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Introduccioén

Raul Carrillo Esper

Jacobo de la Voragine, en su Leyenda dorada, escrita en el siglo XIII, anota que
los santos Cosme y Damidn trasplantaron una pierna completa procedente de un
etiope muerto a un enfermo con un tumor en la extremidad. Los autotrasplantes
de piel se iniciaron en el siglo VI d.C con los hindis, y Tagliacocci, en el siglo
XVI, introdujo el colgajo pediculado de piel. La era moderna de los trasplantes
se inici6 a partir de 1900 gracias a la contribucién de Alexis Carrel, relacionada
con la anastomosis vascular (lo que le vali6 el premio Nobel), y dio el gran paso
a partir del decenio de 1950 con la introduccién de los inmunosupresores. En
nuestro pafs el primer trasplante de érganos en un ser humano se llevé a cabo en
1963 en el Centro Médico Nacional del Instituto Mexicano del Seguro Social; fue
de rifidn, y lo realizaron los doctores Federico Ortiz Quezada, Manuel Quijano
Narezo y Gilberto Flores Izquierdo.

Laciencia de los trasplantes es compleja e involucra varias especialidades mé-
dicas. Gracias a los avances en el conocimiento de los mecanismos inmunitarios
de tolerancia y rechazo, la gendmica, la biologia molecular, la ingenieria tisular,
el desarrollo de nuevos inmunosupresores y técnicas quirtrgicas sofisticadas han
hecho posible que los trasplantes de 6rganos, tejidos y células sean procedimien-
tos cotidianos al alcance de un gran nimero de centros hospitalarios, lo que ha
salvado la vida y reintegrado a sus actividades cotidianas a enfermos que antes
del desarrollo e implementacién de este campo de la medicina no tenfan alternati-
va terapéutica disponible para salvar su vida y mejorar la calidad de la misma.

A la par de estos avances, la anestesiologia y la medicina perioperatoria han
jugado un papel fundamental para lograr que el procedimiento técnico—quirdrgi-
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XII  Anestesia para trasplante de 6rganos (Introduccion)

co sea seguro y confiable, lo que da tranquilidad tanto al enfermo como al resto
del equipo. Los anestesiélogos han profundizado en el conocimiento de la enfer-
medad que lleva a la insuficiencia orgdnica que requiere ser reemplazada y de
todos los cambios fisiopatoldgicos que se presentan ante la enfermedad, lo que
ha hecho posible la sofisticacién del manejo perioperatorio y de las técnicas anes-
tésicas, las cuales se adecian a cada escenario particular.

El doctor José Manuel Portela Ortiz, excelente anestesiélogo y amigo, tiene
como 4rea de especial interés la anestesiologia para el trasplante de 6rganos. Es
importante que sepan que el doctor Portela dio la anestesia para el primer tras-
plante hepético realizado en México por los doctores Orozco y Diliz en el Insti-
tuto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricién “Salvador Zubirdn”. Como Editor
Invitado de esta Clinica selecciond temas de gran interés para todos los anestesio-
logos interesados en el trasplante de 6rganos, entre los que destacan los principios
anestésicos para el trasplante de rifién, corazon e higado y el manejo perioperato-
rio del paciente trasplantado para procedimientos quirtrgicos no involucrados
con el trasplante. Estos capitulos son complementados por otros de gran trascen-
dencia y actualidad, como el manejo a seguir para el donador vivo y el cadavéri-
co, el manejo psicoldgico del receptor y de su entorno familiar y el marco juridico
que rige la practica de los trasplantes en México. Es importante mencionar que
los profesores invitados por el doctor Portela Ortiz son expertos en cada uno de
los temas que han escrito, lo que asegura la calidad y actualidad de la informacién
vertida en cada uno de los capitulos.

Con esta Clinica el Colegio Mexicano de Anestesiologia se congratula de la
participacién del Dr. Portela y de su gran compromiso con nuestra institucion y
con la ensefianza y difusién de los conocimientos mas actuales de esta interesante
area de la medicina.



Prélogo

José Manuel Portela Ortiz

Muchas veces me he preguntado al leer un libro, ya sea cientifico o literario, por
qué el autor o los autores dedicaban una parte del prélogo a explicitar los agrade-
cimientos a los autores de los diversos capitulos cuando se trataba de una obra
colegiada, y el que siempre existiera un lugar especial para los editores y los auxi-
liares de edicion.

