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Mantenimiento de los donantes de 6rganos

para trasplantes

F. Alvarez Garcia
Servicio de Medicina Intensiva. Hospital Regional Reina Sofia.

El manejo 6ptimo de los donantes reside en el man-
tenimiento de una adecuada perfusion de los 6rganos a
trasplantar’. Una vez que se ha establecido la muerte ce-
rebral, todos los esfuerzos terapéuticos pretenden inter-
ferir el curso natural hacia la muerte somatica; a pesar
de ello, el paro cardiaco se produce habitualmente en-
tre las cuarenta y ocho a setenta y dos horas2.

Control de la inestabilidad hemodinimica del donante

Son muy escasos los estudios clinicos que analizan los
trastornos fisiopatologicos de la muerte cerebral®. Burch
y cols.* describrieron alteraciones miocardicas secunda-
rias al dafo cerebral y a la hipotermia ¢; otros estudios
corroboraron la existencia de trazados electrocardiogra-
ficos sugestivos de lesion subendocardica’, taquicardia
y arritmias cardiacas®. La pérdida de las funciones tron-
coencefélicas conlleva la desaparicion de los mecanis-
mos reguladores centrales de la circulacion, con bradi-
cardia, hipotension e inestabilidad hemodinamica™.

Novitzky y Cooper™"'? han demostrado experimental-
mente en animales que, durante la fase agonica de la
muerte cerebral, se produce dario estructural miocardi-
co, aumento de las resistencias vasculares sistémicas y
de la presion arterial media con fallo ventricular izquier-
do y distribucién de la volemia hacia los vasos de capa-
citancia®. Parece ser que es en esta fase agonica cuan-

. do se producen las alteraciones de la anatomia capilar
pulmonar, con dafio del endotelio capilar y edema pul-
monar con exudado rico en proteinas '2.

Para analizar el papel de la disfuncion miocardica es-
tudiamos los parametros hemodinamicos (catéter de
Swan-Ganz) en siete donantes en muerte cerebral, hipo-
térmicos (con temperatura media de 34,8°C), normovo-
lémicos (PVC entre 6 a 12 cm H,0), no anémicos (Hto
superior a 30 %), dependientes hemodinamicamente de

perfusion de dopamina (dosis media 9,4 ug/kg/min) y

diabetes insipida controlada con perfusion de vasopresi-
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na (a dosis media de 6,7 de pg/kg/hr). En cada donante
se realizaron tres estudios hemodinamicos: 1) basal, a

‘los quince minutos de suspender perfusion de dopa-

mina y vasopresina; 2) con perfusion de vasopresina
a la dosis referida; y 3) con perfusion de vasopresina
y dopamina a las dosis antes citadas. Los resultados
(tabla 1)"* muestran una respuesta hemodinamica a la
dopamina nula, con persistencia de un indice cardiaco
bajo y solo efecto presor por vasoconstriccion periférica,
manifestado por aumento de las presiones y resistencias
sistemicas y pulmonares.

Novitzky y cols. 'S han demostrado en experimenta-
cion animal que en la muerte cerebral inducida se pro-
duce una rapida deplecion de los niveles séricos de tri-
yodotironina (T ) y tiroxina (T,); asi como desviacién del
metabolismo aerobico al anaerébico, reduccion de los
depositos energéticos miocardicos y aumento del lacta-
to. El tratamiento experimental con T;, cortisol e insu-
lina, al restaurar el metabolismo aer6bico, reemplazar los
depositos energéticos miocardicos y reducir el lactato sé-
rico, contribuye a la recuperacion de la funcibn miocar-
dica con disminucion de soporte inotrépico y recupera-
cion de la estabilidad hemodinamica 71

Gifford y cols.? han demostrado, en donantes huma-
nos en muerte cerebral, la presencia de hipotiroidismo
agudo quimico de grado similar al observado en el mo-
delo experimental. En un estudio realizado por nosotros
se comprob6 la existencia de hipotiroidismo severo en

