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RESUMEN

El uso de 6rganos provenientes de donadores a corazén parado
puede aumentar sustancialmente la cantidad de érganos desti-
nados a trasplantes. Otros paises han demostrado resultados
prometedores. Los lineamientos generales para este tipo de
pacientes, aunados a la existencia de situaciones como el fené-
meno de Lazaro y la regla del donador fallecido con sus respec-
tivos tiempos de espera y afectaciones, son diferentes e implican
aspectos éticos y legales que deben ser respetados y llevados al
pie de la letra con decisiones objetivas y sin sesgos. Es de suma
importancia respetar los limites de isquemia propuestos para
cada 6rgano, el tiempo desde el retiro de soporte vital e inten-
tar minimizar los tiempos de isquemia lo mas posible, asi como
el uso de maquinas de perfusién y algunos medicamentos que
permitan reducir al maximo el dafio al 6rgano a trasplantar.

ABSTRACT

The use of organs procured from non-heart beating donors can
substantially increase the organ pool for transplants. Other
countries have had promising results. The general guidelines
for these patients, as well as the fact that the Lazarus phenom-
enon and the dead donor rule exist with their respective wait
times and consequences, are different, including ethical and
legal aspects. All of the above must be respected and strictly
followed with objective decision making and without any bias.
It’s extremely important to respect ischemic time limits set for
every organ, the time from the life support withdrawal and to
try and minimize ischemia time as well as using perfusion ma-
chines and drugs that can minimize damage to the organ to be
transplanted.
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INTRODUCCION

Es bien sabido que el nimero de donadores es insufi-
ciente comparado con la gran demanda de trasplantes
que se tiene en México y en otros paises. La falta de
organos es la principal restriccion en el sistema, he-
cho que ha tratado de corregirse de varias maneras al
incluir organos de donadores vivos y en ciertos paises
el uso de donadores a corazén parado (DCD) aunados
a los convencionales que provienen de donadores con
muerte cerebral (DBD). Situacion que ha traido una
ola de nuevas posibilidades para ayudar a cerrar esta
brecha entre la cantidad de receptores y los drganos
disponibles, especialmente en trasplante renal.

El primer trasplante renal exitoso se realizd en
1954 con resultados subsiguientes mixtos? y el primer

Key words: Transplant, donor, non-heart-beating.

trasplante hepatico fue en 1967.% Posteriormente, con
la introduccion de la ciclosporina en 19784% los tras-
plantes de 6rganos empezaron a ofrecer muy buenos
resultados. Durante los afos setenta cambiaron las
regulaciones cientificas, médicas y legales para obte-
ner érganos de donadores con muerte cerebral con un
diagnostico bien establecido basado en la desapari-
cion irreversible de signos vitales neuroldgicos, inde-
pendientemente de los cardiorrespiratorios. Lo ante-
rior constituye legalmente un diagndstico de muerte,
por lo cual se da entrada a realizar las procuraciones
en este tipo de pacientes, marcando el inicio de una
red de trasplantes efectiva, establecida y bien regula-
da tal y como se le conoce hoy en dia.®®

En México el primer trasplante renal de donador
vivo se realizd en 1963 y el primer trasplante hepatico

Este articulo puede ser consultado en versién completa en: http://www.medigraphic.com/trasplantes



Lammel-Lindemann JA y cols. Trasplante de donador a corazon parado

Cuadro 1. Clasificacion de Maastricht."

Categoria Definicion Controlado/no controlado Lugar de tratamiento
| Muerto a su llegada No controlado Urgencias en un centro de trasplante
Il Reanimacion fracasada No controlado Urgencias en un centro de trasplante
1l Paro cardiaco anticipado Controlado Urgencias y UCI en cualquier centro (trasplante/no trasplante)
v Paro cardiaco en donador con muerte encefalica Controlado Urgencias y UCI en cualquier centro (trasplante/no trasplante)
v Paro cardiaco no esperado en paciente en No controlado UCI en un centro de trasplante

cuidados intensivos

en 1987.%'° Hasta la fecha no se realizan en el territo-
rio nacional trasplantes con drganos provenientes de
DCD por cuestiones de legislacion y logistica. Varios
paises europeos como Bélgica, Espafa, Holanda y
Reino Unido y otros como Canada, Japon y Australia
han aprobado el uso de estos 6rganos y cuentan con
experiencia y varios reportes al respecto en la biblio-
grafia médica.