Ahora, sin duda, comprendo la importancia de los editores en la culminacién
de una obra. Empezaré por mencionar al Dr. Rail Carrillo Esper, editor general
delas Clinicas de Anestesiologia, un esfuerzo editorial que ya ha fructificado con
varias publicaciones de gran calidad e impacto en nuestro medio. Con su pacien-
ciay tenacidad ha logrado que vean la luz una gran cantidad de proyectos edito-
riales.

Quisiera también resaltar el trabajo realizado por la Lic. Karla Nieto, coordi-
nadora general del proyecto, sin cuyo esfuerzo no hubiese llegado a buen puerto
todo el trabajo administrativo; lo realiz6 con enorme diligencia y cuidado, supo
mantener la esperanza cuando algunos de los autores flaquedbamos y sin ella el
trabajo hubiera sido mucho més arduo y dificil.

Y qué decir de los autores, todos ellos autoridades en su campo, anestesiélogos
comprometidos desde hace muchos afos en el drea de trasplantes, acompafiados
por anestesi6logos jovenes y entusiastas, lograndose asi la fusién de la experien-
ciay el empuje en la prictica y en la Academia.

Asimismo debo mencionar a los que considero mis maestros: el Dr. Ramirez
Acosta, el Dr. de Lille y el Dr. Jiménez Borreiro, de personalidades muy diferen-
tes pero con un profesionalismo a toda prueba.
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A mis pacientes, con los que he vivido triunfos y derrotas, algunas de ellas muy
dolorosas y de las cuales espero haber aprendido lo conducente.

He de agradecer también a un sinniimero de compafieros que con su competen-
cia, ironia e inteligencia han hecho que me supere.

Finalmente, agradecer a mi familia por el tiempo robado, que espero que pue-
dan llegar a pensar que ha sido bien aplicado.

A todos los lectores por su interés y agradeciendo todas las correcciones o adi-
ciones que crean que deben incorporarse a estas Clinicas, y las cuales nos podran
enviar al Colegio Mexicano de Anestesiologia o a mi correo electrénico.

En fin, espero que estas Clinicas cumplan con el propdsito para el que fueron
creadas y que dentro de pocos aflos podamos volver a editarlas.
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Consideracion del donador
Vvivo en trasplantes

José Manuel Portela Ortiz, Juan José NuUfiez Bacarreza,
Eduardo Perales Caldera

En el medio mexicanoy en otros medioslaposibilidad de que un 6rgano esté dis-
ponible eslimitada, debido alacreciente demandade 6rganosy lafaltade dona-
cion. Debido a esto los programas de trasplantes incluyen un amplio programa
de trasplante de donador vivo. El donador vivo se define como una persona que
baj o consentimiento, conreflexidnlibre, informaday | egal mente adecuada, deci-
de donar un érgano par o un segmento de un érgano Unico, lo cual no pone en
peligro suvida. Estapersonadebeestar informadadelosriesgosy beneficiostan-
toparaé como parael receptor deeste procedimiento. Asi, estetipo dedonacion
€s una opcién mas para aumentar la cantidad de donadores, y esta siendo usado
principalmente en el trasplante de rifién y de higado.2 En México cerca de 85%
de los trasplantes se llevan a cabo con donador vivo; para el afio 2005, de los
2 027 trasplantes de rifién, 66% provinieron de donador vivo no relacionado y
28% de donador vivo relacionado directamente, y ainicios del afio 2006 mésde
90% de los trasplantes renal es correspondieron a donador vivo.

En relacion al trasplante hepatico, en €l afio 2005 sdlo 5% de ellos provenian
de un donador vivo relacionado, y fue de 16% al iniciar el siguiente afio, lo cual
demuestra laimportancia de este tipo de donador.3

DONADOR VIVO PARA TRASPLANTE HEPATICO

El trasplante hepético de donador vivo seinici6 en pacientes pediétricosy esun
procedimiento bien conocido y establecido,29:30 |o cual motivd su aplicacion en

