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INTRODUCCION

La falta de 6rganos aptos para trasplante, junto con
el aumento de las indicaciones terapéuticas del mis-
mo, obliga a la utilizacion de todos los medios hu-
manos y técnicos en la busqueda de soluciones a es-
te problema. Durante los Ultimos afos se ha
replanteado la posibilidad de obtener 6rganos para
trasplante de donantes fallecidos en paro cardiorres-
piratorio. Gracias a los trabajos de Garcia-Rinaldi '
en 1975 se inicié con éxito la técnica de preserva-
cién in situ de rifiones de cadaver mediante la perfu-
sion fria realizada directamente a través de un catéter
colocado por via femoral hasta la aorta. Asi, se consi-
guio reducir el tiempo de isquemia caliente desde la
parada cardiorrespiratoria hasta la nefrectomia, me-
jorando de esta manera el principal problema de es-
tos donantes: la deficiente preservacion de los 6rga-
nos sometidos a largos periodos de isquemia
caliente.

Posteriormente, numerosos autores?® han puesto
en practica estos métodos, obteniendo buenos resul-
tados y aconsejando la inclusion de este grupo de
donantes en el programa de obtencién de 6rganos.
Koyama ha utilizado la técnica de la hipotermia cor-
poral mediante bypass cardiopulmonar en donantes
renales humanos a corazén parado con buenos resul-
tados. Por otro lado, estudios experimentales de Hos-
hino plantean la obtencién de higados en este tipo
de donante mediante la aplicacién de enfriamiento
corporal total. Actualmente los estudios de investiga-
cién van en busca de parametros para valorar la via-
bilidad de estos érganos previamente al trasplante.

Considerando que la funciéon primordial del coor-
dinador de trasplantes es generar el mayor nimero
de donantes, la obtencién de érganos de donantes a
corazén parado permite incrementar el nUmero de
o6rganos a partir de una nueva fuente de donantes
distinta de los donantes «clasicos» en muerte cere-
bral. A pesar de ello, la infraestructura y organiza-
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cién que requiere la puesta en marcha de estas técni-
cas hace que éstas deban ser realizadas por aquellos
equipos de coordinacidén con experiencia suficiente,
con el fin de optimizar no sblo la generacion de do-
nantes, sino de garantizar la calidad del proceso v,
en consecuencia, de los 6rganos y tejidos obtenidos
para trasplante.

DETECCION Y PROCEDENCIA DELOSDONANTES
A CORAZON PARADO

La generacién de 6rganosy tejidos se produce fun-
damentalmente a través de cuatro tipos de donantes
potenciales: los donantes en muerte cerebral, los do-
nantes vivos de érganosy tejidos (donantes de riidn
unilateral, donantes sometidos a hemi-hepatectomia,
donantes de médula ésea, sangre) y los tejidos obte-
nidos de donantes cadaver (valvulas cardiacas, cor-
neas, huesos, piel, etc.). Un cuarto grupo de donan-
tes potenciales esta constituido por individuos en
parada cardiorrespiratoria (PCR) irrecuperable, con
un «tiempo de isquemia caliente (TIC)» suficiente-
mente reducido, que permiten la extraccion de 6rga-
nosy tejidos aptos para trasplante («donantes a cora-
z6én parado»). Entendemos por «tiempo de isquemia
caliente» (fig. 1) el tiempo transcurrido desde el
momento de la parada cardiocirculatoria hasta el en-
friamiento del érgano, incluyendo tanto el tiempo
transcurrido sin maniobras de reanimacion car-
diopulmonar (RCP) efectivas como con ellas. Por otro
lado, el «tiempo de isquemia fria» comprende el
transcurrido desde la perfusién fria del érgano hasta
el momento de la reperfusion, una vez implantado
en el receptor.

B origen de estos donantes «a corazén parado» es
multiple. Tras el workshop de Maastricht en 1995 se
definen cuatro categorias de donantes a corazén pa-
rado ”:

» Categoria 1: ingreso del cadaver a su llegada al
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Fig. 1.—Evolucidn cronoldgica de las distintas fases del proceso
de extraccion de oérganos de los donantes a corazon parado (PCR
= parada cardiorrespiratoria; RCP = maniobras de reanimacion
cardiopulmonar; + = exitus letalis; PF = inicio perfusion fria; TX =
trasplante; TIC = tiempo de isquemia caliente; TIF = tiempo de
isquemia fria).

hospital (tras accidentes de tréfico u otras causas, es
llevado al hospital sin RCP y considerado cadaver y
donante potencial).

