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Resumen

El acceso al trasplante hepdtico en las mujeres continta limitado por factores bioldgicos y socioculturales. Las diferencias en
estatura, masa muscular y funcion renal afectan la priorizacion, particularmente con el uso del modelo para enfermedad
hepatica terminal (MELD, Model for End-Stage Liver Disease) cldsico. Aunque la implementacion del MELD 3.0 ha reducido
algunas disparidades, persisten sesgos estructurales, en especial en la asignacion de puntos de excepcion y el uso de injer-
tos grandes. Modelos como MELD-GRAIL-Na y GEMA-Na, junto con estrategias quirdrgicas como el uso del higado dividido
y la donacion pedidtrica, representan oportunidades para avanzar hacia una asignacion con mds equidad. El objetivo del
presente articulo es revisar la evidencia mas reciente y proponer medidas concretas para lograr una equidad de género en
la asignacion del trasplante hepético.

Trasplante hepatico. Mujer. Acceso. MELD. Disparidad.

Access to liver transplantation in women: progress and challenges

Abstract

Access to liver transplantation among women remains limited due to biological and sociocultural factors. Differences in height,
muscle mass, and renal function estimation significantly affect prioritization, particularly under the classic Model for End-Stage
Liver Disease (MELD). Although the implementation of MELD 3.0 has reduced some disparities, structural biases persist,
especially regarding exception points and graft size compatibility. Newer models such as MELD-GRAIL-Na and GEMA-Na,
along with surgical strategies like split-liver and pediatric donation, offer promising alternatives. The objective of the present
review is to summarize recent evidence and propose targeted measures to achieve greater gender equity in liver transplanta-
tion allocation.

Liver transplant. Women. Access. MELD. Disparity.
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|ntroducci6n

El tratamiento definitivo para los pacientes con enfer-
medad hepatica terminal es el trasplante hepatico (TH).
Sin embargo, diversos estudios han reportado una per-
sistente inequidad en el acceso al TH entre hombres y
mujeres.” En 2023, la introduccion del modelo para
enfermedad hepética terminal (MELD, Model for End-
Stage Liver Disease) 3.0 en los Estados Unidos de
América mostré una mejora notable: las tasas de tras-
plante en mujeres mejoraron del 37.3% al 42.1%, mien-
tras que la mortalidad en lista de espera (LE) disminuyd
del 13.5% al 9.1%, destacando un potencial aumento
en la equidad de género.? Sin embargo, los datos exis-
tentes indican que esta brecha persiste en muchas
areas.® En México, en un estudio observacional des-
criptivo transversal, en el que se evalué una muestra
de 507 pacientes (hombres y mujeres), se halld un
porcentaje menor de trasplantes en las mujeres (8.4%)
que en los hombres (14.9%), durante el periodo de 2011
a2020.* Las disparidades pueden haber surgido debido
a sesgos institucionales en la evaluacién de la funcién
hepéatica del candidato, criterios clinicos obsoletos o
barreras sociales y econdémicas que limitan a las muje-
res con enfermedad hepatica cronica.® Tanto los facto-
res bioldgicos como los socioculturales contribuyen a
la disponibilidad inequitativa del TH, y tales disparida-
des solo pueden abordarse con enfoques disefiados
para optimizar la distribucion y la asignacion de este
recurso escaso. La equidad de género en la medicina
del trasplante debe considerarse no solo como un obje-
tivo técnico, sino también como una responsabilidad
ética y un compromiso con los derechos humanos.®
Este articulo busca exponer la situaciéon actual en
México y en el mundo en cuanto a la disparidad de
acceso al TH para hombres y mujeres, asi como los
factores que influyen y las directrices futuras para abor-
dar la inequidad de género en el TH.

Panorama global
Estados Unidos de América

En los Estados Unidos de América, el panorama del
TH es variado y las cifras reflejan esfuerzos por mejo-
rar la equidad de acuerdo con los planes de la United
Network For Organ Sharing (UNOS) y la Organ
Procurement and Transplantation Network (OPTN). La
UNOS ha establecido como objetivo clave garantizar
la equidad en el acceso al trasplante. Para ello, ha

desarrollado una puntuacién de acceso a trasplante
que resume en una sola cifra la probabilidad relativa
de que un candidato reciba un trasplante de donante
fallecido. Esta métrica permite comparar, en una des-
viacion estandar, las politicas previas con los cambios
actuales, evaluando el impacto en la equidad. Utiliza
los factores que contribuyen al acceso equitativo en
el trasplante categorizandolos en individuales, ambien-
tales y en el marco de la atencion en salud (Fig. 1).