1



2 Anestesia para trasplante de 6rganos (Capitulo 1)

lapoblacion adulta. El primer trasplante hepético de adultos de donador vivo se
hizo en 1993;4 debido al nivel deaceptaci6n de este procedimiento, aquesereali-
zaen forma programaday tiene un tiempo de isquemiadisminuido, se esperaen
¢l futuro un nimero mayor de estos procedi mientosen adultos. Ademés, estetipo
de donaci6n presenta consideraciones especial es, entre ellasque €l procedimien-
to se redliza en forma programada, 10 que evita complicaciones importantes, y
algunas ventajas inmunitarias si € donador tiene algun parentesco con €l recep-
tor.5 Ademés, los problemas rel acionados con la preservacion del 6rgano dismi-
nuyeny el tiempo deisguemiaesreducido. También existen algunas desventajas,
como unamasahepéti cademasi ado pequefia, pérdidadel injerto, complicaciones
delaviabiliar y anemiapor pérdidahematicaen €l donador, con laconsiguiente
multitransfusi6n quelaacompafia; perolasmasrel evantesson € riesgo de morta-
lidad y complicacionesen el donador, que se estiman en datos muy variablescon
calculos de mortalidad de 0.5 a 1%, reportandose hasta siete u ocho muertes en
total.¢ Lamorbilidad tiene un mayor rango, de 9 a67%, siendo |o més comun fu-
gas hiliares, colestasis, obstruccion intestinal, Ulceras gastricas, tromboembolia
pulmonar y edema pulmonar, entre otros.’

COMO SE ESCOGE A UN DONADOR

Laseleccion del donador es muy importante, ya que determinaralos resultados
tanto paraél como para el receptor. Hay que seguir protocolos cuidadosos y de
tipo multidisciplinario, loscual esson muy similaresenlasdistintasinstituciones,
y deben incluir desde las intenciones del donador hasta la valoracion médica
completa, asi como un consentimiento firmado antesy después de terminadala
evaluacion, siendo posible en cual quier momento la suspension del proceso por
parte del donador. Asi, este procedimiento podriarealizarse en cuatro pasos:8

1. Primer consentimiento escrito, historiaclinicay exploracion fisica. Labo-
ratorio: grupo sanguineo, biometria hemética, quimica sanguinea, tiempos
decoagulacion, proteinaC, antitrombinalll, factoresV, V11 y VIII; proteina
C reactiva, pruebas de funcionamiento tiroideo. Serologia: hepatitisA 'y B.
Estudios de imagen: radiografia de torax y ultrasonido abdominal.

2. Evaluacién psicoldgica. Laboratorio: HLA, pruebas cruzadas, al—antitrip-
sing, transferring, ferritina, marcadores tumoral es, sedimentacién urinaria,
pruebade embarazo. Serologia: CMV, IgGelgM, HSV, EBV, VDRL, HIV.
Imagen: RMN, volumen del higado, CRM, ARM. Estudios especiales:
PFR, ECG, ecocardiografiay pruebade esfuerzo en caso indicado. Histolo-
gia: biopsia hepética
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3. Estudios de imagen: arteriografia celiaca en fase portal .
4. Evaluacion clinica: planes de cirugia, autodonacion, segundo consenti-
miento escrito.

Otro aspecto importante es conocer € volumen que se va atrasplantar y s éste
serasuficiente. El usoinicia delatomografiaaxial computarizada, con un soft-
ware especializado y unos programas informaticos afadidos a aparato, permite
realizar célculos de volumen hepético con una gran fiabilidad, no sélo de todo,
sinoincluso de seccionesespecificasdepartesdel higado, esdecir, antesde hacer
alguin procedimiento agresivo invasivo se puede conocer el volumentotal del hi-
gado ddl potencia donante, asi como la cantidad que éste puede |legar a donar,
utilizando el 16bulo derecho o € izquierdo.?

A medida que se adquirié més experienciacon los nifios se empezé arealizar
trasplantes con receptores de mayor peso. En estas circunstancias era necesario
calcular el volumen minimo necesario para que se pudiera garantizar |a capaci-
dad funcional del injerto. Apareci6 € concepto small for size (pequefio para su
tamafio), término que se traducia en un cuadro clinico caracterizado queimplica
un fracaso progresivo del injerto paramantener lavidadel paciente. Clinicamen-
te € paciente presentaba una colestasis progresiva que llevaba a fracaso de la
funcién hepatocelul ar. 1011 Se puso de manifiesto entonces lanecesidad de calcu-
lar el volumen minimo capaz demantener lavidadel receptor. Serealizdtodotipo
decd cul os, con formulas mas o menos sofisticadas. Enlaactualidad seconsidera
gue el volumen minimo debe representar entre 0.8 y 1% del peso del receptor o,
loqueeslomismo, 35% del volumen hepético estandar correspondienteal recep-
tor. Por giemplo: para un individuo de 75 kg haria falta un minimo de 750 g de
parénquima hepatico. Es evidente que esta cantidad no esfécil de obtener defor-
masi stemati ca, amenos que se considere el | 6bul o derecho hepatico como el seg-
mento que va a ser trasplantado en el adulto.1213