» Categoria 2: RCP inefectiva: incluye la mayoria
de los donantes a corazén parado y su procedencia
puede ser intra o extrahospitalaria (ingresados en las
unidades de cuidados intensivos-reanimacién, enfer-
mos politraumatizados, con traumatismo craneoen-
cefalico o aquellos que han sufrido un accidente vas-
cular cerebral, infarto agudo de miocardio, etcétera).

» Categoria 3: parada cardiaca esperada: en pa-
cientes con dafio cerebral irreversible (traumaticos,
tumor cerebral), pero que no cumplen criterios de
muerte cerebral y son llevados a quiréfano donde se
interrumpen las medidas de soporte y se espera la
parada cardiaca (los llamados, por Kootstra, donantes
a corazo6n parado «controlados» ®). Este grupo plan-
tea numerosas consideraciones éticas y no esta acep-
tado en nuestro entorno medicosocial.

» (Categoria 4: donantes en programa de extrac-
cién de 6rganos por muerte cerebral que sufren una
PCR durante el procedimiento de diagnéstico o espe-
ra de los equipos de trasplante.

CRITERIOS DE SELECCION

Los criterios seguidos para considerar a un paciente
fallecido como donante potencial de 6rganos a cora-
zén parado incluyen, una edad inferior a los 60-65
anos, segun los grupos, un tiempo de isquemia sin
RCP efectiva inferior a 30 minutos (que se ha encon-
trado como el tiempo maximo que pueden permane-
cer losrinones para asegurar un funcionamiento
aceptable postrasplante)® &', asi como el resto de los
criterios de seleccién habituales para los donantes en

muerte cerebral. Al igual que el grupo de Kootstra'''2,
se acepta un tiempo de hasta dos horas de isquemia
con maniobras de RCP efectiva, pudiendo ser el tiem-
po total de isquemia caliente, incluyendo el tiempo
con y sin maniobras de RCP, de hasta dos horas
y media. Se ha descrito algun caso aislado de funcién
postrasplante después de periodos muy prolonga-
dos de isquemia caliente sin maniobras de RCP
(> 2 h)'® ' aunque en ningln caso estos tiempos de-
ben ser tomados como norma para la aceptacion de
estos 6rganos.

PROCEDIMIENTOS

B procedimiento de extraccion de 6rganos a cora-
z6n parado (EOCP) se inicia tras el diagnéstico de
muerte por parte del equipo médico que ha atendido
al paciente, siendo entonces considerado el cadaver
como donante potencial (fig. 2). En este momento es
preciso valorar con exactitud el TIC, desde el mo-
mento de la PCR hasta el inicio de las maniobras de
RCP y desde el inicio de las maniobras hasta el co-
mienzo de la recirculacion fria. Inicialmente se conti-
nda la ventilacion artificial y el masaje cardiaco en el
cadaver, con la finalidad de mantener la mejor perfu-
sién posible de los érganos, y se procede a la hepari-
nizacion del donante (3 mg/kg peso). Simultanea-
mente se procede a la obtencion de las muestras
sanguineas para la realizacion de determinaciones de
laboratorio y, especialmente, de las serologias plas-
maticas, necesarias para la seleccién del donante. Al-
gunos autores ' recomiendan el uso de phentolami-
na (0,125 mg/kg) para provocar vasodilatacion de los
vasos renales previamente a la perfusion y facilitar,
asi el descenso rapido de temperatura. Posteriormen-
te se cateterizan la arteria y la vena femoral por di-
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Fig. 2.—Organigrama de la donacion de d6rganos a corazén
parado (RCP = maniobras de reanimacion cardiopulmonar).
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seccién quirdrgica y se inicia la perfusion fria de los
6rganos. Algunos grupos ' 16 ha referido el manteni-
miento del donante hasta la extraccién con ventila-
cién mecanica y masaje cardiaco con buenos resul-
tados.