Tablal. Estudios hemodinamicos en donantes

Parametros Basal Vasopresina  VASOP + DOPA
IC (I/min.) 23t 03 23+ 03 26+ 02
FC (min.) 60 + 9 61 + 7 9% + 7
PVC (cmH,0) 83+ 20 83+ 24 106t 18
PCP (mmHg) 70+ 24 67+ 25 103t 871*
PMAP (mmHg) 12 + 2 1M £ 2 17 & 2%
RPT (dinas) 169 + 29 174 + 24 222 t 37*
PAS (mmHg) 77 + 8 110 + 12 130 + 17*
RST (dinas) 1761 +291 2961 +667 2922 +649*

IC: indice cardiaco; FC: frecuencia cardiaca; PVC: presion venosa central; PCP: pre-
sion capilar pulmonar; PMAP: presion media arterial pulmonar; RPT: resistencias
pulmonares totales; PAS: presion arterial sistémica; RST: resistencias sistémicas to-
tales; * p <0,05; ** p <0,01 con respecto al basal.




los pacientes en estado de muerte cerebral?, asociado
a alteraciones morfolégicas de las fibras miocardicas y
pérdida de los receptores de T, miocardicos?, que po-
drian explicar la disfuncion miocardica precoz observada

en los donantes. Pero al igual que otros autores? no he--

mos sido capaces de correlacionar los niveles de hormo-
nas tiroideas con los parametros hemodinamicos o con
el resultado funcional de los corazones trasplantados.

Novitzky y cols.?-?* han establecido un régimen tera-
péutico en 21 donantes en muerte cerebral: administra-
cion endovenosa horaria de T, (2 pg), cortisol (100 mg),
insulina (10-20 unidades) con perfusion continua de dex-
trosa y correccion del déficit de bases con bicarbonato;
este régimen terapéutico debe mantenerse hasta que se
evidencie que el metabolismo anaerébico ha retornado
a aerobico. Este grupo de donantes parece ser que pre-
sent6 menos problemas hemodindmicos y metabolicos,
comparado con un grupo control de 26 donantes que
no recibieron tratamiento hormonal. Estos autores des-
conocen el papel exacto y la contribucion de cada una
de estas tres hormonas; se sugiere que las tres podrian
ser beneficiosas, pero parece que la T, es la mas impor-
tante".

Hemos tratado en nuestra unidad cuatro donantes en
estado de muerte cerebral, previa comprobacion del
estado hipotiroideo quimico, estando sometidos a so-

orte inotrépico con dopamina y valorando la respuesta

emodinamica y dlinica a la terapia hormonal por con-
trol de la hipotermia y dependencia hemodinamica a la
perfusion de dopamina. La pauta terapéutica consistio
en un bolo intravenoso de 0,1 pg/kg de T, seguido de
una perfusion continua de 0,1 p§/kg/hr; a pesar de ha-
berse obtenido niveles séricos de T, dentro del rango
normal, persistio la inestabilidad hemodinamica con de-
pendencia de dosis crecientes de dopamina, asi como
la situacion de hipotermia.

La terapéutica hormonal sustitutiva en la muerte cere-
bral es interesante, pero necesita aln el soporte de en-
sayos clinicos prospectivos controlados; por lo que en la
actualidad debe considerarse en fase experimental®.

Independientemente de la causa de la hipotension, el
objetivo terapéutico es retornar la presion arterial a nive-
les que aseguren la perfusion tisular; una presion arterial
sistolica entre 90 y 100 mmHg con una débito urinario
mayor de 0,5 ml/kg/hr indica una presién de perfusion
adecuada.

Para ello el donante debe someterse a monitorizacion
intensiva, estableciéndose al menos dos vias venosas, in-
cluyendo un catéter venoso central para facilitar aporte
hiJrico abundante y monitorizacion de la presion veno-
sa central; la canalizacion de la arteria radial es conve-

" niente para monotorizacién continua de presion arterial
sistémica y facilitar la extraccion de muestras de sangre
para gases y analitica. La monitorizacion de la presion ca-
pilar pulmonar se reservara para aquellos donantes cuya
presion arterial sistolica y débito urinario no respondan
a un aumento de la PVC 2 15 mmHg, o aquellos con dis-
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funcién renal severa o que requieran niveles altos de PEEP
para control de la oxigenacion?.

