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Trasplante Simultaneo
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Pancreas-Rinon
en Diabetes Mellitus Tipo 1

a diabetes Mellitus tipo 1 (DM1) es una enfermedad en la
que se ven implicados distintos factores que derivan en su
patogenia. En primer lugar, se implican factores genéticos
predisponentes vinculados al llamado HLA. En segundo lugar,
sobre estos se afiaden factores ambientales de muy diverso
origen, se habla de dietéticos como la proteina de vaca en neo-
natos, infecciones viricas de diversos tipos, el mas recientemente
implicado el propio coronavirus SARS-Cov-2 ... etc. En tercer lu-

gar, consecuencia de ambos factores se activan mecanismos au-
toinmunes tanto celular como humoral que llevan a la inflamacion
y destruccion de la célula beta del Islote de Langerhans, marca-
dores de esta alteracion autoinmune es la presencia en suero de
autoanticuerpos frente la célula beta como son GAD, IA2, anti Zn-T8.
Cuando la destruccion de la célula beta se traduce en una ausencia
de insulina, sobreviene progresivamente la hiperglucemia, cetosis y
acidosis salvo que se inicie antes el tratamiento con insulina.
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Teniendo en cuenta los mecanismos im-
plicados en el desarrollo de la DM1, po-
demos hablar de distintas estrategias
para su tratamiento:

e Prevencion de la destruccion inmune
de la célula beta, diversos estudios
han permitido identificar poblacién
de riesgo y mediante intervenciones
dirigidas al sistema inmune, retrasan-
do-evitando la aparicién de DM1. Sin
embargo, los estudios aln son inci-
pientes y no aplicables en la clinica.

e Preservar la masa celular beta aun
presente en el diagnéstico de la DM1,
de manera que se prolongue al maxi-
mo una secrecién de insulina residual
que permita un mejor control de la
enfermedad, con menos insulina vy
menos hipo-hiperglucemias.

e Remplazar o regenerar las células
beta danadas. En este campo estdn
investigaciones como diferenciacién
de células progenitoras hacia células
beta, generaciéon en laboratorio de
células beta, el propio trasplante de
islotes de pancreas o el trasplante de
pancreas como érgano completo.

» Sistemas automatizados de adminis-
tracion de insulina integrados con
sensores, también llamados sistemas
de asa cerrada o pancreas artificial.

En este articulo nos vamos a centrar en
el trasplante de pancreas como érgano
completo. Los primeros trabajos se pu-
blican en modelo animal, en concreto en
1892 cuando Hedon implanté una por-
cién de pancreas en el tejido subcutdneo
de un perro, previniendo el desarrollo de
diabetes. En 1922, con el descubrimien-
to de la insulina por parte de Bantingy
Best, se frend la investigacion sobre el
trasplante de pancreas, ya que el empleo
de lainsulina permitfa aumentar la super-
vivencia de los pacientes con diabetes.
Sin embargo, no tardaron en empezar a
aparecer las complicaciones crénicas de-
rivadas de la diabetes y los tratamientos
para las mismas, entre ellos el trasplante
renal como tratamiento de la nefropatia
terminal. En la década de los 60 los avan-
ces en la inmunosupresiéon permitieron
realizar el primer trasplante de pancreas
en humanos. Fue en 1966 en la Universi-
dad de Minnesota (EE. UU.) cuando Kelly
y Lillehei implantaron de forma conjunta
el pancreas y el rifdn del cadaver de un
donante a una mujer de 28 afos afecta

de diabetes tipo 1 e insuficiencia renal
terminal. En nuestro pais, el primer tras-
plante de pancreas se realiza en 1983 por
el Prof. Ferndndez-Cruz en el Hospital Cli-
nic de Barcelona.

En la actualidad, el trasplante de pén-
creas estd indicado principalmente en
pacientes con DM1, o DM2 insulinopéni-
cos y no obesos, con tres posibles moda-
lidades: »
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Trasplante aislado de pdncreas, indi-
cado en pacientes con gran labilidad
glucémica y frecuentes hipo-hiper-
glucemias de dificil control, o bien,
pacientes con graves problemas con
la administracién exégena de insulina
mediante pautas basal-prandial. Esta
indicacién ha perdido interés en los
Gltimos afos con el desarrollo de los
modelos de asa cerrada bomba- sen-
sor, siendo su indicacién muy margi-
nal.