En un estudio retrospectivo, Cron et al.” analizaron
la base de datos del Scientific Registry of Transplant
Recipients (SRTR) entre enero de 2010 y marzo de
2023, con una cohorte de 31,725 adultos, y hallaron
una disparidad en la proporcidon de mujeres enlistadas
(23.7%) y de hombres (76.3%); las mujeres también
recibieron un porcentaje menor de trasplantes (60%
vs. 62% en hombres), presentaron mayor mortalidad
en LE (13.3% vs. 13%), permanecieron mas dias en
LE en comparacion con los hombres, y la incidencia
acumulada de retiro de la LE fue mayor en ellas
(16.2% vs. 15%). Ademas, se observé que las mujeres
tenian menor probabilidad de contar con cobertura de
seguro médico. Al ajustar el andlisis considerando la
talla y el peso, las diferencias se redujeron, pero las
mujeres continuaron con menor probabilidad de reci-
bir un higado y mayor probabilidad de muerte en LE;
dichas diferencias se atribuyeron en este estudio a
menor MELD, por subestimacion de la creatinina’.

En un estudio mas reciente, Akabane et al.® anali-
zaron la base de datos de la UNOS entre 2022 y
2024, y compararon las diferencias entre las eras
pre-MELD 3.0 y post-MELD 3.0. Al igual que en el
estudio anterior, se confirmé que el sexo femenino
tenia menor probabilidad de acceder al trasplante; sin
embargo, en la era post-MELD 3.0 los resultados no
alcanzaron significancia estadistica para establecer
una correlacién entre sexo y menor acceso.

Estas diferencias de inequidad en el acceso al tras-
plante se acentian en los casos en que se otorgan
puntos de excepcion por MELD, particularmente en
mujeres con carcinoma hepatocelular. Las nuevas
versiones del MELD han representado un paso hacia
la reduccion de la brecha de equidad; sin embargo,
siguen siendo insuficientes, ya que en el carcinoma
hepatocelular las mujeres contindan obteniendo
menos puntos de excepcion que los hombres.

Europa

El panorama europeo muestra patrones similares.
De Ferrante et al.® analizaron la base de datos de
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Factores que influyen en la puntuacion de acceso a tras-
plantes de la UNOS y que afectan a la equidad en el trasplante.
IMC: indice de masa corporal (adaptada de: https://insights.unos.org/
equity-in-access/.).

Eurotransplant entre 2007 y 2019, incluyendo ocho
paises. Se encontré una tasa de trasplante un 25%
mas baja para las mujeres; no obstante, al ajustar por
talla y peso, la diferencia desaparecid. Esto sugiere
que no es el sexo en si el factor limitante, sino la
desventaja asociada a un menor tamafo corporal, lo
que afecta principalmente a las mujeres. Estos hallaz-
gos abren la posibilidad de considerar la estatura
como un criterio de priorizacion. En Espafa, un ana-
lisis retrospectivo con la base de datos del Registro
Espafiol de Trasplante Hepatico (2000-2022) confirmé
que las mujeres histéricamente eran menos propen-
sas a recibir trasplante y mas propensas a ser retira-
das de la LE por gravedad y a experimentar tiempos
de espera prolongados, pese a contar con puntajes
MELD similares.®

Meéxico

En México existe una carencia de estudios especi-
ficos que aborden el andlisis de la disparidad de
género en el TH; no obstante, en un estudio retros-
pectivo de la base de datos del Registro Nacional de
Trasplantes (CENATRA) en el periodo de enero de
2007 a diciembre 2019 se encontr6 que, de las per-
sonas incluidas en el estudio con TH, el 54% (1841)
fueron mujeres. En este estudio, lo mas relevante fue
que el acceso al TH afecta principalmente a las per-
sonas fuera de las grandes ciudades, pues las que
mayormente logran recibir un érgano son, por orden
descendente, las que residen en Ciudad de México,
Jalisco, Estado de México y Nuevo Ledn, relegando

muy por debajo al resto de la Republica Mexicana."
En otro estudio en el que se compard la supervivencia
al TH en adultos mayores (= 60 afios) y jovenes, en
una muestra de 244 sujetos, el 50.41% fueron muje-
res. En un estudio multicéntrico latinoamericano en
el que se incluye México se evalud el TH por carci-
noma hepatocelular en una cohorte de 527 sujetos,
de los que el 81.8% eran hombres.? Comparando el
panorama de México con el de otras regiones, la falta
de andlisis retrospectivos que caractericen por sexo,
tamafo y estatura es un factor fundamental en la
determinacién actual de la disparidad por género;
esto podra determinar nuestra situacion actual y el
impacto concreto que la introduccién de estrategias
como MELD 3.0 ha tenido en el acceso al TH en las
mujeres mexicanas.