La causa principal de inestabilidad hemodinamica es
el desarrollo insidioso de hipovolemia?-%, El donante
presenta a menudo una situacion deficitaria del volumen
intravascular, por varios factores?: hemorragias, distensi-
bilidad venosa elevada, poliuria osmética terapéutica o
secundaria a diabetes insipida. Debe practicarse un tra-
tamiento vigoroso con fluidoterapia intravenosa para in-
crementar la PVC o PCP a niveles 10 a 15 mmHg. En los
injertos hepaticos se ha observdo edema inducido por
el aumento de la PVC, por lo que en estas ocasiones se
aconseja mantener una PVC por debajo de 10 mmHg™.
La eleccion del fluido depende de las pérdidas previas,
ya sean cristaloides, coloides e incluso transfusion de
sangre completa para mantener el hematocrito alrede-
dor del 30 %. Debe evitarse la infusion rapida de fluidos
que contengan proporciones elevadas de glucosa para
evitar la hiperglucemia y la poliuria osmética inducida.

Las drogas vasopresoras han de evitarse en lo posible,
pero si persiste una presion arterial sistolica inferior a 90
mmHg después de la correccion de la hipovolemia (PVC
> 15 mmHg), su uso se hace imprescindible. La literatura
adolece de la falta de estudios randomizados prospecti-
vos que documenten la funcion de los érganos trasplan-
tados provenientes de donantes sometidos a perfusion
de drogas vasopresoras?'. La droga de eleccion es dopa-
mina, cuya infusion continua debe mantenerse por de-
bajo de 10 pg/kg/min32 A dosis altas y de forma pro-
longada la dopamina produce deplecion miocérdica de
las reservas de ATP y catecolaminas®, comprometiendo
la supervivencia de los injertos por vasoconstriccion es-
placnica®. En los donantes de higado la perfusion de do-
pamina debera ser inferior a 10 ug/kg/min; pero depen-
diendo de las circunstancias, se han utilizado con buen
resultado injertos hepaticos de donantes mantenidos
con perfusion de dopamina de hasta 15 e incluso 20
pg/kg/min, No obstante, dado que la dopamina inter-
fiere con el flujo venoso portal, debe intentarse reducir
la tasa de perfusion.

Aquellos donantes con resistencias vasculares muy ba-
jas pueden tolerar mal la perfusion de dobutamina por
la asociacion de su efecto vasodilatador periférico. Los
efectos vasoconstrictores y alfa-adrenérgicos de perfusio-
nes de adrenalina pueden ser dtiles para salvar episodios
de hipotension arterial y bradicardia extremas, siempre
que sea rapidamente retirada; ya que su potente efecto
vasoconstrictor compromete la perfusion del higado, pan-
creas y rindn. Algunos autores han demostrado tanto a
nivel experimental3* como en clinica® que al afadir a la
adrenalina dosis bajas de dopamina (2 a 4 pg/kg/min)
se incrementa el flujo renal. '

Las arritmias, tanto auriculares como ventriculares, son
a menudo resultado de trastornos electroliticos, hipoten-
sibn con isquemia miocardica, infusion de inotropos o
contusién miocardica. Las primeras medidas deben en-
caminarse a corregir los trastornos electroliticos, ajustar
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la ventilacion para evitar hipoxemia y alteraciones del
equilibrio acido-base, y controlar la hipotermia. Las bra-
diarritmias y bloqueos de la conduccion auriculoventri-
cular inducen hipotension arterial; dado que los donan-
tes en muerte cerebral no responden a los efectos para-
simpaticolitico de la atropina®, se procedera a la admi-
nistracion de dopamina, y si no hay respuesta se ensaya-
ra la perfusion de adrenalina hasta que la tension arterial
sistolica sea de 80 mmHg. Son raros los casos en que la
implantacién de un marcapasos temporal pueda contro-
lar el estado hemodinamico sin drogas vasopresoras. Las
arritmias ventriculares son siempre un signo clinico de hi-
povolemia, o manifestacion de una perfusion elevada de
drogas adrenérgicas; en caso de hipotermia, el tosilato
de bretilio han demostrado ser un agente eficaz’.

La resucitacion por parada cardiaca en un donante ya
seleccionado no lo excluye-a priori, realizandose las ma-
niobras habituales; si en el plazo de quince minutos no
se consigue un gasto cardiaco adecuado con dosis bajas
de catecolaminas el paciente debe ser rechazado como
donante.

