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1- Introduccion y/o Antecedentes

El trasplante de 6rganos y tejidos ha demostrado ser un procedimiento médico
quirdrgico que mejora la calidad de vida de la poblacion general incrementando
la esperanza de vida de aquellos pacientes con ciertas enfermedades en fase
terminal. Desde la creacion de la ONT en el afio 1989 en que inici6 el proceso

de la donacién y trasplantes Espafia se ha convertido en el pais con la mayor
. .01
tasa de donantes a nivel mundial.

A pesar de la importante actividad de donacion y trasplantes lograda en el pais,

nuestro sistema no cubre la necesidad de trasplante de la poblacién, lo que
implica el deterioro clinico y la mortalidad en lista de espera de los pacientes.

Durante la década del 2001 hasta el 2010 se produjo un estancamiento en la
tasa de donacién, los motivos se pueden encontrar en la disminucion de
lesiones cerebrales como consecuencia de accidentes de trafico y laborales,
resultado de campafas de seguridad vial y prevencién laboral, de la misma
manera los avances médicos y quirargicos con un aumento creciente en la
realizacion de craneotomias descompresivas en el manejo de pacientes con
traumatismo craneoencefalico e ictus en las unidades de cuidados intensivos,

mejoraban los resultados de supervivencia determinando un descenso
paulatino en el potencial de donacioén de muerte encefélica.(ME).3

En la auditoria continuada realizada en las unidades criticas de los hospitales
autorizados para la donacion de nuestro pais donde la tasa de fallecidos en

muerte encefalica en el afio 2001 era de 65 p.m.p mientras que en el 2010 fue

de 49 p.m.p.4. En este contexto la ONT hace necesario buscar vias alternativas




de donacién para cubrir la necesidad de trasplante, por lo cual pone en marcha

el denominado plan 40, en el que entre otras estrategias para aumentar el
namero de donantes, incluia la donacion en asistolia (DA)5.

La utilizacion de d6rganos y tejidos provenientes de donantes tras parada
circulatoria (0 en asistolia) es una alternativa ya utilizada por otros paises
(EEUU, Canada, Australia, UK, Holanda y Bélgica)6 donde se ha convertido en
una practica médica habitual en los ultimos 15 afios.

Segun los datos del Observatorio Mundial de Trasplantes, la donacion en
asistolia representa el 8% del total de los donantes en el mundo™®.

La DA en Espafa inicia desde mediados de los afios 80 con experiencias
aisladas en hospitales de Madrid, Barcelona y A Corufia. El interés por

desarrollar este tipo de donacidn en nuestro pais qued6 patente en el
“Documento de Consenso Espafiol sobre Extraccion de Organos de Donantes
en Asistolia” que se publico en 1996’. Este documento sentd las bases para el
desarrollo de programas de “DA no controlada” y establecia una moratoria para
el desarrollo de programas de “DA controlada”. En 1999 se publica el Real
Decreto 2070/1999 que establece el marco legal para el desarrollo de la DA.
Este Real Decreto se concibié para el desarrollo de la “DA no controlada” sin
hacer referencia a la “DA controlada”. La politica de desarrollar la DA en

nuestro pais se refleja en el “Documento de Consenso Nacional sobre
Donacién en Asistolia” publicado en 2012 junto con el nuevo Real Decreto
1723/2012 que da cabida a ambos tipos de DA (controlada y no controlada) en

EspaﬁaS.




El primer taller internacional sobre DA tuvo lugar en la ciudad de Maastricht en
el afio 1995 en donde surge la primera clasificacion en funcion del lugar y a las
circunstancias en la que se produce el cese de la funcion circulatoria (y
respiratoria) que precede a la constatacion del fallecimiento y a la donacion, y
se clasifican en cuatro categorias (I, II, Il y IV) y dos grupos. El tipo | y I
constituyen el grupo de DA no controlada y el tipo 1l y IV el grupo de DA
controlada. Sin embargo esta clasificacion no se adecuaba a la realidad y
experiencia de nuestro pais (fundamentalmente el Tipo IlI) por lo que se

desarrolla una nueva “Clasificacion de Maastricht Modificada (Madrid 2011).9

DONACION ASISTOLIA NO CONTROLADA

Tipo l.-Fallecido fuera del hospital: Incluye victimas de una muerte
subita, traumatica o no, acontecidas fuera del hospital que no son
resucitadas.