Trasplante de pdncreas tras trasplan-
te renal. En este caso, por lo general,
se trata de un paciente en insuficien-
cia renal terminal con posibilidades
de recibir un trasplante renal de un
donante vivo compatible, de manera
que con posterioridad se puede pro-
gramar el trasplante de pancreas de
un donante universal.

Trasplante simultdneo de pdncreas
Y rindn. Esta es la indicacién mas fre-
cuente y en ella se incluyen pacientes
con filtrado glomerulars 20 mL/min,
con previsible inicio de dialisis en me-
nos de 1 afo. Como veremos, en la ac-
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tualidad no se deberia ofertar el tras-
plante aislado de rindn a un paciente
DM1 en insuficiencia renal terminal,
salvo casos de contraindicacién.

Los resultados del trasplante de pan-
creas a corto vy largo plazo justifican su
indicacién. Si lo analizamos por evolucion
de las complicaciones crénicas ligadas a
la DM1 se puede resumir en:

=—=Tx pancreaticos (pmp)

Sise revisan los datos de la Organizacion
Nacional de Trasplante (ONT) (figura 1),
se puede comprobar que en nuestro
pafs en los dltimos afos el nimero de
trasplantes de pancreas estad entorno a
los 2 por millén de habitantes, con apro-
ximadamente 90 trasplantes/ano (figu-
ra 2), siendo la modalidad més frecuen-
te el doble trasplante pdncreas-rindn.
Estos datos son claramente inferiores
a los esperables, teniendo en cuenta la
prevalencia de DM1 y de insuficiencia
renal terminal en pacientes afectos de
DM1. Una explicacion serfa la no dispo-
nibilidad de unidades expertas en todas
las dreas sanitarias, dato justificado por
el bajo nimero de procedimientos al
afio, no obstante, si que se deberia po-
tenciar el trabajo en red y la remisién de
los posibles candidatos a centros de re-
ferencia con equipos multidisciplinares
expertos.

[ Tx pancreaticos (n2 absoluto)

e Laretinopatia diabética presenta una

estabilizacién significativa entre los
3-4 afos.

La nefropatia diabética en los casos
de trasplante aislado de pancreas
muestra una mejoria en el dafo glo-
merular y disminucién de la albuminu-
ria entre los 4-10 afos. Por su parte, si
analizamos la supervivencia delinjerto
renal, esta es claramente superior en
los trasplantes simultdneos de pan-
creas y rindn que en aquellos de solo
trasplante renal. Esto justifica, que
cuando esté indicado el trasplante
renal en DM1, siempre se debe valo-
rar el doble trasplante pancreas-rinén
COMO una mejor opcién.

La neuropatia diabética presenta
una mejoria tanto en su vertiente
sensitiva como vegetativa entre los
4-10 afos, con un mayor beneficio en
los sintomas propios de la neuropatia s

pmp
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FIGURA 1: Trasplante

. 1999-2022. Fuente ONT.
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FIGURA 2: Procedimientos trasplante de pancreas 2013-22 en Espafa. Fuente ONT.

»

vegetativa: gastroparesia, hipoten-
sién ortostatica, etc.

* Enfermedad y riesgo cardiovascular,
es donde mayor beneficio se obje-
tiva de manera precoz. Los pacien-
tes que reciben un doble trasplante
pancreas-rinén, rapidamente ven
mejorado su riesgo cardiovascular
a expensas de la normoglucemia, el
mejor control de la tensioén arterial y
el mejor control lipidico, con un me-
nor nimero de farmacos para contro-

lar tension arterial y colesterol. Esto
se traduce en una mayor superviven-
cia con menor numero de infartos
en aquellos pacientes con DM1 que
reciben un trasplante pancreas-rindn
frente a los pacientes DM1 que reci-
ben Unicamente el trasplante renal.

A esto se debe anadir la mejor calidad
de vida si se tiene en cuenta que se
trata de un paciente afecto de DM1 en
régimen de insulina basal-prandial con

insuficiencia renal terminal, con fre-
cuencia en didlisis, que pasa a un control
perfecto de su diabetes sin insulina y
a no necesitar dialisis. Estos resultados
justifican que, a pesar del claro avance
en terapia insulinica y desarrollo de los
llamados modelos de pancreas artificial,
el trasplante de pdancreas siga tenien-
do una indicacién con claro beneficio
en aquellos casos de insuficiencia renal
terminal con indicacién de trasplante
renal. D
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