Control de la funcién pulmonar

El primer paso es suprimir la hiperventilacion terapéu-
tica del edema cerebral hasta conseguir un pH dentro de
la normalidad. Pero en los pacientes hipotérmicos (tem-
peratura <34°C) se aconseja un cierto grado de alcalosis
respiratoria para aumentar el umbral de la fibrilacion ven-
tricular. En este sentido se aconseja no corregir la gaso-
metria a la temperatura corporal y disminuir la PaCO, a
razon de 0,015 unidades de pH por cada grado de tem-
peratura inferior a 37°C¥7.

La oxigenacion del donante debe ser 6ptima, mante-
niendo una Pa0, entre 70 a 100 mmHg con la FiO, mas
baja posible. La PEEP, al reducir el retorno venoso puede
inducir descenso del gasto cardiaco y del flujo sangui-
neo renal; por lo que debe evitarse en presencia de ines-
tabilidad hemodinamica y usarse especificamente para
mejorar la PaO,. El edema pulmonar neurogénico apa-
rece con frecuencia y de manera rapida en la muerte ce-
rebral, més frecuentemente en los donantes menores de
treinta anos®, aconsejandose la monitorizacion de la
presion capilar pulmonar para optimizar la volemia y la
PEEP mas baja para mantener la PaO, por encima de 70
mmHg3. El intercambio de gases debe ser excelente en
los donantes de corazon-pulmén y pulmon, aceptan-
dose s6lo aquellos con indice de oxigenacion superior a
250 mmHg: el mantenimiento de estos pacientes obliga
al uso de tubo endotraqueal del mayor calibre posible
con baja presion, FiO, no superior a 0,4, y uso rutinario
de una PEEP baja (5 cm de H,0) para impedir el colapso
pulmonar®. La presién venosa central no debe sobrepa-
sar los 10 cm de agua para no sobrecargar los alvéolos
pulmonares®.
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Control de la diabetes insipida

La diabetes insipida, por disminucién o ausencia de
secrecion de hormona artidurética, se presenta como po-
liuria hipotonica (débito urinario mayor de 4 mi/kg/hr y
densidad de la orina inferior a 1005) con hipernatremia
y alteraciones de la regulacion osmética (osmolaridad
plasmatica superior a 300 mOsm/I con osmolaridad uri-
naria inferior a 300 mOsm/I)*"42. Si la diuresis es supe-
rior a 5 6 7 mi/kg/hr debe recurrirse a la perfusién con-
tinua de vasopresina acuosa a dosis de 2 a 10
pU/kg/min®. Dado que la infusion de vasopresina di-
rectamente produce aumento en la excrecion de fosfa-
tos, se debe de monitorizar los niveles de fosfatemia y
aportar su suplemento intravenoso de sodio y fosfato po-
tasico*. El uso de la vasopresina permite limitar la poliu-
ria impidiendo graves deterioros electroliticos, asi como
particularizar en la estabilidad hemodindmica asociada a
aminas presoras*; pero su uso esta controvertido a la vis-
ta de los resultados de numerosos estudios experimen-

tales** %, No obstante, hoy por hoy, las ventajas de la va-

sopresina para el control de los donantes con diabetes
insipida esta constrarrestada con los potenciales efectos
negativos.

Control de Ia hipotermia

La hipotermia es una consecuencia de la muerte ce-
rebral, no siempre presente, por pérdida de los mecanis-
mos centrales hipotalamicos de la termorregulacion. Los
efectos adversos de la hipotermia son principalmente
cardiovasculares*, produciéndose con el descenso pro-
gresivo de la temperatura bradicardia y depresion mio-
cardica con caida del gasto cardiaco e hipotension arte-
tial; los ventriculos se hacen irritables a menos de 28°C,
y las arritmias refractarias. Se ha demostrado que la hi-
potermia, al reducir la capacidad renal para mantener los
gradientes de concentracion tubular, produce una «cold
diuresis»¥"; la vasopresina y el recalentamiento invierten
este fendbmeno.