ANESTESIA EN EL DONADOR VIVO
PARA TRASPLANTE HEPATICO

Latécnica quirtrgica habitual es laparotomia, existiendo reportes de reseccion
de |6bulo izquierdo por vialaparoscdpica.l4

El proceso anestésico parael donador es basicamente similar a delos pacien-
tes que son sometidos acirugiahepética; sin embargo, éstadepende del volumen
de masa hepética por donar (por obvias razones no es o mismo donar unos seg-
mentosal |6bulo derecho). Se debetomar en cuentaque es unacirugiamayor con
complicaciones potencialmente graves. Hay que mantener la perfusion sangui-
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nea en €l |ébulo resecado hasta su completa extraccion para mantener el tejido
viable; ademas, la diseccion y la reseccion del parénguima hepético conllevan
una pérdida sanguinea abundante. Existen reportes de diferentes cantidades de
pérdidas sanguineas, con rango entre 300y 1 100 mL en hepatectomiasdel 16bu-
lo izquierdo.15

La hepatectomia del donador es una cirugiaen lacual el anestesiélogo tiene
cuatro objetivos:

1. Mantener laperfusién sanguineadel |6bul o resecado hastaque seaextraido
y pase alafaseisquémica.

2. Mantener controlado el sangrado delamasahepéticaque quedaen €l dona-
dor.

3. Evitar €l paso del donador ala sala de cuidados intensivos.

4. Mangjar eficientemente la analgesiaen €l posquirdrgico.

Debe tomarse en cuenta que estos objetivos son netamente responsabilidad del
anestesidlogo, y en lahepatectomiamayor en general, y mésain en ladel dona-
dor hepatico, es en donde € anestesi6logo marcaladiferencia. En su favor debe
considerarse que esta anestesiando a un paciente con estado fisico UNO (clasifi-
cacién ASA), que alavez es un donador altruista que espera el mejor esfuerzo
para poder reintegrarse a su vida social, econdmicay familiar lo antes posible.

Las preguntas que puede hacerse un anestesiélogo antes del procedimiento
son:

¢, QuUé monitoreo se requiere para cumplir
con los objetivos antes mencionados?

L asresecciones hepati cas mayorestienen implicaciones serias en hemodinamia,
hemostasi a, pérdidasanguinea, balance hidroel ectroliticoy acido—base, metabo-
lismo de laglucosay dolor posoperatorio. Por o tanto, el anestesi6logo debe te-
ner ala mano diferentes métodos diagndsticos que muestren rapidez, fiabilidad
y buenosvalorespredictivosparael tratamiento de estasalteraciones, que pueden
generarse en un lapso de tiempo corto.

El electrocardiogramadebe estar presente, de preferenciacon cinco derivacio-
nes.

El monitoreo de las vias aéreas con un espirometro medidor de presiéon delas
viasaéreasy distensibilidad pulmonar esideal. L as alteraciones hemodinémicas
y laposible transfusién masiva o lainfusion de liquidos pueden llevar a edema
pulmonar, y unamanerarapiday eficientedediagnosticarlo esmedir lasdiferen-
tespresionesdelasviasagreasy ver lacurvade presion—volumen pulmonar. Ade-
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maés, al término delacirugialadecision delaextubaci 6n tempranase puede basar
en |os volmenes pulmonares que se ven a través de este método diagndstico.

Latemperatura, laexposicion quirdrgicay los cambios que se generan por la
redistribucion del flujo sanguineo tras la anestesia hacen que el termOmetro sea
indispensable en esta cirugia.

Presion arterial invasiva

L os desequilibrios hidroelectroliticos y acido—base son comunes en estas ciru-
gias, asi que este método diagndstico permite tanto observar los cambios en la
presion arterial latido con latido como tomar muestrasde gasesarterialescon fre-
cuencia, sin puncionar al paciente varias veces.

