Articulo original

REVISTA
MEXICANA DE
TRASPLANTES

Vol. 7, NGm. 2 ® Mayo-Agosto 2018
pp 41-46

Recibido: 02-Jul-2018
Aceptado: 30-Jul-2018

Evaluacion de los criterios de asignacion
en trasplante renal de donante fallecido
en adultos para un sistema de puntaje

en México

José André Madrigal-Bustamante,*+ Rafael Cardoso-Arias,*
Diego Juarez-Enriquez,* Guillermo Rafael Canti-Quintanilla?

* Centro Nacional de Trasplantes.

+ Escuela de Medicina de la Universidad Panamericana.

RESUMEN

La asignacion de rinones de donante fallecido a pacientes en
espera es parte esencial del proceso de donacién y trasplante.
La mayoria de los sistemas de asignacion renal a nivel mundial
se basan en sistemas de puntaje con criterios y lineamientos
especificos, fundamentados en la justicia, equidad y eficiencia;
sin embargo, en México, no existe un método de asignacién de
este tipo coordinado a nivel institucional, regional o nacional.
Se evaluaron los criterios de asignacién utilizados por los prin-
cipales centros de trasplante renal de donante fallecido en el
pais, la disponibilidad de estudios de histocompatibilidad en
dichos programas y la postura con respecto a los sistemas de
puntaje para asignacién de rinones de donante fallecido, que
pueda ocasionar una discusion bioética y médica sobre la prac-
tica actual en asignacién de érganos y el futuro del tema. Los
criterios utilizados por los programas de manera consistente
son el tiempo en espera, la disponibilidad de accesos vascula-
res (como criterio de urgencia) y el apego al tratamiento del
paciente. La mayoria de los programas no considera datos de
histocompatibilidad (mismatch HLA y ADE), sexo del donante
y receptor, el tipo de terapia sustitutiva (didlisis peritoneal o
hemodialisis), la etiologia de la enfermedad renal crénica y la
disponibilidad de recursos econémicos. En un sistema futuro,
deberia contemplarse el tiempo en terapia sustitutiva, edad del
donante y del receptor, porcentaje de PRA, presencia de ADE,
disponibilidad de donante vivo, red de apoyo familiar y presen-
cia de comorbilidades. En cuanto a los estudios de histocompa-
tibilidad, 71% los contempla como requisito en el protocolo y
85% cuenta con laboratorios de histocompatibilidad: 57% son
institucionales y 29% son regionales o estatales; 83% de ellos

ABSTRACT

Deceased donor kidney allocation is an essential part
of the organ donation and transplant process. Most
kidney allocation systems worldwide are based on a
score method with specific criteria and rules oriented to
Jjustice, equity and efficiency. Mexico doesn’t have this
type of allocation system on an institutional, regional or
national level. We evaluated allocation criteria used by
the main deceased donor kidney transplant centers in
the country, availability of histocompatibility tests and
their posture on score-based kidney allocation systems, to
generate a bioethics and medical discussion about current
allocation practices and the subject’s future in Mexico.
The criteria used in a consistent way among programs are
waiting list time, availability of vascular access (urgency
criteria) and adherence to treatment. Most programs
don’t consider histocompatibility tests (HLA mismaich,
DSA), donor and recipient sex, type of dialysis, ESRD
etiology, and economic resources. A future system should
consider time spent on dialysis, donor and recipient age,
PRA percentage, DSA presence, living donor availability,
family support network and presence of comorbidities.
Regarding histocompatibility tests, 71% contemplate them
as a requisite in their protocols, and 85% have a laboratory
available: 57% are institutional and 29% regional or
state-based; 83% are public and 17% private. 71% of the
programs agree on merging waitlists on a state-based or
regional level, and 86% agree on participating in a pilot
program. The goal of this study is to support the planning
and design of a new score-based kidney allocation system
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son publicos y 17% privados. 71% de los programas estaria de
acuerdo en que se unificaran las listas de espera a nivel estatal
o regional y 86% de los programas estaria de acuerdo en parti-
cipar en un grupo piloto. La meta de este proyecto es que esta
discusién fundamente y apoye la planeacion y creacién de un
nuevo sistema de puntaje para asignacién renal, que permita
una toma de decisién maés eficiente y transparente, en busca
de mejores resultados y una distribucién maés justa de un re-
curso tan escaso como los rinones de donante fallecido.

that allows a more efficient and transparent decision, to
obtain better results and a fair distribution of a scarce
resource such as deceased donor kidneys.