La prevencion y tratamiento de la hipotermia consiste
en el recalentamiento del paciente y elevacién de la tem-
peratura ambiental; con una temperatura ambiente de
23 a 24°C es posible mantener normotérmico al donan-
te. Pueden utilizarse todos los medios (ventilaciéon con
gases humedos y calientes, mantas térmicas, infusién in-
travenosa de fluidos calientes, etc.) para obtener una
temperatura rectal superior a 34°C y asegurar una estabi-
lidad hemodinamica?.

Transtornos electroliticos
Los trastornos electroliticos son frecuentes en el do-

nante; de ahi que la monitorizacién de los niveles séri-
cos de sodio y potasio debera establecerse de forma re-



gular y frecuente (cada cuatro horas), especialmente si la
diuresis horaria supera los 500 ml3.

La hiponatremia (<134 mEqg/L) puede estar presente
en los pacientes en muerte cerebral y su causa es fre-
cuentemente multifactorial. Debe valorarse el estado del
volumen extracelular del donante por examen fisico y
monitorizacion de la PVC. El tratamiento sera dirigido a
establecer una volemia normal y restaurar la osmolaridad
con suero salino isotonico y restriccion de agua. La re-
cuperacion rapida de la osmolaridad ha sido implicada
como causa de un nuevo sindrome de deterioro cen-
tral*; pero no se encontr6 dano tisular extracraneal en
estos pacientes. -

Hipernatremia, hipomagnesemia, hipocaliemia, hipo-
calcemia e hipofosfatemia aparecen con frecuencia en
combinacion como consecuencia de la diabetes insipida.

Es posible que solo se observen moderados desplaza-
mientos electroliticos si las pérdidas se compensan con
una mezcla de dextrosa al 5 % y solucion salina normal
a partes iguales, afadiendo 15-20 mEq de CIK por litro,
infundida a una tasa igual a la diuresis horaria mas 50
ml/hr#.

Coagulopatias

La coagulopatia es el problema final en el que pue-
den incurrir los donantes>%; iniciada, probablemente, por
la continua liberacion de grandes cantidades de agentes
fibrinoliticos tisulares desde el cerebro necrético e isqué-
mico. Al depositarse en los 6rgarios los productos de de-
gradacion del fibrindgeno y la hemoglobina libre, princi-
palmente en pulmoén y rifén, asi como las hemorragias,
pueden-hacer dificil e(maneio del donante. En estos ca-
sos se aconseja la trasfusion de concentrados de hema-
ties (para mantener el hematocrito por encima del 25 %)
y de plasma fresco congelado para el control de las he-
morragias objetivadas en las heridas superficiales y en-
trada de catéteres percutaneos. Dado que no es posible
el control correcto de la coagulopatia, el anestesitlogo
debe estar alertado de esta circunstancia para disponer
de hemoderivados durante el acto operatorio de extrac-
cion de los 6rganos.

Trastornos endocrinologicos

La hiperglucemia se ve frecuentemente en los pacien-
tes en muerte cerebral; entre sus causas es posible citar:
la reposicion de volemia con fluidos ricos en dextrosa,
reduccion de los niveles de insulina circulante, libera-
cion de catecolaminas y la administracion de drogas ino-
tropas.

Las principales consecuencias de la hiperglucemia son:
aumento de la osmolaridad extracelular,. acidosis meta-
bolicas y cetosis, poliuria osmética con pérdida de agua
y electrélitos (potasio y fosfato)®'. De estas complicacio-
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nes, tanto la acidosis metabdlica como la hipovolemia
pueden inducir inestabilidad hemodinamica. Por todas
estas razones, deben realizarse en los donantes controles
periodicos en los donantes de glucemia (para valorar los
requerimientos de insulina) y de los niveles de potasio y
fosfato. La hiperglucemia debera ser tratada con perfusion
continua de insulina (entre 0,5 a 6 U/hr) para mantener
una glucemia entre 140 a 240 mg/dl.

Evaluacion individual del donante

Cada caso debe ser sometido a evaluacion por el equi-
po que practica la extraccion, ya que su aceptacion como
donante puede estar condicionada por la disponibilidad
y estado evolutivo de los receptores. El equipo que man-
tiene al donante debe informar al equipo extractor de
los datos que concurren en la seleccion del donante vy,
ademas, presentar el estado evolutivo de las tltimas ho-
ras.
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