Peso y altura

Las tasas de trasplante estan influenciadas por el
peso y la altura. El peso sobreestimado por ascitis,
edema o sarcopenia puede sesgar la estandarizacion
de criterios objetivos en la priorizacion de los pacien-
tes. No obstante, la altura ha demostrado estar mas
consistentemente ligada a las disparidades en la asig-
nacion de injertos,” y también influye el angulo ante-
roposterior, que suele ser menor en las mujeres
aunque tengan una estatura alta. La investigacion ha
indicado que el sexo femenino, por su menor estatura
promedio en comparacién con los hombres, esta aso-
ciado con mas desafios para recibir un injerto hepa-
tico debido al tamafio del érgano donado. Para las
mujeres de baja estatura, los injertos de gran volumen
pueden ser técnicamente inviables, aumentando
potencialmente su tiempo en LE y el riesgo de des-
compensacion hepatica y mortalidad.'* Notablemente,
incluso las mujeres de estatura promedio o mayor
tienen tasas de TH mas bajas que los hombres de
estatura similar, lo que implica que existen factores
mas alla de la compatibilidad fisica y de compatibili-
dad sanguinea, incluidas decisiones clinicas implici-
tas o sesgos institucionales (Fig. 2)."*

Estrategias quirurgicas

El trasplante parcial es una técnica que permite
injertos mas pequefos adecuados para mujeres con
resultados clinicos satisfactorios.'® Este enfoque se
ha vuelto cada vez més aplicable para candidatos de
baja estatura en quienes los injertos estandar pueden
ser técnicamente no viables. Los resultados de los
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Factores que limitan el acceso al trasplante hepatico en las
mujeres. CHC: carcinoma hepatocelular.

higados divididos han demostrado ser comparables
con los del trasplante completo en estudios multicén-
tricos, mientras que se duplicaba el nimero de recep-
tores del mismo donante.”” Ademas, el uso de higado
dividido de manera conjunta, en la que un solo injerto
se divide para servir a dos receptores diferentes (un
nifo y un adulto mas pequefio), es un mecanismo
potente para aumentar la disponibilidad de 6rganos
para mujeres de baja estatura, dado que su ejecucion
sistematica (centros de alto volumen y capacitacion
quirdrgica especializada, y criterios de seleccion)
podria disminuir la brecha de acceso."'%'"® Las tasas
de complicaciones posoperatorias también se han
reportado como decrecientes con el avance técnico y
la mejor seleccion de donantes y receptores.

Donacion de pacientes pediatricos

Implementar criterios preferenciales que permitan
la asignacion de injertos pediatricos a mujeres, y no
Unicamente a receptores pediatricos, con base en
consideraciones clinicas y de equidad.

Aumentar el uso racional de los injertos pediatricos
podria traducirse en un aumento de la disponibilidad
de injertos para pacientes adultos pequefos, benefi-
ciando a las mujeres en LE. Los donantes pediatricos
son adecuados para mujeres de baja estatura. Esta
estrategia necesitaria superar las implicaciones éticas
y los protocolos actuales para ser revisados con un

enfoque en la equidad y la eficiencia clinica.'®*
También facilitaria una asignacion mas equitativa de
injertos de tamafo reducido, érganos que ahora se
han convertido en una opcién para receptores adultos
pequefios, sin restar disponibilidad a los drganos
pediatricos. La investigacion ha indicado que estos
pacientes tienen una supervivencia comparable como
receptores de injertos adultos. Fomentar el uso racio-
nal de los injertos pediatricos e implementacion de
técnicas de segmentacién quirdrgica, para optimizar
la disponibilidad de injertos y reducir la disparidad
estructural en los sistemas de asignacion.?02223 |La
flexibilidad en la asignacién de érganos requiere mar-
cos regulatorios que integren la buena fe clinica como
la compatibilidad fisica y la justicia distributiva como
principios complementarios.