Palabras clave: Criterios de asignacion, trasplante renal,
histocompatibilidad, sistema de puntaje, equidad, eficiencia.

INTRODUCCION

En 2005, se estim6 que en ese afo habia en Méxi-
co cerca de 129,000 pacientes con enfermedad renal
crénica terminal que requerian de terapia sustitutiva
para mantenerse con vida, de los cuales, menos de
la mitad tenian acceso a dicho tratamiento.! Segun
datos del Centro Nacional de Trasplantes (CENA-
TRA), existen mas de 13,000 pacientes en espera de
un trasplante renal y en 2017 se concretaron Unica-
mente 932 trasplantes renales de donante fallecido
(TRDF).2

Los pacientes que llegan a ERCT tienen mal pro-
néstico y sufren de una alta morbilidad y mortalidad,
principalmente de origen cardiovascular. La sobrevi-
da a dos afos de los pacientes en dialisis, trasplante
de donador vivo-relacionado y trasplante de donador
cadavérico es de 79.7,98.3 y 96.1%, respectivamente.?
Estos datos muestran que el trasplante renal es la me-
jor opcidn terapéutica para este padecimiento, con
mejores resultados en sobrevida y calidad de vida res-
pecto a la terapia renal sustitutiva.

Dada la escasez de rifiones, su asignacion justa
y eficiente debe considerarse como aspecto esencial
dentro del proceso de trasplante.* La mayoria de los
sistemas de asignacion renal a nivel mundial se basan
en sistemas de puntaje con criterios y lineamientos
definidos fundamentados en la justicia, equidad y efi-
ciencia que contemplan datos de histocompatibilidad;
sin embargo, en México, no se cuenta con un sistema
especifico de distribucion y asignacion renal con estas
caracteristicas y la decision es atribucién del comité in-
terno de trasplantes de cada programa del pais, acor-
de a sus posibilidades y procedimientos.

En el mundo existen diversos centros de coordina-
cion de trasplante tanto hospitalarios como regionales
0 nacionales que emplean sistemas de puntaje para
asignar los rifiones de donante fallecido. Entre ellos,
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hay diferencias en su operacién, pero todos aspiran
a ofrecer un equilibrio entre equidad y eficiencia en
la asignacion. Como muestra de ello estan los siste-
mas de puntaje de la UNOS-OPTN (Estados Unidos),
ETKAS (Unién Europea), INCUCAI (Argentina) o el del
Ministerio de Salud de Chile. El sistema UNOS-OPTN
utiliza dos sistemas de puntaje simultaneos que se
abocan en asignar el érgano de acuerdo al beneficio
esperado en afnos de sobrevida, ajustado por la cali-
dad de vida que se obtiene con el trasplante. El siste-
ma ETKAS privilegia la compatibilidad sobre el tiempo
de espera y el sistema chileno prioriza la localizacion
de la procuracion del 6rgano.56

Respecto a la histocompatibilidad, es posible de-
terminar la semejanza entre donante y receptor a tra-
vés de la comparacion de los antigenos y anticuerpos
presentes en la tipificacion HLA de ambos. Es parti-
cularmente util revisar los que difieren entre si, deno-
minados mismatch en inglés y que estan asociados
principalmente a la sobrevida del injerto a largo plazo,
dada su implicacion en el rechazo agudo y crénico del
injerto renal.

