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RESUMEN

Debido a la demanda de 6rganos para trasplante renal, los criterios de exclusion de
donantes cadaver se han ido reduciendo, lo que puede influir negativamente sobre la
funcion inicial del injerto.

Entre marzo de 1986 y enero de 1990 se estudiaron 50 donantes consecutivos, en
los que se analizé la influencia del sexo, etiologia de muerte cerebral (MC), terapia bar-
bitarica, necesidad de inotropicos, presentacion de diabetes insipida (Dl), tiempo de
estancia en la Unidad de Vigilancia Intensiva (UVI) en MC, sobre la aparicion de necrosis
tubular aguda (NTA) y sobre la funcion renal al sexto mes postrasplante en 82 pacientes
que habian recibido un injerto renal procedente de dichos cadaveres.

La incidencia de NTA fue del 39% y su presencia fue significativamente mayor en
los rifiones extraidos de donantes que no presentaban DI (24,4 vs 53,7, p< 0,05), en
aquellos en los que el periodo en MC fue superior a 33 horas (34,7 % vs 66,7 %;
p < 0,04), en los sometidos a coma barbitdrico (33,6 % vs 55 %; p < 0,05) y en los que
la estancia en la UVI fue superior a seis (40 % vs 60 %; p < 0,05). Los pacientes que re-
cibieron un riribn procedente de donante de edad superior a cincuenta arios presen-
taron una creatinina significativamente superior a los seis meses postrasplante
(1,89 £ 0,65 vs 1,39 0,41, p <0,01).

La terapéutica barbittrica, junto con el retraso en la obtencion de 6rganos en cada-
veres con el diagnéstico de MC, bien por la espera hasta la desaparicion de sus niveles
en sangre o por cumplir los criterios actuales de muerte cerebral (repeticion del elec-
troencefalograma plano), son factores de riesgo sobre la aparicién de NTA postrasplante.
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SUMMARY

Early graft renal function could be modified by changes in the selection criteria for
the donors caused by an increase in the demand for organs. e '

Between March 1986 and January 1990 we studied 50 consecutive donors. We analyz-
ed the influence of age, sex, cause of brain death, barbiturate and inotropic therapy, dia
betes insipidus (DI) and days on Intensive Care Unit (ICU), on the incidence of acute
tubular necrosis and degree of renal function at one and six months after transplanta-
tion in 82 recipients.

Correspondencia: Dr. J. M. Rabanal.
Departamento de Anestesia y Medicina Intensiva.
Hospital Valdecilla.

Avda. Valdecilla.

39008 Santander.

123




J. M. RABANAL y cols.

The overall incidence of necrosis was 39.6 %. It was higher in donor without DI
(53.7% vs 24.4 %, p < 0,005), brain death >33 hours (66.1% vs 34.7 %, p<0,04), bar-

biturate coma (55% vs 33.6 %

p < 0,05).

, P <0,05) and time in ICU > 3 days (60% vs 40 %,

Serum creatinine was significantly higher in those who received a kidney from a do-

nor over 50 years at 6 months

p < 0.07).

postransplantation (1.79 + 0.65 vs 1.39 + 0.41 mg/d,

The delay in organ procurement in cadaveric donors with brain death over 33 hours
and barbiturate therapy are risk factors in the incidence of acute tubular necrosis after
renal transplantation. Donor age over 50 years adversely affects renal function during the
first six month after kidney transplantation.

Key words: Renal transplant. Donon. Renal function.

Introduccion

El trasplante renal ofrece a los pacientes que se en-
cuentran en fase de insuficiencia renal terminal la posi-
bilidad de volver a una vida normal. El reconocimiento
legal del estado MC ha permitido el empleo de 6rganos
para trasplante procedentes de donantes en dicha situa-
cion clinica. La MC ocasiona la pérdida de la regulacién
de la temperatura corporal, desarrollo DI, inestabilidad
cardiovascular, necesidad de inotropicos, etc., que pue-
den repercutir sobre la funcion temprana de los 6rganos
trasplantados. Para que, tras el trasplante, el 6rgano fun-
cione de forma 6ptima, es necesario el mantenimiento
adecuado del donante para preservar una correcta per-
fusion de los 6rganos a trasplantar.