Clasificacién de Maastricht y contraindicaciones a
donadores DCD

Los pacientes que pueden utilizarse para DCD se cla-
sifican de acuerdo con las circunstancias de su de-
ceso, segun la clasificacién de Maastricht (Cuadro 1).
En los paises donde se llevan a cabo trasplantes de
donadores de DCD, éstos provienen de donadores co-
rrespondientes a las clasificaciones controladas. Los
donadores de clasificaciones no controladas estan
muy limitados en tiempo, debido a que los tiempos de
isquemia caliente son prolongados secundarios al es-
tudio de potencial para donacidn, la preparacion de un
equipo para la procuracion y la aprobacién de la fami-
lia para realizar la misma, entre otros. Los trasplantes
que se realizan generalmente son renales en casos
muy especificos, ademas de que deben encontrarse
cerca de centros de trasplante con equipos quirdrgicos
listos 24/7.

Los criterios para el uso de esos drganos se pre-
sentan en el cuadro 2, aunque ciertos paises han ex-
tendido estos criterios en casos especificos.

Controversia en la legalidad, moralidad y ética

La ética en torno a la donacidn y trasplante de érganos
representa uno de los puntos principales a considerar
al buscar nuevas formas de disminuir el desequilibrio
entre necesidad de 6rganos para trasplante y la canti-
dad de donadores.
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A lo largo de los afios, se han realizado diversas
modificaciones a los estandares y reglas que deben
seguirse para considerar a un paciente candidato a
donacion de 6rganos y actualmente nos regimos por
la regla del donante fallecido (DDR), la cual estipula
que los d6rganos unicamente pueden procurarse Si
esto no mata al paciente, o que el paciente sea de-
clarado muerto antes de retirar los 6rganos. Lo cual
nos lleva a cuestionar los criterios para considerar que
un paciente ha muerto y al dilema de qué hacer con
los pacientes cuya muerte es inminente pero que se
encuentran con soporte ventilatorio y se desea la do-
nacion, en cuyo caso la DDR limitaria esta opcion.?

En cuanto a los criterios para declarar muerto a un
paciente es importante considerar el tiempo que éste
ha estado en asistolia. El fenédmeno o sindrome de La-
zaro se refiere al retorno espontaneo de la circulacion
(ROSC) tras el intento fallido de reanimacion cardio-
pulmonar (RCP) y fue reportado en las publicaciones
médicas desde 1982. Se trata de un fendmeno muy
raro y con bases fisiopatoldégicas no comprendidas del
todo, siendo la PEEP elevada y la dificultad en el re-

Cuadro 2. Contraindicaciones absolutas para drganos de
donadores a corazon parado (British Transplantation Society).

Edad mayor de 80 afios

Meningoencefalitis sin foco infeccioso identificado

Malaria

Tuberculosis activa y sin tratamiento o durante los primeros seis meses del
mismo

Enfermedad por VIH (pero no infeccion por VIH)

Variante de enfermedad de Creutzfeldt-Jakob (enfermedad por priones)
Coriocarcinoma

Malignidad hematoldgica (mieloma, linfoma, leucemia)

Cancer invasivo activo en los Ultimos tres afios sin incluir: cancer de piel no me-
lanociticos, cancer de prostata localizado, cancer tiroideo, cancer cervicouterino
in situ

Infeccion sistémica sin tratamiento
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torno venoso las posibles explicaciones. Segun la revi-
sion de la bibliografia, la mayoria de los casos ocurren
de siete a ocho minutos tras detener las maniobras de
reanimacion, por lo que en general debe monitorearse
al paciente y comprobar la asistolia durante al menos
10 minutos para poder declararlo muerto.'?

A pesar de los criterios para considerar que un pa-
ciente ha fallecido y que su condicion es irreversible,
en varias ocasiones sigue generando conflicto al mo-
mento de comunicarlo a los familiares y encargados
de la toma de decisiones, pues es necesario que com-
prendan a fondo los términos e implicaciones de un
paciente con muerte cerebral, muerte cardiaca o paro
cardiorrespiratorio irreversible. A grandes rasgos, es
mas facil que los familiares y pacientes comprendan
la irreversibilidad de la muerte cardiaca al concepto e
implicaciones de la muerte cerebral, lo cual se traduce
en mayor aceptacion al DCD por parte de la poblacién
general.