La mejor sobrevida a largo plazo se observa en pa-
rejas de donante-receptor con HLA idéntico, general-
mente con un donante vivo relacionado, mientras que
la sobrevida del injerto es inferior en rifnones de do-
nante fallecido pareados aleatoriamente.” Asimismo,
la sobrevida de injertos con pocos mismatches entre
donante y receptor es mayor que en las parejas que
muestran muchos de ellos y es aun mayor que la que
se observa en pacientes altamente sensibilizados, en
quienes es muy probable que se encuentre un elevado
numero de mismatches, que con frecuencia impiden la
posibilidad del trasplante con pruebas cruzadas positi-
vas y su permanencia en la lista de espera y en terapia
sustitutiva.®

En este trabajo, se exploran los criterios de asig-
nacion utilizados por los principales centros de TRDF
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en el pais, la disponibilidad de estudios de histocom-
patibilidad y la postura con respecto a los sistemas de
puntaje para generar una discusion bioética y médica
sobre la préactica actual en asignacién de 6rganos y
el futuro del tema, orientado al disefio de un nuevo
sistema de puntaje para asignacion renal que permita
una toma de decisidon mas justa, eficiente y transpa-
rente.

MATERIAL Y METODOS

De un total de 235 programas registrados, se incluye-
ron todos los centros con programa de TRDF activo
en el pais que contaran con un promedio anual de
al menos 10 TRDF en un periodo de 2011 a 2015,
aquéllos con pacientes adultos inscritos en espera
y que contestaran la encuesta en forma completa y
apropiada por un miembro del comité interno de tras-
plantes. Se excluyeron los programas que practica-
ran trasplantes en pacientes pediatricos (17 afos o
menos de edad) y que hubieran realizado un prome-
dio anual menor de 10 TRDF en el mismo periodo. Se
eliminaron las encuestas incompletas o completadas
de manera errénea.

Para estudiar los criterios de asignacién, se di-
send un instrumento de encuesta tipo cuestionario
que evalud las variables propuestas para asignacion
(Cuadro 1) a través de escalas tipo Likert, el cual fue
validado por expertos en trasplante renal a nivel hos-
pitalario y por un consenso en la redaccion de las
preguntas y respuestas: se aplicé de manera presen-
cial o electronica a los distintos centros de trasplante.
Los criterios de asignacion fueron clasificados segun
el tipo de respuesta: Positivo (4-5 pts), Mixta (2-3) o
Negativo (0-1), se evaluaron los que actualmente se
utilizan y los importantes para un futuro sistema de
asignacion.

Cuadro 1. Criterios de asignacion evaluados.

Tiempo en espera Mismatch HLA Sexo del receptor

Tiempo en terapia
sustitutiva

Edad del receptor
Diferencia de edad

Anticuerpos donante-especi- Trasplantes

fico (ADE) previos
Disponibilidad de donante vivo ~ Comorbilidades
Etiologia de la ERCT Sexo del donante

PRA (%) Recursos econdmicos Disponibilidad
de accesos
vasculares

Regidn geografica Adherencia terapéutica Red de apoyo
familiar
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Se evalu6 también la disponibilidad de estudios de
histocompatibilidad y su utilizacion, asi como los crite-
rios que deberian emplearse en un sistema de puntaje
hipotético. Por ultimo, se evalu6 el grado de acuerdo
con la aceptacién de implementacion de un sistema de
puntaje en cada programa, la regionalizacion de listas
y la participacion en un programa piloto que introduzca
ambas.

RESULTADOS

De los 19 centros a los que se envio el cuestionario,
se recibieron siete respuestas de las encuestas: cua-
tro hospitales pertenecen al Instituto Mexicano del
Seguro Social (IMSS), dos a las Secretarias de Salud
Estatales y una a la Secretaria de Salud Federal. Se
obtuvieron ademas cinco negativas a participar en la
investigacion y en los siete casos restantes no se ob-
tuvo respuesta.

De acuerdo con los datos recogidos, los criterios
utilizados actualmente por los programas de manera
consistente son el tiempo en espera, la disponibilidad
de accesos vasculares (como criterio de urgencia) y el
apego al tratamiento del paciente. La mayoria de los
programas no considera factores asociados a histo-
compatibilidad como los mismatches HLA y la presen-
cia de ADE, asi como el sexo del donante y receptor,
el tipo de terapia sustitutiva (didlisis peritoneal o hemo-
didlisis), la etiologia de la enfermedad renal cronica y
la disponibilidad de recursos econémicos. Los demas
criterios mostraron una respuesta menos consistente y
se catalogan como respuesta mixta, pues los hospita-
les no los consideran en todos los casos 0 no se usan
en todos los hospitales de la misma forma.