Presion venosa central (PVC)

Es probabl e que éste sea el método diagndstico que masayude aevitar €l sangra-
do. El flujo sanguineo hepético es predominantemente venoso a estar congestio-
nadalavenacavainferior, y por consiguiente en lasvenas suprahepéticaslaposi-
bilidad de sangrado es mayor; también debe recordarse que la hemostasia del
higado se realiza s6lo con electrocauterio o bisturi de argén, ya que no se puede
ligar el parénquima hepatico. Ademas, este método permite tomar gasometrias
centrales que pueden mostrar la saturacién venosa central y la glucosa central.

Probablemente |a consideracion técnica mésimportante parauna PV C fiable
sealaposicion del transductor. Laposicion que hademostrado mejor correlacion
es5cm por debajo del bordeesternal en el cuarto espacio intercostal. Si secoloca
el transductor en el borde esternal puede haber una sobreestimacién delaPVC
de hasta5 mmHg. Este método esfiable si esbien utilizado, pero si nolosfalsos
positivos se incrementan de manera dramatica.34

Gasometrias

L os gasdmetros modernos constan también de analizadores de tensiones de ga-
ses, electrdélitos, medicion de hemoglobina, hematdcrito, glucosa, lactato, P50y
saturacion de O,. Estos pardmetros deben tomarse de manera seriada durante el
procedimiento.

iPero cuidado! Lagasometriaesun métodofiable sdlo si setomabien; hay que
purgar, yaque podriahaber contaminaci 6n de sol uciones que mantienen permea-
blelaviaarterial o lavenosa, 0 que pueden contaminar |os gases sanguineos si
se dgjan burbujas de aire.

Ademas, hay que dar latemperaturadel pacientey laFiO, del momento dela
toma para que el gasdmetro haga |os célcul os correctamente.
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indice biespectral

Si se decide utilizar unatécnicamixta (anestesia epidural—general), este método
se vuelve Util paraevitar larememoracion.

Pruebas de coagulacién transoperatorias

L as pruebas de coagul aciénincluyen tiempos de coagul acion (TPy TTP), cuenta
plaguetariay fibrindgeno.

El problemade estas pruebasradicaen el tiempo que se requiere para obtener
€l resultado. Como se sabe, laanestesiaes un procedimiento muy dindmicoy los
cambios pueden tornarse drasticos de un momento a otro.

Esto ha hecho que € tratamiento de las anormalidades de la coagulacion sea
empirico.34

¢Existe alguna técnica para evitar el sangrado
y la multitransfusion en la hepatectomia mayor?

Esta misma pregunta se la han hecho varios autores; podria decirse que éste es
uno de los puntos & gidos en donde recae unade las controversias méasimportan-
tes de este tipo de donacion, yaque apesar delamodernidad de las técnicas qui-
rurgicas—anestési caslahepatectomiamayor esunacirugiaderiesgo parasangra-
doy transfusiones masivas. En varias series de resecciones hepaticas lapérdida
sanguineaesvariabley tiene un rango amplio de entre 300y 10 000 mL,15.16:32.33
correlacionando directamente |a extension de lacirugia hepéticacon el volumen
de sangrado.3!

A lolargo del tiempo han existido variastécnicas parareducir el sangrado; sin
embargo, setratade estudios que no han podido reproducirse satisfactoriamente,
razén por la cual sigue apareciendo un nimero amplio de publicaciones que se
preguntan o mismo.

Podria decirse que todas las técni cas para evitar sangrado, recuperar sangrey
disminuir productos sanguineos han sido probadas en |a cirugia hepatica mayor,
y los resultados, aunque discretos, si muestran una tendencia hacia la disminu-
cion de las transfusiones.

Unadelastécnicas, que nacio como exclusivadelacirugiahepéticay dehecho
puede ser lamasaceptada, esmantener unaPV C bajamenor a5 mmHg (evitando
lacongestion de | as venas suprahepéticas), manteniendo latension arterial, si se
requiere, con dosis bajas de norepinefrina.16

Existenreportesdequeentre 60y 65% delos paci entes sometidos ahepatecto-
miasampliasrequieren uno o dos paquetes globulares,35:3¢ asi que técnicas como
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el rescate celular, laautodonacion y la hemodilucion funcionarédn lamayoria de
lasveces. En cuanto alasmedidasfarmacol 6gicas, tampoco han tenido unamejo-
rasustancial enladisminucién del nimero detransfusiones por paciente, aungque
si tienen impacto en el uso de los productos sanguineos del banco de sangre.