El retraso en %a funcion inicial del injerto renal tras el

trasplante, debido a la presencia de una NTA mas o me-
nos severa, tiene una incidencia elevada®? (entre el 25
y el 60 %) y conlleva un alargamiento de los periodos de
estancia en el hospital con la consiguiente repercusion
economica, mayor incidencia de infecciones nosocomia-
les, ademas de incrementar la susceptibilidad del injerto
a la accion nefrotoxica de la ciclosporina. Aunque son
muchos los factores que condicionan la incidencia de
NTA, tales como: manejo del injerto durante la extrac-
cion, tiempo de isquemia fria y caliente, tipo de preser-
vacion, etc., los factores relacionados con el donante
pueden ser decisivos en la aparicion de dicha complica-
cion. .
El objetivo de este estudio ha sido analizar aquellas ca-
racteristicas del donante que han podido ejercer una in-
fluencia sobre la funcion inicial del injerto y su supervi-
vencia a los seis meses.

Material y métodos

Cincuenta donantes consecutivos, desde marzo de
1986 hasta enero de 1990, fueron sometidos a un estu-
dio retrospectivo, en el que se analizo: edad, sexo, cau-
sa de MC, patologias previas a la MC, diuresis en las dl-
timas cuatro horas, temperatura, presion arterial en las Gl-
timas seis horas, terapia barbitdrica, necesidad de inotro-
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picos, volumen aportado, presencia de DI, administra-
cion de vasopresina y presencia de infecciones y su lo-
calizacion.

En los pacientes trasplantados con rifiones proceden-
tes de los donantes estudiados se registré: edad, sexo,
tiempo en didlisis, causa de la insuficiencia renal, nime-
ro de transfusiones previas al trasplante, presencia de
NTA (definida como ausencia de descenso de las cifras
de creatinina postrasplante con renograma isotopico con
99 mtc normal), necesidad de diélisis en la primera se-
mana postrasplante, régimen inmunosupresor, supervi-
vencia del injerto y del paciente al mes y a los seis me-
ses, creatinina plasmatica a los tres y seis meses, tiempo
de isquemia fria, nivel de anticuerpos presentes y grado
de incompatibilidad HLA.

Se utilizo una base de datos de bioestadistica (NCSS).
Las distintas variables se consideraron de dos tipos: cua-
litativas y cuantitativas. Sobre las variables cuantitativas se
calcul6 la media y desviacion estandar. Para las variables
cualitativas se hizo distribucion de frecuencias para cada

‘uno de los distintos apartados de la variable. Se aplica-

ron como test la comparacién de medias para las varia-
bles cuantitativas y test de CHI cuadrado para el contras-
te de proporciones de muestras independientes. Para la
comparacion de curvas de supervivencia se utilizo el test
de Cox-Mantel. Se considero valor estadisticamente sig-
nificativo cuando «p» era menor o igual a 0,05.

Resultados

De los 100 rifones obtenidos, 96 fueron utilizados
para trasplante y cuatro rechazados por presentar arte-
riosclerosis severa. De los 96 trasplantes, 82 lo fueron en
nuestro centro y aptos para el estudio, y los 14 restantes
fueron remitidos a otros hospitales.

La edad media de los donantes fue de treinta y tres
afios, predominando los varones (72 %) sobre las muje-
res (28 %). La causa mas frecuente de MC fue el TCE
(62 %), seguido de la ACVA (24 %) y las complicaciones
neuroquirdrgicos (12 %). Las enfermedades o procesos
asociados a los donantes fueron: hipertension arterial en
cinco casos, trauma toracoabdominal en ocho casos y al-
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coholismo en un caso. La estancia media en la UVI fue
de 90,5 91 horas y el periodo en MC de 36 + 30 horas.