Sobre los criterios importantes considerados para
un futuro sistema de puntaje, ademas de los ya utiliza-
dos en la actualidad, se afiladen como positivos el tiem-
po en terapia sustitutiva, edad del donante y receptor,
porcentaje de PRA, presencia de ADE, disponibilidad
de donante vivo, red de apoyo familiar y presencia de
comorbilidades (Figura 1).

En cuanto a la utilizacion de estudios de histocompa-
tibilidad, 71% lo contempla como requisito a realizar en
el paciente en espera y 85% de los programas cuenta
con laboratorios de histocompatibilidad, de los cuales,
57% pertenecen a su institucion y 29% son regionales
0 estatales. De los laboratorios disponibles, 83% son
publicos y 17% privados; 71% de los programas estaria
de acuerdo en que se unificaran las listas de espera a
nivel estatal o regional y 86% de los programas estaria
de acuerdo en patrticipar en un grupo piloto (Figura 2).
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Los resultados hallados son un reflejo claro de la com-
plejidad actual del sistema de donacion y trasplantes
en México y sus multiples problematicas. La asigna-
cion de drganos en trasplante renal ha sido motivo
de debate desde hace muchos afos y, a pesar de
la gran necesidad en cuanto a pacientes en espera
y una larga historia en la realizacion de este tipo de
trasplantes, México presenta un rezago considerable
en la materia.

A lo largo del desarrollo de los programas de tras-
plantes, muchos han destacado de manera aislada
en las distintas regiones o instituciones, a pesar de
contar con escaso apoyo o financiamiento especifico
para este fin, complicando la colaboracién y fortaleci-
miento interinstitucional. La autonomia de los comités
internos de trasplantes y segmentacion del sistema ha
favorecido la implementacion de distintos sistemas y
protocolos de trasplante renal a lo largo de los pro-
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criterios de distribucion y asignacion que propicien la
unificacién y no privilegien particularmente el beneficio
individual o institucional de indole econémica, admi-
nistrativa u otra.

Sobre los criterios de asignacion utilizados por los
programas de trasplante, resulta util hacer una distin-
cion de los criterios enfocados en la maxima eficien-
cia al asignar el 6rgano y aquellos orientados hacia
la justicia y equidad en el acceso al trasplante para
los pacientes en espera. Si bien éstos no son valores
opuestos al momento de la toma de decision, en mu-
chas ocasiones se muestra una clara tendencia hacia
uno de estos lados en los criterios considerados.

En cuanto a la eficiencia, son relevantes los factores
asociados a la histocompatibilidad como la cantidad de
mismatches HLA, la presencia de ADE y el porcenta-
je de PRA del paciente en espera. Esta ampliamente
demostrado el impacto de estos factores en el resulta-
do del trasplante y particularmente en la sobrevida del
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receptor, por lo que esta justificada su consideracién
como criterio basico en la decisidn, que se fundamenta
en el maximo beneficio posible para el receptor.

Sin embargo, los resultados muestran que los cen-
tros no lo contemplan actualmente dentro de su proce-
dimiento y, en el mejor de los casos, el porcentaje de
PRA (PRA%) se utiliza de manera inconsistente para
priorizar casos dificiles de pacientes sensibilizados
0, por el contrario, para excluir al paciente por la baja
probabilidad de éxito. Claro esta que el uso de estos
estudios tiene un impacto significativo si se conside-
ran en conjunto (PRA%, HLA y ADE), y la informacién
aislada de sélo un criterio no posee el mismo grado de
importancia como la interrelacién de ellos.

En cuanto a los criterios orientados hacia la justicia
y equidad, resalta el consenso total en la considera-
cion del tiempo en espera como criterio esencial. Lo
anterior permite que se respete el tiempo en lista como
un equivalente del grado de «sufrimiento» por el que
ha pasado cada paciente en su transitar a causa de su
padecimiento. El tiempo en terapia sustitutiva puede
considerarse como un dato equivalente y complemen-
tario en este sentido. La justicia nos indicaria que el
paciente que «mas ha sufrido» en este proceso es el
que mereceria mas recibir el trasplante, considerando
aun los factores de compatibilidad y eficiencia e ideal-
mente encontrando un balance con ellos.