Perfusion in situ

Durante los estudios iniciales la perfusién renal se
conseguia mediante la perfusion por gravedad de li-
quido de Collins frio a través de la arteria femoral !
(perfusién in situ), con modificaciones posteriores?®.
La utilizacién de Garcia Rinaldi ' y colaboradores de
un catéter de doble balén vy triple luz colocado en la
aorta por via femoral, de forma que aislara la circu-
lacién renal, permitié la perfusion fria de estos 6rga-
nosy su posterior viabilidad para trasplante. Poste-
riormente Garvin 2 y Schweizer ® y, mas
recientemente, Fujita“, Kootstra, Booster, Ruersy co-
laboradores® 8 1":17: 18 asi como otros equipos’® 4 1%
27 han puesto en practica estos métodos, mediante el
uso de diversos tipos de catéteres (doble bal6n y tri-
ple luz #3528 catéter de Foley ', catéter de Anaise
30 catéter de cuatro luces?®'), obteniendo buenos re-
sultados, y aconsejando la inclusion de este grupo de
donantes en el programa de obtencién de érganos.
Se ha sugerido que el enfriamiento renal de superfi-
cie (mediante perfusién peritoneal hipotérmica conti-
nua?®2) podria reducir la temperatura renal y proteger
la microvascularizacion en caso de perfusion fria no
suficientemente efectiva y especialmente en casos de
perfusion de larga duracion 2% 30, Algunos equipos®®
han utilizado esta técnica de forma aislada con resul-
tados aceptables.

Otro factor que ha sido relacionado con una mejo-
ria en la funcién renal postrasplante ha sido la presién
de perfusién del liquido de preservaciéon. Anaise 2% %0
%2 demuestra que cuando ésta es de 70 mmHg el des-
censo de la temperatura es mas rapido y efectivo (has-
ta 15 grados centigrados en 5 min). Una presion de
perfusién baja aumentaria la liberacion de renina-an-
giotensina, lo que ocasionaria un aumento de las re-
sistencias vasculares renales condicionando una dis-
minucion del flujo renal y una mala hipotermia -3,

Se han ensayado diferentes liquidos de perfusion
(HTK ™34 Wisconsin 22, Ringer lactado #) con distin-
tos constituyentes (Anaise 3% % incluye trifluoroperazi-
na, un inhibidor de la calmodulina), cuya finalidad
es la de mejorar la perfusion de los érganos, dismi-
nuir los efectos deletéreos de la reperfusién, etc. La
adicion de farmacos como superdéxido dismutasa y
catalasa® permitiria mejorar las lesiones debidas a la
isquemia caliente secundarias a la vasoconstriccién.
Probablemente la solucién de la Universidad de Wis-
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consin sea la que ha aportado mayores ventajas so-
bre otros liquidos de perfusion %’.

Recientemente, varios estudios estan devolviendo
protagonismo a la preservacién de los érganos me-
diante la utilizacion de maquinas de perfusion pulsa-
til hasta el implante. Estos estudios han demostrado
una mejoria en el funcionalismo renal postrasplante
en aquellos rinones afectados por dafno isquémico.
Este tipo de preservacién, en oposicién a la preserva-
cion fria simple, podria reducir las resistencias vascu-
lares inducidas por la isquemia y facilitar la elimina-
cién de los restos de hematies de la microcirculacion
permitiendo una mejor reperfusién postimplante 341,

Enfriamiento corporal con circulacién extracorporea

Otras técnicas, como el «enfriamiento corporal con
circulacién extracorpérea», han sido ensayadas en
estudios experimentales animales*? como alternativas
a la perfusion in situ, obteniendo resultados favora-
bles. Tras los buenos resultados obtenidos en la per-
fusién corporal total mediante circulacién extracor-
pbrea para la preservacion del corazéon y pulmén, asi
como en los casos de la extraccién multiorganica -+,
Koyama“® y otros autores*®®2 han utilizado la técnica
del enfriamiento corporal mediante bypass cardiopul-
monar (BCP) en donantes renales humanos a corazén
parado con buenos resultados. Por otro lado, estudios
experimentales muy recientes de Hoshino 535 plante-
an la obtencidn de higados en este tipo de donantes
mediante la aplicacién de técnicas de enfriamiento
corporal utilizando BCP, que aportaria oxigenacion
de forma continuada a los 6rganos del donante du-
rante todo el procedimiento y permitir a a éstos recu-
perarse de la agresién isquémica causada por la PCR
precedente.