Por gjemplo, en un buen metaandlisisrealizado en 2008,37 se demostrd con la
desmopresina (DDAVP) una mejoria de 80 mL menos de sangrado por paciente
y un requerimiento menor de transfusiones de tres unidades por paciente a3 ug/kg
en promedio (sin aumento significativo en las complicaciones tromboembdli-
cas), que, si bien no impactaen un paciente, permite disminuir €l nimero de uni-
dades utilizadas en bancos de sangre.

En el caso del factor V11 recombinante (rFV11a), no pudo demostrar su efecti-
vidad en un ensayo clinico aeatorizado doble ciego vs. placebo.38 De hecho,
hubo méssangrado si seusabafactor V11 endosisde 20 ug/kg queen placebo (con
una P no significativa). Sin embargo, en este estudio se muestra que 37% de 204
pacientes requirieron transfusion.

¢, Qué técnica analgésicaes la
mas adecuada en estos pacientes?

Como entodo, lacalidad del trabajo del anestesidlogo esimportante; sin embar-
go, en este tipo de pacientes es especialmente importante, debido a que antes de
lacirugiaestaban sanos (no es que vayan adejar de serlo, pero a menos por unos
diasponen apruebasu homeostasis). Recuérdese ademés que muchos donadores
mantienen econdmicamente a su familia o tienen un rol importante en ellay de-
benintegrarseasu vidaacostumbradaen untiempo corto; si no, el nticleofamiliar
se vera afectado en mayor medida.

Este antecedente hace pensar en cudl es el mejor método anal gésico parauna
cirugia semejante: un método intravenoso o la analgesia epidural.

En general, puede comentarse que paralacirugia de abdomen alto un catéter
epidural toréacico (entreel punto medio delosdermatomasdelaincision quirdr-
gica) provee unaanalgesia adecuada, y en varios estudios se ha probado que dis-
minuye las complicaciones pulmonares; 3941 sin embargo, este tipo de técnicano
ha podido demostrar con toda probabilidad y de manerasisteméticasu beneficio
en el resultado debido aque se usanindistintamente catéteres|umbares parainci-
sionesen dermatomastorécicos, y no existeunaclasificacién del funcionamiento
adecuado de la analgesia epidural .40

Laprincipal pregunta acercade este tipo de analgesia, més que si es efectiva
0No, esSi esseguraparaun paciente que se sabe que vaatener disfuncion hepéati-
caiatrogenaa menos por unos dias. En ellos se verd una sintesis disminuida de
losfactoresdelacoagulacion (11, V, 1X, X), factoresinhibidores, proteinas regu-
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ladoras eigua mente unadisminucion en €l aclaramiento del factor activador del
plasmindgeno.42 Asi, lo anterior llevaalasiguiente pregunta: ¢quésignificatener
una analgesia epidural insegura? A falta de una definicion podré sugerirse que
unaanalgesiainseguraesaquellaen lacual serequiere unaaccionterapéuticain-
mediata, ya que sin ella puede comprometerse lavida o lafuncién del paciente
(p. €.: hematoma epidural). Podria definirse una analgesia problema como €l
efecto adverso querequiereintervencion paracontrarrestarlo (p. g.: nauseay vo-
mito o prurito). Asi, seencontraraque, aunque laanalgesiaperidural puede tener
efectos adversos, lamayoria de ellos pueden ser tratablesy no comprometen ni
lavidani lafuncion del paciente. Laincidencia de hematoma peridural esrara,
y estd asociada con € retiro ddl catéter en un paciente anticoagul ado.43

En general, debe tomarse en cuenta que la funcion hepatica en los pacientes
donadores hepaticos es a partir del quinto dia posoperatorio.” En cuanto a TR,
regresa a su normalidad a partir del tercer dia posoperatorio.42

Definitivamente, ladecision dedejar o no dejar laanalgesiaepidura debe ba-
sarse en € conocimiento de todas estas alteraciones y de los resultados de estu-
dios como los ya mencionados. No existe un estudio que pueda asegurar que la
analgesiaepidural es 100% segura(unaincidenciade O enun estudio no significa
gue el evento adverso no existe), pero tampoco existe ningun estudio en donado-
res hepaticos gue hayademostrado que laanalgesiaepidural esinsegura, asi que,
si € anestesistadecideaplicar |laanal gesiaepidural toracicacomotécnicaanal gé-
sica, debe asegurarse de estar vigilando neurol 6gicamente a su paciente.