Rol del MELD

Para superar estas limitaciones se cred el modelo
MELD 3.0, con cambios importantes como la adicion
de sodio, albumina y una estimacion més precisa de
la tasa de filtracion glomerular (TFG) segun el sexo.
El MELD 3.0 ha mejorado la disparidad de género en
la priorizacién para el TH. Los datos hasta octubre de
2023 demuestran que las mujeres tienen mas proba-
bilidades de recibir un trasplante y experimentar
menos mortalidad en LE después de su implementa-
cion'26, Estos avances han sido confirmados en
cohortes multicéntricas y por la OPTN, que lo aceptd
oficialmente a partir de 2023."22

La puntuacién MELD que se introdujo en 2003 tenia
como objetivo asignar 6rganos de manera mas obje-
tiva en pacientes con enfermedad hepética terminal.
Se basa en tres variables de laboratorio: bilirrubina
total, INR (International Normalized Ratio) y creatinina
sérica. Su implementacién fue un avance en la prio-
rizacion de la medicina basada en el riesgo de mor-
talidad, desplazando los sistemas basados en el
tiempo de espera.?* Sin embargo, desde su introduc-
cion se han reportado disparidades importantes en la
utilidad del MELD clasico, en particular en las muje-
res. La creatinina es un marcador indirecto de la fun-
cion renal y esta influenciada por la masa muscular,
que generalmente es menor en las mujeres. En con-
secuencia, las mujeres con una TFG equivalente a la
de los hombres pueden tener una puntuacion MELD
menor, reduciendo su probabilidad de trasplante.?%

Esta diferencia en la fisiologia también ha demos-
trado que se correlaciona con una diferencia de hasta
2.4 puntos en la puntuaciéon MELD, lo que lleva a una
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Comparacion de los principales modelos de asignacion de érganos usados en trasplante hepatico, con enfoque en como

afectan al acceso de las mujeres

MELD Introducido en 2002
Usa bilirrubina, INR y creatinina mortalidad
sérica
MELD-Na Incluye sodio sérico a la féormula
original con hiponatremia
MELD 3.0 Adoptado en 2023

Ajusta por sexo, agrega albumina y
refina la férmula renal

MELD-GRAIL-Na  Incluye calculo mas preciso de TFG

Desarrollado con férmula de filtrado
GRAIL

GEMA-Na Modelo de asignacion con ajuste por

sexo (sexo + MELD + Na)

INR: International Normalized Ratio; TFG: tasa de filtrado glomerular.

menor priorizacion para el trasplante y un mayor
riesgo de muerte en LE.?"2®

Para abordar estas limitaciones se han propuesto
varios modelos alternativos, como el MELD-GRAIL-Na,
que incorporan estimaciones mas precisas de la fun-
cion renal y son mejores para predecir el resultado
de mujeres con puntajes MELD elevados (> 27).29%
Aunque estos modelos de asignacion de érganos aun
no han sido plenamente incorporados, podrian consi-
derarse en futuras reformas a los sistemas de asig-
nacion (Tabla 1).%'

Los puntos de excepcion del carcinoma hepatoce-
lular también fueron desproporcionadamente asigna-
dos a hombres, lo que ha contribuido a una brecha
persistente. Otra barrera que impide la equidad es el
sesgo de género contenido en los criterios para otor-
gar puntos de excepcion.>32

Funcidn renal: una subestimacion

Debido a que las mujeres tienen menos masa mus-
cular, la disfuncion renal se subestima por la creati-
nina sérica. Tal diferencia en la fisiologia tiene
implicaciones directas en la puntuacién MELD, que
es un reflejo de la creatinina como indice de la funcién
renal. Con la misma TFG y la misma funcién renal,
una mujer puede tener niveles mas bajos de creati-
nina que un hombre, lo que resulta en una puntuacion
MELD mads baja a pesar de tener un grado equiva-
lente de disfuncién hepatica y renal. Esta diferencia
se puede convertir hasta en 2.4 puntos MELD, con

Obijetivo, basado en riesgo de

Mejor pronéstico para pacientes

Reduce disparidad de género,
mejora priorizacion en mujeres

Mejor prediccion en mujeres con
MELD altos
Usa estimacion renal mas ajustada

Disenado especificamente para
corregir inequidad por sexo

Subestima TFG en mujeres por menor
masa muscular
Desfavorece a receptoras pequefias