En este procedimiento, la canulacién se practica a
nivel de la arteria femoral y de la vena femoral hasta
la auricula derecha, mediante catéteres semejantes a
los empleados para esta misma funcion en cirugia
cardiaca. La perfusién se realiza mediante un circuito
de circulacién extracorpérea y, a través de un inter-
cambiador de temperatura, se perfunden los érganos
hasta conseguir una temperatura rectal de 15° C. Por
otro lado, la sangre es oxigenada en un reservorio-
oxigenador de burbuja o de membrana intercalado
en el circuito (fig. 3). Esta nueva técnica permite la
perfusion correcta del donante, su oxigenacién y en-
friamiento, por lo que se prevé que en un futuro pré-
ximo sea el método de eleccién para la obtencién de
6rganos en este grupo de donantes?®®. Esta técnica,
sin embargo, presenta problemas en su utilizacién en
los cadaveres politraumaticos con ruptura del arbol
vascular (hemotérax, ruptura de grandes vasos, he-
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Fig. 3.—Equipo portatil para la realizacién de los procedimientos
de enfriamiento corporal con circulacion extracorpdrea en
donantes a corazén parado. La sangre venosa es oxigenada,
enfriada y bombeada hacia el donante.

moperitoneo). La disminucién del retorno venoso
provocada por estas lesiones hacia el oxigenador y la
bomba impide una circulacién extracorpdrea eficaz,
con la deficiente perfusion que se originaria como
consecuencia®?. En este caso, la adicion de suero en
el reservorio mientras se comprueba la posicion y
permeabilidad de la linea venosa, puede ayudar a so-
lucionar el problema®. S ello no es suficiente, es re-
comendable utilizar la técnica de perfusion in situs2.

Diferencias entre las técnicas

Las diferencias entre las dos técnicas anteriormente
descritas (perfusion in situ, enfriamiento corporal por
BCP) se basan en varios aspectos: aunque en casos
aislados, debido a muy cortos tiempos de isquemia
caliente, han podido obtenerse higados para tras-
plante mediante perfusién in situ®-%°, la obtencion
exclusiva de rifiones con este procedimiento se am-

plia a otros 6rganos que, perfundidos correctamente
mediante el BCP, seran, probablemente, aptos para
trasplante. En segundo lugar, las caracteristicas de la
técnica de enfriamiento corporal, manteniendo al do-
nante con su propia volemia, sin la exsanguinacién
que representa la perfusion in situ, permite la reversi-
bilidad del proceso y su aplicacion en todos los
casos hasta la obtencion de los permisos necesarios
para considerar al fallecido como donante de érga-
nos. En tercer lugar, la hipotermia conseguida parece
ser de mejor calidad, comparada con la perfusién
simple . Por ultimo, la oxigenacién de la sangre me-
diante el BCP permitird la recuperacién tisular de la
isquemia caliente. Koyama*“® postula que la sangre
hiperoxigenada es mejor liquido de perfusion que los
cristaloides, el enfriamiento es mas progresivo, suave
y homogéneo, y se consigue una mejor perfusion y
flujos mas altos con la perfusién con BCP.

SELECCION DEL RECEPTOR Y TRASPLANTE

Los procedimientos que conducen al trasplante de
los érganos obtenidos de donantes a corazén parado,
deben procurar eliminar o minimizar todos los facto-
res que podrian empeorar la viabilidad de dichos 6r-
ganos, presumiblemente reducida debido al periodo
de isquemia caliente precedente. Para ello, la reduc-
cién del tiempo de isquemia fria 'y la utilizacién de
pequenas dosis de ciclosporina2®2% o incluso su evi-
tacion durante los primeros dias postrasplante ¢, son
algunas de las medidas que se recomiendan en este
sentido.