Por otro lado, es necesario asegurarse de que no
existan conflictos de interés en ninguna etapa del pro-
ceso. La decisién de retirar la ventilaciéon mecénica
debe ser independiente y no influenciada por la deci-
sion de donar los 6rganos y el médico tratante no debe
persuadir a los familiares o persona responsable del
paciente. Asimismo se establece que el personal mé-
dico que atiende al donador y receptor debe ser dis-
tinto y que los médicos que realicen la procuracion y
trasplante de érganos no sean los mismos encargados
de conseguir el consentimiento, todo esto con el fin de
no sesgar la toma de decisiones.™

Isquemia

La isquemia caliente consta de dos periodos, el pri-
mero que comienza con la hipotensiéon (medida como
presion sistdlica por debajo de los 50 mmHg) y/o hi-
poxemia con una saturacién por debajo de 70% o pin-
zamiento vascular, hasta el inicio de la perfusion con
la solucién fria, posterior a diagndstico de muerte y
el segundo periodo es el que va desde la isquemia
durante la implantacion, esto es, desde que se retira
del hielo hasta la reperfusion en el receptor. Hay un
periodo de isquemia fria, el cual consiste en el lapso
entre la isquemia caliente del donador y el inicio de la
isquemia caliente en el receptor.’®

A diferencia de DBD, los 6rganos provenientes de
DCD son sometidos a un periodo de isquemia caliente
de 10 minutos minimo, tomando en cuenta la regla de
donador fallecido aunada al tiempo de procuracién del
organo y la perfusion con solucién fria. Cada érgano
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tiene diferentes tolerancias a la isquemia caliente y
se han propuesto limites especificos para cada uno.
En caso de que se excedan estos limites la donacion
puede cancelarse, por lo que llevar un control riguroso
del tiempo y de estos signos es de suma importancia.
Los limites propuestos hasta ahora son 120 minutos
para trasplantes renales, 30 minutos para hepaticos y
pancreaticos y 60 minutos para pulmonares. Aparte de
dichos limites, debe tenerse en mente el tiempo que
pasa desde que se retira el soporte vital al paciente
hasta el momento de la asistolia, con el diagnédstico de
defuncién. Se propone que éstos sean de 60 minutos
para higado y pancreas y de 120 minutos para rinon.'®

Utilizar una maquina de perfusion durante los mo-
mentos de isquemia fria ayuda a simular la perfusion
natural. Varios estudios realizados revelan mejores re-
sultados en la supervivencia del 6rgano a corto y largo
plazo y mejoria especifica en el retardo del funciona-
miento del implante.'’” En el caso de trasplantes hepa-
ticos puede reducir la presencia de complicaciones bi-
liares y los resultados generales del érgano,' aunque
Su uso no es tan amplio como en los trasplantes re-
nales. El uso de una maquina de perfusion hipotérmi-
ca oxigenada en higados procedentes de DCD en un
modelo porcino aumenta la supervivencia del animal
a los cinco dias a 20% comparado con aquéllos que
se quedan en isquemia fria convencional, mostrando
mejor funcion y menor dafno hepatocelular, aunque in-
crementa el dafio a las células de Kupfer.'® El primer
estudio que utilizd6 una maquina de perfusion hipotér-
mica en humanos revelé menos falla primaria del érga-
no, menos complicaciones hepaticas y marcadores de
dano hepatico mucho mas reducidos que en isquemia
fria convencional, aunado a estancia hospitalaria mas
corta.2’ Aun con el uso de donadores con criterios ex-
tendidos se encontraron mejores respuestas en cuan-
to a falla orgénica primaria, en supervivencia a un ano
y muchas menos complicaciones biliares asi como es-
tancia hospitalaria mas corta.?’

TRASPLANTES
Renal

El trasplante renal proveniente de DCD ha sido bien
estudiado y hasta la fecha ha dado muy buenos resul-
tados. Los estudios sugieren que aunque presentan
un aumento en el tiempo de funcién retardada del 6r-
gano, los resultados al afo asi como la supervivencia
alos 5, 10 y 15 afos del trasplante y del paciente son
similares.?223 Tomando en cuenta que los pacientes

Revista Mexicana de Trasplantes ¢ Vol. 5 ¢ Num. 3 ¢ Septiembre-Diciembre 2016



Lammel-Lindemann JA y cols. Trasplante de donador a corazon parado

que reciben un trasplante de estos 6rganos tienen me-
nos de 50% de mortalidad en comparacién con aqué-
llos que no reciben trasplante, el beneficio de utilizar
dichos dérganos se vuelve definitivamente tangible.?*

Los criterios especificos para donadores renales
son: pacientes menores de 50 anos, sin historia de hi-
pertension o de accidente cerebrovascular, con crea-
tinina menor a 1.5 mg/dL e isquemia caliente menor a
una hora. Los criterios extendidos son: tener mas de
60 afios 0 mas de 50 con dos de los criterios anterio-
res.?® Se ha observado que los riflones provenientes
de DCD tienen mayor riesgo de falla cuando los ni-
veles de anticuerpos reactivos del panel son mayores
de 50%, cuando se presenta algun episodio de recha-
zo resistente a corticosteroides, cuando el érgano se
haya utilizado para trasplantes multiples, que el dona-
dor haya muerto de causas atraumaticas y cuando la
edad del donador supera los 35 afos.?5?”