No corrige sesgo por sexo
Sigue usando creatinina como
marcador renal

Aun en implementacion, no se aplica en
todos los paises

No ampliamente adoptado
Mas complejo de calcular

Requiere validacion internacional, esta
en fase de implementacion y estudio

un impacto clinico real: una posicion mas baja
y un aumento del riesgo de muerte en la LE de
trasplante.?33-3%

También es importante mencionar que la TFG esti-
mada utilizando férmulas clasicas (Cockcroft-Gault o
MDRD) se ha encontrado menos precisa en las muje-
res, lo que lleva a efectos potencialmente perjudiciales
en su priorizacion en la LE. Se han propuesto modelos
alternativos, como GRAIL y GRAIL-Na, como opciones
mas justas que toman en cuenta el sexo y las carac-
teristicas antropométricas.***® También se ha obser-
vado que las mujeres estan subrepresentadas entre
los pacientes con puntajes MELD altos, incluso des-
pués de ajustar por edad y peso, y que estas diferen-
cias estructurales se extienden mas alla de la formula
misma.*® Estos entendimientos han sido criticamente
importantes en la promocion del desarrollo del MELD
3.0 y el GEMA-Na, modelos que han demostrado una
mejor representacion en las mujeres.'*°

Una posible solucidn futura, mas precisa e indepen-
diente del sexo, podria ser la implementacion de
célculos basados en la TFG estimada mas otros mar-
cadores de funcién, como la cistatina C. Esto evitaria
decisiones clinicas erréneas derivadas de la subesti-
macion sistematica de la enfermedad renal en las
mujeres.

Conclusiones

La realidad sigue siendo que las mujeres tienen
un acceso reducido al TH, debido a la complejidad
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de factores que estan interrelacionados y son mul-
tinivel. Aunque la introduccion del MELD 3.0 ha sido
un gran paso adelante en la reduccién de dispari-
dades, aun persisten cuestiones estructurales que
impiden el acceso equitativo. Estas incluyen la
menor estatura promedio de las mujeres, la subes-
timacién de la disfuncién renal por la creatinina
sérica y el sesgo en la asignaciéon de puntos de
excepcion.

Sin embargo, los informes recientes muestran que
los modelos MELD ajustados por sexo, como GRAIL
y GEMA-Na, asi como las politicas de asignacion
quirdrgica como el uso ampliado de higado dividido y
la donacion pediatrica, pueden ser capaces de dismi-
nuir esta disparidad. Tales cambios necesitan ser pro-
movidos globalmente para asegurar que los sistemas
de asignacién reconozcan estas variaciones fisioldgi-
cas sin permitir que se traduzcan en barreras
clinicas.

Ademas, los datos, la reforma regulatoria y la
supervision institucional deben apoyar la equidad de
género en el trasplante. Si, y solo si, eso se logra, se
conseguira avanzar un paso mas hacia una medicina
mas justa, en la que hombres y mujeres tengan igual
acceso a trasplantes que salvan vidas.

Perspectivas futuras

Alinear las practicas con el objetivo de abordar la
inequidad de género en el TH necesitara un enfoque
multidimensional que incluya mejores herramientas
clinicas, politicas de inclusividad y estrategias de con-
ciencia cultural.?** Las herramientas de inteligencia
artificial, los algoritmos de priorizacion ajustados por
sexo Yy la inclusién de datos antropométricos pueden
habilitar un enfoque mas personalizado y justo.*® El
trasplante de donante vivo,* el uso de injertos pedia-
tricos y los modelos de priorizaciéon ajustados por
sexo® necesitan ser incentivados a través de politicas
activas.

Ademas, deben establecerse politicas publicas
para asegurar la transparencia en la asignacion de
organos, el monitoreo sistematico de la equidad y la
participacion de comités de género en los procesos
de toma de decisiones."*' Esto permitiria avanzar
hacia un sistema verdaderamente equitativo en el
que la necesidad relativa de trasplante y la probabi-
lidad de beneficio clinico, en lugar del género o el
sexo, determinen el acceso de los pacientes al
trasplante.*?

Financiamiento

Las autoras no recibieron patrocinio para llevar a
cabo este articulo.

Conflicto de intereses
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sonales de pacientes ni requiere aprobacion ética. No
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Declaracion sobre el uso de inteligencia artifi-
cial. Las autoras declaran que no utilizaron ningun
tipo de inteligencia artificial generativa para la redac-
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