ASPECTOS SOCIALESY LEGALES

Durante la fase de enfriamiento de los 6érganos se
solicita el consentimiento familiar y judicial, si fuera
preciso, para la donacion. Una vez obtenidos éstos,
el paciente es conducido al quiréfano, donde se
practica la extraccion de los 6rganos. E consenti-
miento familiar adquiere en este grupo de donantes
una mayor dificultad por el gran dramatismo, del
momento dada la agudeza del proceso. Los aspectos
legales deben seguir el proceso habitual similar al de
los donantes por muerte cerebral. Tras el diagnostico
del fallecimiento por el equipo médico que atendi6
al paciente, se deben diferenciar dos posibilidades: a)
en el caso de la muerte natural, el certificado médico
de defuncién y el consentimiento familiar son sufi-
cientes para autorizar la extraccién de érganos, y b)
en el caso de la muerte violenta, antes de la extrac-
cién de 6rganos, es precisa la autorizacién del juez y
del médico forense, que permitira la extraccion.
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VIABILIDAD DELOSORGANOS

Es crucial valorar la viabilidad de estos 6rganos
previamente al trasplante. B tiempo estimado de is-
quemia caliente es, clinicamente, el parametro mas
importante para determinar la viabilidad del rifén do-
nado para trasplante®. Debemos valorar también el
aspecto macroscépico del 6rgano tras la perfusion, asi
como realizar biopsias para estudios mediante mi-
croscopia o6ptica. Las determinaciones bioquimicas
después de la muerte nos orientaran muy poco sobre
el funcionalismo renal por los procesos de citolisis
(hemdlisis) post mortem. Actualmente los trabajos de
investigacion se basan en el estudio del metabolismo
de los nuclettidos de adenina (NA) y estan suponien-
do un gran avance en el estudio de la viabilidad de
los 6rganos en este campo * %8164 Mediante estos es-
tudios se ha establecido la correlacion entre la carga
energética celular (niveles de NA) con el funcionalis-
mo postrasplante, tanto de rifiones, como de higados
53-54 obtenidos de donantes a corazén parado.

Por otro lado, se esta estudiando la correlacion de
parametros obtenidos durante la perfusién con la ma-
quina de preservacion (flujo, resistencias vasculares
intrarrenales, LDH, pH) con la viabilidad renal pos-
trasplante .

RESULTADOS

La viabilidad de los riflones obtenidos es similar a
la de los érganos procedentes de los donantes en
muerte cerebral. Sin embargo, se ha detectado una
mayor incidencia de necrosis tubular aguda en los
receptores de 6rganos obtenidos a corazén parado 25
66.67 | a aparicién de rechazo vascular agudo asocia-
do a sindrome hemolitico urémico ha sido observada
en algunos casos, sin que se haya podido establecer
una relacién causal 2 9,

Aunque la mayor parte de los estudios referentes al
aprovechamiento de higados procedentes de donan-
tes a corazdn parado se encuentran en fase experi-
mental, se han comunicado trasplantes hepéticos con
buen resultado, cuando los tiempos de isquemia ca-
liente han sido cortos®?57:5%, La profundizacion del
estudio de este aspecto puede aportar en un futuro
inmediato importantes avances.

La utilizacion de diversos liquidos de preservacion %
34 con reductores de los radicales libres®’, el acorta-
miento del tiempo de isquemia fria, el empleo de ma-
quinas de perfusion para la preservacién durante este
periodo %, y la utilizacion de pequefas dosis de ciclos-
porina2® 2 o incluso su evitacién durante los primeros
dias postrasplante®, son algunas de las medidas que se
recomiendan para mejorar ain mas el funcionalismo
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Fig. 4.—Curvas de supervivencia actuarial de receptores e injertos
renales procedentes de donantes a corazén parado.

de estos érganos. En experimentos animales, Shirakura
y cols. ®° utilizan vasodilatadores, antitrombociticos,
antiarritmicos, anticomplementos y antirradicales libres
(prostaciclina, propranolol, allopurinol, nafamostat me-
silato) para la obtencién y trasplante de pancreas, cora-
z6n, pulmédn y rifones tras 30 minutos de isquemia ca-
liente mediante hipotermia corporal con circulacién
extracorporea.

La supervivencia del injerto se situa alrededor del
75 % al primer afio y del 60 % a los cuatro anos (fig.
4), y son similares en la mayoria de las series?? 25 34
60, 66, 70, 71 .

Los donantes a corazén parado han supuesto un
incremento en el nimero total de donantes de entre
un 7 y un 20 % segun las series?* 277273 y deben ser
incluidos como un grupo de donantes potenciales a
considerar dentro del grupo de donantes aptos para
trasplante.
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