Tipo Il.-Resucitacién infructuosa: pacientes que sufren una parada
cardiaca y son sometidos a maniobras de reanimacion que resultan no
exitosas. En esta categoria se diferencian dos subcategorias:

Tipo lla.- Extrahospitalaria

Tipo lIb.- Intrahospitalaria

DONACION ASISTOLIA CONTROLADA
Tipo Ill.- A la espera del paro cardiaco: pacientes a los que se aplica
limitacion del tratamiento de soporte vital tras el acuerdo entre el equipo
sanitario y éste con los familiares.
Tipo IV.- Paro cardiaco en muerte encefalica: pacientes que sufren

una parada cardiaca mientras se establece el diagnostico de muerte




encefalica o después de haber establecido dicho diagndstico, pero antes

de que sean llevados a quiréfano.
La donacion en asistolia tipo Il de la clasificacion Maastricht o donacion en
asistolia controlada (DAC) hace referencia a la donacion de Organos que
acontece a partir de personas en las que el diagnéstico de fallecimiento se ha
establecido por criterios circulatorios y respiratorios tras una limitacion de
tratamiento de soporte vital (LTSV), decidida conjuntamente por el equipo a
cargo del paciente y sus familiares por encontrarse el paciente en una situacion
clinica en la que cualquier terapia ulterior se considera futil, o en el contexto de

: 1
un rechazo de tratamiento 0

En este grupo se encuentran sobretodo lesiones irreversibles cerebrales
(traumatismo craneoencefalico, accidente vascular cerebral, hipoxia cerebral)
gue sin llegar a cumplir los criterios neurolégicos de muerte encefalica, pueden
ser candidatos para la donacion a corazon parado tras la limitacion de su
terapia. De igual manera otros candidatos son aquellos con enfermedades
pulmonares y musculo-esqueléticas en fase terminal o lesiones espinales

11
graves .

La actividad de DAC no se formaliza hasta el programa piloto del 2011 del
Hospital Santiago de Vitoria, dando paso posteriormente al desarrollo de la
actividad en otros centros al amparo del documento de consenso y del nuevo
Real Decreto 1723/2012.

La donacion de Organos tras la muerte en parada cardiorrespiratoria (PCR)
tiene la enorme limitacion de la isquemia caliente, que puede dafar los 6rganos
hasta hacerlos inviables para trasplante. Pero en los pacientes en los que se ha

decidido la retirada del soporte respiratorio y circulatorio, el fallecimiento suele




ocurrir de forma inminente, en un margen temporal suficientemente corto, con
un tiempo minimo de isquemia caliente. Esto los diferencia de los donantes en

asistolia no controlada, en los que la PCR se produce de manera imprevista y
. . . . : 12
sin un conocimiento exacto de los tiempos de isquemia en algunos casos™ .

Es importante destacar, que la DAC tipo Ill no puede ni debe considerarse

como una alternativa equivalente a la donacion en ME, sino complementaria,
) . . 13
planteandose Unicamente cuando no sea esperable la evolucién a ME™".

La mayoria de protocolos para la DA Tipo Il consideran el limite de edad de 65
afnos. Pero el efecto de la edad del donante sobre la funcién y la supervivencia
del injerto, puede sumarse al de la isquemia caliente, y la mayoria de
programas son mas restrictivos respecto a la edad, que en la donacién en
muerte encefalica.

En los donantes tipo lll, los érganos a extraer y en los que hay experiencia

previa con resultados mas o menos favorables son: rifiones, higado, pancreas
14 . - : e
y pulmones™ . La valoracion morfolégica y funcional (y contraindicaciones) de

cada 6rgano sera similar a la realizada en los donantes en muerte encefalica.