La DI estuvo presente en 40 donantes (80 %) y en el
52% de los casos posteriormente al diagnostico de la
MC. Los requerimientos medios de vasopresina fueron
de 11,3 £ 4 unidades.

La terapia con barbitdricos estuvo presente en 22 do-
nantes (44 %), en 14 a dosis de coma y en ocho a dosis
de sedacion.

El soporte inotropico fue necesario en 36 donantes
(70 %), siendo la dopamina el agente mas utilizado, bien
a dosis dopaminérgicas, beta o alfa.

Los donantes con terapia barbitarica a dosis de coma
necesitaron mayor soporte inotropico (86 %) que los do-
nantes sin barbittricos o a dosis de sedacion (66 %).
La estancia media en UVI fue significativamente mayor
en los donantes que fueron sometidos a esta terapia
(142 *+ 112 horas frente a 50 + 38 horas; p < 0,001). Se
produjeron infecciones en 22 donantes (44 %), presen-
tando cinco de ellos (10 %) hemocultivos positivos y cul-
tivo de esputo positivos en 19 (38 %). La estancia media
de los donantes con infecciones fue significativamente
mayor que los donantes no infectados (149 + 107 h vs
44+ 32'h, p <0,001).

La incidencia de estas infecciones fue significativamen-
te mayor en los donantes sometidos a coma barbittrico
(78,5 % vs 29,7 %, p <0,01).

La hipotermia (< 36° C) fue frecuente en los donantes
(72 %) y en ocho de ellos (16 %) severa (< 34° C).

S6lo cuatro donantes desarrollaron oliguria (diuresis
<1 ml/kg/h superior a cuatro horas) en las Gltimas doce
horas previas a la extraccion.

La edad media de los receptores fue de 39,7 + 12,8
rango: 15-61, siendo el 32 % mujeres y el 68 % varones.
Tres pacientes eran diabéticos y 16 (20 %) se trat6 de re-
trasplantes.

La supervivencia del paciente al primero y sexto mes
postrasplante fue del 96,3 y del 91,5 %, respectivamen-
te, y del injerto fue del 87 y del 78 %.

La incidencia de NTA postrasplante fue del 39 % y 32
pacientes (39 %) presentaron rechazo agudo en los seis
primeros meses postrasplante, asociandose NTA y recha-
zo agudo en 12 pacientes.

La incidencia de NTA fue significativamente menor en
los rifnones de donantes que padecieran DI (24,4 % vs
53,7 %, p <0,005). Cuanto mas intensa fue esta Dl y ma-
yores los requerimientos de vasopresina, menor fue la in-
cidencia de NTA (15,8 % vs 46 %, p <0,01). Los efectos
de la dopamina sobre la NTA dependieron de la dosis;
asi, a dosis dopaminérgicas, la incidencia fue del 25 %,
a dosis beta del 38,7 % y a dosis alfa del 52,9 %.

La terapia barbitdrica en los donantes condicion6 un
incremento significativo en la incidencia de NTA (30,6 %
vs 51,1 %, p <0,05). Los rifiones obtenidos de donantes
con estancia media superior a seis dias tuvieron mayor
incidencia de NTA que los rifiones de donantes con

estancia inferior a seis dias (40 % vs al 60 %,

p < 0,05). El periodo en MC mayor de treinta y tres ho-
ras condicioné significativamente una incidencia mayor
de NTA en los rinones procedentes de esos donantes
(66,1% vs 34,7 %, p < 0,04). Factores como el tiempo
de isquemia fria, la hipotension del donante o la oliguria
previa no incrementaron la incidencia de NTA. En los 17
(34 %) donantes que se practicaron extracciones multior-
ganicas, la NTA tuvo menor incidencia (61 % vs 39 %). La
edad del donante no influy sobre la NTA y funcién tem-
prana del injerto; sin embargo, los pacientes trasplanta-
dos de donantes con edad superior a cincuenta afios pre-
sentaron creatininas a los seis meses significativamente
mayores (1,89 + 0,6 vs 1,39 £ 0,4, p < 0,01). La presen-
cia de ciclosporina en el régimen de inmunosupresion
se asocio significativamente a una mayor incidencia de
NTA (10 % vs 43 %, p < 0,04).