No todo 6rgano es apto para todo tipo de receptor
y esto conjuga muy bien las nociones de equidad y efi-
ciencia en el tema de trasplante y la dificultad de equili-
brarlas. No hay duda de que los 6rganos provenientes
de donantes jévenes sanos representan un mayor be-
neficio para el receptor que los érganos provenientes
de donantes anosos o con comorbilidades asociadas,
en términos de sobrevida del injerto, complicaciones
postrasplante y consecuentemente en calidad de vida.
Por lo tanto, es valido considerar maximizar el benefi-
cio obtenido en términos de empatar la sobrevida es-
perada del injerto y del receptor.

El elevado costo de los estudios de histocompatibi-
lidad coloca a los pacientes en una situacion desven-
tajosa cuando se requieren de manera obligatoria en
el protocolo, con lo que podrian ver limitada su opcién
a acceder al trasplante al no poder costearlos, y los
pacientes que si cuentan con los recursos para tener
todos sus estudios a tiempo y actualizados podrian
verse favorecidos.

Sin embargo, el beneficio de utilizar la histocom-
patibilidad como criterio basico estd demostrado en
los resultados y es de suma importancia su inclu-
sién como criterio esencial. Para ello, lo primero por
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atender es asegurar la disponibilidad de los mismos
para todos los pacientes, por lo que un presupuesto
especifico designado para financiar estos estudios,
posiblemente a nivel estatal o regional y la creacion
de serotecas, parece ser un mejor enfoque para sa-
tisfacer el punto.

Por ultimo, debe destacarse la gran disposicion de
parte de los equipos encuestados a colaborar en un
futuro para el avance de este tema y el trasplante re-
nal. Todos los programas que contestaron la encuesta
se mostraron a favor de la posibilidad de implementar
un sistema de puntaje en sus instituciones que permita
mejorar el procedimiento dentro del grupo de trabajo.
Ante esta apertura de los programas, cobra importan-
cia la necesidad de la creacion de un lineamiento res-
pecto a la asignacion renal que contemple un sistema
de puntaje como estructura base. La experiencia que
pueda adquirir un grupo piloto serviria como referen-
te para la implementacion paulatina a nivel regional y
nacional.

CONCLUSIONES

La identificacion de los criterios de asignacién que
mas se utilizan en los hospitales, los mas relevantes
a futuro y la infraestructura disponible son esenciales
para el planteamiento de un sistema de puntaje para
la asignacion en trasplante renal orientado hacia la efi-
ciencia, equidad vy justicia.

La histocompatibilidad juega un papel primordial en
el proceso de asignacion para la obtencion de buenos
resultados en términos de sobrevida del paciente y efi-
ciencia en el aprovechamiento del recurso. Por otro
lado, la consideracion de los tiempos de espera, edad
y situacion social del paciente equilibra el aspecto de
justicia y equidad en el acceso a trasplante.

Paralelo a un sistema de asignacion moderno y
justo, debe impulsarse la posibilidad de financiar con
un presupuesto especifico los estudios de histocom-
patibilidad en el protocolo de estudio tanto en los tras-
plantes de donante vivo como fallecido, en un esfuerzo
por obtener siempre los mejores resultados en benefi-
cio del paciente.

Es clara la capacidad de generar una propuesta
sélida sobre la distribucion y asignacion renal con los
participantes de los distintos programas, que considere
los recursos disponibles en el pais y la capacidad téc-
nica de los profesionales para aprovecharlos. Este tra-
bajo es una nueva aportacién que permite incrementar
el interés en el tema y la reanudacion de la discusién
entre los participantes. Ademas, brinda elementos re-
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levantes sobre la practica actual de asignacion en el
pais y los recursos disponibles para sentar las bases
de aspectos importantes a incluir en una propuesta de
puntaje, la cual pueda implementarse gradualmente
como proyecto piloto y fortalecerse mediante una pla-
taforma electrénica en colaboracién con el CENATRA,
dando la oportunidad de una vida mas larga y, sobre
todo, de mejor calidad.
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