Por otra parte, aunque los resultados obtenidos con el trasplante renal de
donantes en asistolia son muy adecuados de acuerdo a las experiencias
publicadas, existe una mayor incidencia de funcién renal retardada y no funcion
primaria del injerto, en comparacién con los trasplantes renales efectuados de
donantes en muerte encefalica pero que a largo plazo marchan con buenos

15,16,17

resultados En cuanto a los resultados del trasplante hepético son

todavia inferiores, sobre todo por problemas de fallo primario del injerto y de

.. 1819
colangiopatia isquémica .




Con respecto a los trasplantes pulmonares se han obtenido buenos resultados,
con supervivencia al afio y a los 5 afios del 97 y 90% respectivamente como en

. . 20
la serie australiana”".

La DA en nuestro pais esta aumentando de manera muy importante. Si bien en
el afo 1995 tan solo el 3.3% del total de donantes era DA, en el 2016 este
porcentaje es del 25%.

Con estas premisas y con el objetivo de aumentar el nimero de donantes en el
Complejo Hospitalario Universitario de Albacete se desarrollé el Programa de
Donacién en Asistolia Tipo Il de Maastricht desde el afio 2013, lo que motiva a
analizar el Programa de Donacion y el seguimiento de los pacientes

trasplantados de donantes en asistolia Tipo Il de Maastricht.




2- Materiales y métodos
El presente estudio es de tipo retrospectivo, descriptivo y comparativo, que
incluye todos los donantes en asistolia controlada del Complejo Hospitalario
Universitario de Albacete desde que se implementd el Programa de Donacion
en Asistolia Tipo Ill desde el 2013 hasta el 2016 y el total de pacientes con
trasplante renal con rifiones procedentes de estos donantes.
Los datos fueron recogidos de las historias clinicas en la oficina de
Coordinacion de Trasplantes y de la Unidad de Nefrologia y se consideraron las
siguientes variables:
-Donantes en asistolia: numero de donantes, motivo de ingreso, tiempo de
ingreso, edad, sexo, grupo sanguineo, lugar de realizacion LTSV, técnica de
extraccion, tiempo desde la LTSV hasta la PCR, tiempo de isquemia caliente,
tiempo de isquemia caliente verdadera, el tiempo de preservacion y tiempo de
isquemia fria.
-Pacientes trasplantados: edad, grupo sanguineo, sexo, estancia hospitalaria,
retraso de la funcion del injerto, fracaso primario, complicaciones quirdrgicas,
presencia de infecciones, creatinina antes del trasplante y creatinina al alta

médica.

Se utilizo el paquete estadistico de SPSS Stadistics Data Editor Version 17.0

Se realizaron andlisis estadisticos comparando las variables cualitativas por
medio de Chi?y las cuantitativas por medio de T Student. Cuando las dos
variables fueron cuantitativas se utilizo el coeficiente de correlacion de

Pearson.




3. RESULTADOS

2.1 Donantes en asistolia

Durante el periodo de estudio se obtuvieron 16 donantes, de los cuales fueron
utilizados 13 (81.25%). La edad media fue de 53 afos (45-72). El 68.8% eran
hombres y el 31,2% mujeres. La distribucion de grupos sanguineos se muestra

en la siguiente tabla. (Figural).
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Figural. Grupo sanguineo de los donantes en asistolia Ill. Complejo
Hospitalario Universitario de Albacete 2013-2016.

Los motivos de ingreso de los pacientes en la unidad de cuidados intensivos

fueron los siguientes. (Figura2)
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% Donantes

2013 2014 2015 2016 TOTAL

m Otros 1 1
m Patologia Pulmonar 1 1
B TCE trafico 1 1
B TCE no trafico 1 1
BACVi 1 1
EACVh 1 2 1

B Encefalopatia andxica 1 1 5 7

TCE: Traumatismo craneoencefélico; ACV: Accidente cerebrovascular; i: isquémico; h: hemorragico.

Figura 2. Motivos de ingreso de los donantes en asistolia tipo Il de
Maastricht. Complejo Hospitalario Universitario de Albacete 2013-2016.