Hubo una diferencia significativa en la supervivencia a
los seis meses de los pacientes retrasplantados (segundo
y tercer trasplante) con respecto a los primeros trasplan-
te (50 % vs 84 %, p < 0,01). Asimismo existi6 una dife-
rencia significativa de esa supervivencia en los rifiones
procedentes de donantes sometidos a coma barbitdrico
(73 % vs 95 %, p < 0,05).

Discusion

En nuestro estudio, el 44 % de los donantes estuvie-
ron sometidos a coma barbittrico. Los efectos del tio-
pental sobre la presion intracraneal y el metabolismo ce-
rebral, han determinado su uso comin en el enfermo
neurolégico grave, aunque esta terapéutica esta actual-
mente en revision, por su dudosa eficacia'y sus efectos
cardiovasculares deletéreos (inotropico negativo y veno-
dilatador) que conlleva un mayor soporte inotropico
como también hemos observado en nuestro estudio. La
necesidad de ausencia de niveles plasmaticos de tiopen-
tal para confirmar el diagnostico de MC determiné que
estos donantes tuvieran una estancia media en la UVl y
un periodo en MC significativamente mas prolongado
que los que no recibieron dicha terapéutica, que a su
vez condicion6 una mayor incidencia de infecciones; to-
dos estos factores contribuyeron a la mayor incidencia
de NTA en los injertos procedentes de donantes some-
tidos a coma barbitarico. Ademas, la aparicién de esta
NTA supuso una menor-supervivericia del'injerto en los
pacientes que no desarrollaron intolerancia inmunol6-
gica.

El soporte con agentes inotropicos es un hecho habi-
tual en el manejo del enfermo critico y, por tanto, en el
donante de 6rganos. El agente mas utilizado es la dopa-
mina, la cual tiene unos efectos diferentes segn la do-
sis administrada. A dosis alfa (> 10 pg/kg/minuto) predo-
minan los efectos vasoconstrictores que, en casos extre-
mos, pueden interferir la perfusion tisular. En nuestro es-
tudio, los rifiones de los donantes que recibieron dopa-
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mina a estas dosis tuvieron una incidencia de NTA signi-
ficativamente superior, tal como ya han descrito otros au-
tores 34,

La afectacion del eje hipotalamo-hipofisario en la MC
se pone de manifiesto por la aparicion de DI con poliu-
rias intensas que provocan inestabilidad hemodinamica
en los donantes’. En nuestro estudio, observamos que
los rifiones procedentes de donantes que sufrieron DIy
que precisaron bolus intramusculares de vasopresina, tu-
vieron una incidencia significativamente menor de NTA
en contra de lo referido por otros autores* que achacan
la mayor incidencia de esta NTA a los efectos vasopre-
sores de dicho farmaco sobre el territorio esplacnico, re-
‘nal y coronario.

La utilizacion de donantes afiosos es cada vez mas ha-
bitual en todas las unidades de trasplante, debido a la
gran demanda de rifiones. Aunque existen resultados dis-
pares en la literatura® sobre los resultados obtenidos
con injertos procedentes de estos donantes, en nuestro
estudio la funcion inicial del injerto fue similar en los in-
jertos procedentes de donantes de menos de cincuen-
ta afos que en aquellos de edad superior; sin embargo,
observamos a los seis meses que los pacientes trasplan-
tados con un injerto procedente de donante mayor de
cincuenta arios tenian una creatinina significativamente su-
perior a los trasplantados con rifiones procedentes de
donantes mas jovenes.

La terapéutica barbitdrica, junto con el retraso en la ob-
tencion de organos en cadaveres con el diagnostico de
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MC, bien por la espera hasta la desaparicion de sus ni-
veles en sangre o por cumplir los criterios actuales de
muerte cerebral (repeticion de electroencefalograma pla-
no), son factores de riesgo sobre la aparicion de NTA pos-
trasplante.
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