculares encefalicos de las
unidades de terapias y los donantes vivos relacionados.

4. El xenotrasplante parece ser una solucion a mediano plazo, y se han
realizado injertos de rifiones provenientes de cerdos, pero también es

criticado por los ecologistas. (8)
Conclusiones

El trasplante constituye un logro cientifico técnico, en el cual intervienen
multiples factores, uno de ellos es la seleccidon inmunolégica de la pareja
donante receptor sobre la base de la mayor histocompatibilidad, garantia de la
supervivencia del injerto y del paciente a largo plazo. Esta innovacion
tecnolégica médica plantea nuevos problemas éticos y en consecuencia es
necesario tomar conductas que den respuestas adecuadas a dilemas como son
la seleccion de donante vivo o donante cadaver, seleccionar a los pacientes en
espera de un trasplante segun el numero de histocompatibilidades HLA. Por
tanto se ha disefiado normas para resolver situaciones que exijan toma de
decisiones y en definitiva realizar una correcta seleccion, que aseguren la

calidad de vida del trasplantado como solucion a su problema de salud.
Summary

Chronic renal failure is considered one of the non-transmissible chronic
illnesses of higher incidence (1 / 1000), constituting a health problem all over
the world. Nowadays, it is renal transplantation the treatment of choice, which
represents a technological innovation in the context of the Scientific-
Technological Revolution that has reached high levels of effectiveness. One of
the factors that intervene in the success is the immunologic selection of the
donor-receiver couple based on the main antigens of histocompatibility (HLA).
This assures the implant and patient’s long term survival. The ethical dilemmas
are frequent in the donation of organs either in the case of alive or death
donors. Daily practice arises questions such as: How can organs from death
donors be distributed?, or are xenotransplant and non-related live donor's

transplants a valid alternative? Can they be made to face organs shortage?



Norms have been designed to solve situations that demand decision taking. A
correct immunologic selection on scientific and ethical bases assures the

quality of life of the patient transplanted and solves his health problem.
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