En todos los pacientes la Limitacion del Tratamiento de Soporte Vital se llevo a
cabo en el quir6fano. Como técnica de extraccion se realiz6 la extraccion Super
Rapida en todos los casos. En ningun caso se realizd canulacion pre morten.

El tempo medio de estancia en UCI hasta la LTSV fue de 11 dias (1-42)

Los tiempos relevantes en el proceso de la DAC en los donantes se presentan

en la Figura 3.
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B Min ®mMax m Mediana

Tiempo de isquemia fria (min)

Tiempo de preservacion (min)

Tiempo desde la hipoperfusion hasta la
preservacion (min)
Tiempo desde LTSV hasta inicio de la
Preservacion (min)

Incision en piel hasta extraccion del 1° rifion

Tiempo de incision hasta el inicio de la
perfusion
Tiempo desde LTSV hasta parada cardiaca
(min)

Tiempo ingresado en UCI hasta LTSV (dias)

LTSV: Limitacién tratamiento de soporte vital, UCI: unidad de cuidados intensivos, PC: parada
cardiaca.

Figura 3. Tiempos de proceso de la donacidon en asistolia tipo lll de
Maastricht. Complejo Hospitalario Universitario de Albacete 2013-2016.

El tiempo medio de isquemia fria fue de 11 horas (45 min — 20 horas). La
preservacion ex situ de los rifiones extraidos se realizé en todos los casos con

preservacion estatica en frio. Todos los donantes fueron donantes de corneas.

2.2 Pacientes trasplantados

Con los rifiones procedentes de los 16 donantes se trasplantaron a 24
pacientes. La edad media fue de 54 afos (37-69). El 79,2% fueron hombres y
el 20,8% mujeres. La distribucién por grupos sanguineos se muestra en la

siguiente tabla:
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Figura 4. Grupo sanguineo de los receptores de los donantes en asistolia

[ll. Complejo Hospitalario Universitario de Albacete 2013-2016.

Se desestimaron para trasplante (segun protocolo) 8 rifiones, siete por score
superior a 6 puntos en la biopsia y uno por problemas logisticos

La estancia media hospitalaria de los pacientes trasplantados fue de 20 dias
(11-52).

Ningun paciente falleci6. Todos los injertos se encuentran funcionantes a la
hora de realizar esta revision.

El 48% desarroll6 Funcion Retardada del Injerto (FRI), tres pacientes (12,5%)
desarrollaron rechazo agudo pudiendo controlarse todos los casos con
tratamiento médico. El 12,5% presento fracaso primario del injerto.

Cuatro pacientes (16,6%) presentaron complicaciones quirdrgicas: tres
desarrollaron trombosis vasculares requiriendo en todos los casos la
realizacion de trasplantectomia. Un paciente desarroll6 un hematoma perirrenal

qgue pudo controlarse con reintervencion.
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Siete pacientes (29,16%) desarrollaron algun tipo de complicacion infecciosa,

su distribucion se muestra en la siguiente tabla: (Figura 5)

100%
90%
@ 80%
Pé 70%
K 60%
e 50%
£ 40%
P~ 30%
= 20%
10%
0%
2013 2014 2015 2016 TOTAL

mIRA 1 1
® INFECCION DE

HERIDA QX 2 2

mITU 2 1 1 4

Figura 5. Tipo de infecciones postquirdargicas en los pacientes

trasplantados a partir de donantes en asistolia tipo Il de Maastricht.

Complejo Hospitalario Universitario de Albacete 2013-2016.

La creatinina media pretrasplante fue de 7.2 mg/dL y al alta de 2.7 mg/dL.

Se cruzaron las siguientes variables.