Hepatico

En los casos de trasplante hepatico se presenta un
problema un poco mas notorio, ya que en general este
6rgano se ve mas afectado que otros por los tiempos
de isquemia. Esta documentado que los érganos pro-
venientes de DCD tienen mayor incidencia de falla pri-
maria y lesion de vias biliares, ambas secundarias al
dafo por isquemia, asi como complicaciones vascula-
res y necesidad de retrasplante, mortalidad a un afioy
falla de 6rgano a los tres afios.?®

En un andlisis de la base de datos de United Net-
work of Organ Sharing de 144 trasplantes de higado
se descubri6 que la supervivencia del 6rgano al afio y
a los tres anos es ~10% menor en los provenientes de
DCD y que gran parte de esa diferencia sucede en los
primeros 60 dias postrasplante. La falla primaria fue un
factor en estos numeros con un riesgo de casi el doble
comparado con érganos provenientes de donadores
con muerte cerebral. En la regresion lineal se observa
que el tiempo de isquemia fria esta estrechamente re-
lacionado con falla temprana del implante, aunque en
este estudio no se especifica o clasifica la fuente de
los DCD como controlados o no controlados.?®

Es muy importante tomar la decisién de utilizar higa-
dos procedentes de DCD, dependiendo de cada caso,
valorando el riesgo de muerte del receptor mientras
esta en la lista de espera comparado con las posibles
complicaciones mencionadas anteriormente.?® Claro
esta que la experiencia en trasplantes hepaticos pro-
venientes de DCD no es tan amplia como la experien-
cia en trasplantes renales y sdélo algunos centros han
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logrado obtener resultados comparables entre DCD y
DBD. Aunque los resultados son generalmente acepta-
bles, se necesitan futuros estudios y probablemente la
implementacién de nuevas técnicas y tratamientos que
apoyen estos procedimientos y su recuperacion.

Pulmoén

Estudios de la Universidad de Wisconsin, asi como
reportes en Bélgica y Australia han revelado que el
rechazo agudo y la falla primaria en trasplantes de pul-
mon eran menores en aquéllos provenientes de DCD
y la supervivencia de ambos, implantes y pacientes
de uno, tres y cuatro afnos era comparable entre DCD
y DBD.%%*2 De la misma manera, existen casos de
pacientes con buenos resultados en diferentes situa-
ciones y la evidencia indica que es mas importante el
tiempo hasta la reinsuflacién pulmonar que el tiempo
de perfusion fria.

El caso de trasplante de pulmoén es peculiar debido
a que unicamente alrededor de 20% de los 6rganos
procedentes de DBD son utilizables, ya que la muer-
te de tallo cerebral da paso a cambios inflamatorios
y hemodinamicos sistémicos. Estos cambios no estan
presentes en los DCD y el pulmdén posee una toleran-
cia mayor a la isquemia caliente.?*% Estas son buenas
noticias para este tipo de trasplantes, aunque se ne-
cesitan estudios mas amplios y los resultados de mas
centros que realizan estos procedimientos.

CONCLUSIONES

Mientras las listas de receptores siguen aumentando,
el interés por ampliar la cantidad de érganos acepta-
bles para trasplante también aumenta. El uso de érga-
nos para trasplante de DCD se ha incrementado, con
multiples estudios ya publicados de las experiencias
de varios centros en otros paises en humanos y se
han demostrado resultados bastante aceptables, aun-
que aun se requieren futuros estudios para delinear
bien los criterios de ambos receptores y donadores
con la finalidad de mejorar aun mas estos resultados.

Utilizar técnicas para reducir el dafo a los 6rga-
nos por el mecanismo de isquemia reperfusion des-
empefna un papel critico en estos casos, aunado a la
posibilidad de utilizar farmacos para la estabilizacion,
protecciéon y mejora de los érganos previo a la muerte
del donador como heparina, vasodilatadores y este-
roides. Queda una ventana de estudio para estas y
otras posibilidades que algun dia seran parte de un
protocolo establecido.
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