VARIABLES P S| FRI NO FRI
Edad 497 |54, DE: 8.2;1C 95% (48 — |51, DE: 10.7; IC 95% (43 —
Media, DE; IC 95% 59) 58)
Tiempo isquemia ,888 640, DE:257; 1C95%(456- |622, DE: 305; IC 95% (417
fria 824) —822)
Media, DE; IC 95%
Estancia ,013 |26, DE: 12;1C 95% (17— |15, DE: 5; IC 95% (11 — 18)
hospitalaria 35)
Media, DE; IC 95%
Creatinina antes 486 |8,DE: 3;1C95% (5-10) |7, DE: 2.8;1C 95% (5 -8)
Media, DE; IC 95%
Creatinina al alta ,269 2.4DE: 0.6;1C 95% (1.0— |2.9 DE: 1.0; IC 95% (2 — 3)
medica 2.9)
Media, DE; IC 95%
Tiempo de isquemia |0,25 |17.6 DE: 5.1; IC 95% (13 — | 20 DE: 4.9; IC 95% (16-23)
verdadero 21)
Media, DE; IC 95%
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Se encontré6 con una significacion de P =

,013 que los receptores que

presentaron Funcion Retardada del Injerto permanecieron hospitalizados en la

Unidad de Cuidados Intensivos mas tiempo que los que no presentaron FRI.

VARIABLES P SIRECHAZO AGUDO NO RECHAZO AGUDO
Edad ,027 |64, DE:5;I1C 95% (51— 76) |51, DE: 8.9 IC 95% (47 —
Media, DE; IC 95% 55)

Tiempo de isquemia |,331 | 770, DE: 135; IC 95% (433 |607, DE:274 IC 95% (478
fria —1106) —735)

Media, DE; IC 95%

Estancia ,001 |37,DE:13;1C 95% (4 —69) |17, DE: 8.11C 95% (13 —

hospitalaria 21)

Media, DE ; IC 95%

Creatinina antes ,400 |5.9DE: 2.1;1C 95% (0,7 — |7.6 DE: 3.3 1C 95% (6 —9)
Media, DE; IC 95% 11)

Creatinina al alta ,700 |[2.6 DE:0.51C:95% (1-4) |2.4DE:1.21C95% (1-3)
medica

Media, DE; IC 95%

Se encontré con una significacion de P = ,027 que los receptores que hicieron
rechazo agudo del injerto tenian mas edad que los que no presentaron

rechazo.

Los receptores que presentaron rechazo agudo del injerto permanecieron mas

dias hospitalizados que lo que no hicieron rechazo.

Se relacion6 el tiempo de isquemia fria con el desarrollo de FRI, estancia

hospitalaria y FPI, no encontrandose ningan tipo de asociacion

estadisticamente significativa.
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4. DISCUSION

La donacion en asistolia controlada es una excelente fuente alternativa a la
donacion en muerte encefalica para aumentar el nUmero de érganos disponible
para trasplantes. Este tipo de donacién se ha desarrollado de manera muy
importante en muchos paises de nuestro entorno como Holanda o Reino Unido
y en Espafia es una de las areas con mayor espacio para la mejora.

En nuestro trabajo hemos estudiado las caracteristicas de los donantes en
asistolia controlada en el Complejo Hospitalario de Albacete desde la puesta en
marcha del Protocolo en el afio 2013 hasta el 2016 y los resultados de los
trasplantes renales realizados con los rifiones procedentes de estos donantes.
En nuestra serie las caracteristicas de los donantes en cuanto a la edad, sexo,
distribucion por grupo sanguineo y motivo de fallecimiento es similar a la
recogida en el Informe de Donacion en Asistolia del afio 2015 elaborado por la
Organizacién Nacional de Trasplante.( DA 2015)%* - Tal como se recoge en este
informe se esta produciendo un aumento progresivo de los donantes de mas de
60 y 70 afios. En nuestra serie aunque la edad maxima contemplada en el
protocolo era de 65 afios en el Ultimo afio uno de los donantes tenia 72 afios y
sus dos rifiones fueron trasplantados con buenos resultados.

En todos los casos la Limitacion de Tratamiento del Soporte vital se llevé a
cabo en el quiréfano. Se oferté a las familias la posibilidad de estar presente
durante la LTSV, de las 16 familias 9 (47.36%) decidieron estar presente. En
ningun caso la presencia de los familiares supuso ninguna interferencia en el
proceso de la donacién.

La decision de la LTSV se llevo a cabo tras 11 dias de media de estancia en

UCI, 2 dias mas de lo recogido en el Informe DA 2015%. Creemos que es un
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tiempo aceptable para establecer el prondstico neuroldgico de los pacientes a
la hora de decidir la LTSV y su no evolucién a ME. En determinados paises la
puesta en marcha de un programa de DAC se ha asociado a una disminucién
de los donantes en ME, tras revisar los datos de nuestro Hospital hemos
comprobado que durante los afios de funcionamiento del protocolo no sélo no
ha disminuido la donacion en ME si no que ha aumentado de manera
significativa.

En todos los casos la técnica de extraccion fue la técnica Super Rapida. En
diferentes estudios la utilizacion de la perfusion abdominal normotérmica
(ECMO) # se asocié a una menor incidencia de RFI. No obstante en nuestra
serie la incidencia de RFI esté en el limite bajo de lo recogido en la literatura %
y por debajo de los recogido en el Informe de DA 2015, lo que podria ser
debido a que los tiempos de isquemia fria estan por debajo de la media
recogida en el citado informe®*.

El porcentaje de donantes utilizados fue de 81.25%, y la media de 6érganos
trasplantados por donante fue de 1.5 ligeramente inferior a la del informe (1.9)
de la ONT 2015.

Las caracteristicas de los receptores en cuanto a edad, sexo, grupo sanguineo
son similares a las del informe DA 2015, en general se trata de donantes con
una edad media de 53.6 afios para receptores con una edad media de 54
afos. Ninguno de los receptores habia recibido un trasplante previo.

Al igual que en el informe de la ONT la principal causa por la que se
descartaron rifiones para trasplantes fue porque tenian como resultado biopsia

patologica.
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En nuestra serie la No funcion primaria en el injerto fue de 12.5% cifra mayor a
la descrita en la literatura (3%-5%) %° y de la recogida en el informe de la ONT
(4.43%) %*. Y en todos los casos fue debida a complicaciones vasculares las
cuales conllevaron a una trasplantectomia y que los pacientes continden
recibiendo didlisis.

En nuestra serie el desarrollo de Rechazo agudo y de FRI se asocié de manera
significativa a un aumento de la estancia hospitalaria, sin embargo el tiempo de
isquemia fria no tuvo ninguna relacion con la estancia hospitalaria.

Al contrario de lo descrito en el Informe de la ONT # en nuestra serie el
desarrollo de la No Funcion Primaria del injerto no tuvo ninguna asociacion con
el tiempo de isquemia fria.

A pesar de la mayor incidencia descrita de funcion renal retardada y de no
funcion primaria del injerto por la isquemia caliente, muchos datos publicados
en la literatura confirman que el pronéstico funcional y de supervivencia del

injerto es comparable a los rifiones extraidos de donantes en muerte
f 712
encefalica.

Como limitacion de nuestro trabajo serian el pequefio trabajo muestral asi

como el analisis retrospectivo de los datos.

17
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CONCLUSIONES

La donacién en asistolia controlada es una fuente importante de donantes

para aumentar el nUmero de drganos y tejidos disponible para trasplante.

. La presencia de la familia durante el proceso de la donacion no conlleva a

ninguna interferencia en este proceso y si una mayor satisfaccion en los

familiares.

. Aunque nuestros tiempos de isquemia fria son aceptables, acortar este

tiempo seria fundamental para disminuir la tasa de funcién retardada del

injerto y por consiguiente disminuir la estancia hospitalaria.

. En nuestra serie la tendencia de los trasplantes renales procedentes de los

donantes en asistolia controlada es a desarrollar una mayor incidencia en el
RFI pero a medio y largo plazo los resultados parecen similares a los

trasplantes realizados los donantes de muerte encefélica.

. La utilizacion de la perfusion abdominal normotérmica sugiere ser una buena

alternativa para incrementar el porcentaje de érganos validos para trasplante

por donante.
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