Existen varias opciones para€el manejo de estas complicaciones, como lapre-
donacion, la hemodilucion intraoperatoriay € rescate de células intraoperato-
rias. Tambi én existen reportes de manejo de presion venosacentral bajaasociada
con menor pérdida sanguinea.16

Larecomendacion para el monitoreo se basa en electrocardiograma, presion
arterial invasiva, oximetriade pul so, presion venosacentral, capnografia, tempe-
raturay controles laboratoriales de hemoglobina, electrélitosy gasometria arte-
rial, aunque ninguno de ellosvaloralafuncion hepaticacomo lo hace el verdede
indocianina, pues, ademas de dar datos sobre € gasto cardiaco, € aclaramiento
hepético deeste contraste aportadatosde lafuncién hepatica, que seve muy dete-
riorada después de la reseccion y mejora moderadamente a los cinco dias.’

En el proceso anestésico sedebetener presentelaextubaci 6ntempranaen qui-
réfano del paciente.

DONADOR VIVO PARA TRASPLANTE RENAL

Se sabe que € bgjo indice de trasplantes provenientes de cadaveres se debe ala
faltade cultura de la donacion, pero también es atribuible aque e donador vivo
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mejorael prondstico en comparacion con €l injerto de cadaver, yaqueen algunos
casos se puede programar €l trasplante antesdeladialisisy obtener mejores con-
diciones del receptor.

Laselecciony laeval uacion de probabl e donador debenincluir en primerains-
tancialainformacion al donador de los riesgos y beneficios del procedimiento
tanto alargo como acorto plazos, y posteriormente proceder con unaevaluacion
gue incluye historia clinica completa y detallada (toxicomanias y exposicién a
productos industriales), exdmenes hematol égicos, pruebas de compatibilidad y
bi oquimicos compl etos; exdmenes serol dgicos: Epstein—Barr, herpes, CMV, HIV,
hepatitisB y C, tuberculosis, valoracion delatension arterial, val oracion psiquia
tricay valoraciondelafunciénrenal, siempreevitando lacoercion sobre el dona-
dor.2®

También esfactor importante el estudio imagenol gico paravalorar el tamafio
renal, las caracteristicas vasculares y la anatomia de sistemas colectores, y des-
cartar patologiarenal o abdominal. Existen variasopciones: laarteriografiarena
con urografiaexcretora, €l ultrasonido abdominal y laTAC en susdiferentesmo-
dalidades, yaque actual mente ésta puede determinar lafiltracién glomerular por
volumen renal, siendo latendenciaactual disminuir estudiosinvasivos, asi como
los riesgos, costos y efectos colaterales que conllevan.0

Durante esta cirugia existen dos tiempos que deberdn tomarse en cuenta:

Tiempo de isquemia caliente

Estacomprendido entre el cesedel flujo sanguineo por el 6rgano 'y lacolocacion
del mismo en un medio de preservacion. En los rifiones el tiempo de isquemia
caliente oscila aproximadamente entre 20 y 30 min.

Tiempo de isquemia fria

Se trata del tiempo en que el 6rgano queda amacenado hasta el momento de su
implantacién en el receptor. Estetiempo oscilaentre48y 72 h, y depende del tipo
de preservacion que se utilice.

Se sabe que estas soluciones de preservacion se fueron perfeccionando con-
forme se conocian |os mecani smos patogéni cosdelas|esionespor isquemiay los
métodos paracontrarrestarlas. En un principio se usaban soluciones cristal oi des,
que se comprobo que favorecian el edemacelular a aportar gran cantidad de so-
dio alacéulahipoxica

Por eso se empezaron a utilizar soluciones hiperosmolares paraintentar con-
trarrestar el edema, surgiendo asi |a solucion de Sacas (que usabamanitol como
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componente osmatico), de Collins(glucosay fosfatos), de Came (con PPFofrac-
cion proteicadel plasma, principa mente alblimina), de Lambotte (sucrosa), etc.
Méstarde sefueron retocando estas soluciones paraevitar latransmineralizacion
deionescelulares, asemejandose su composicion deionesaladel liquidointrace-
lular. Asi surgen las solucionesintracelulares (Collins C1, C2, C3, C4y EuroCo-
Ilins), alas que luego se introdujeron nuevos aditivos paraperfeccionarlasy lle-
gar asi a producir otras soluciones mas complejas, entre ellas la solucién de la
Universidad de Wisconsin (UW), que es una de las mas usadas en la actualidad.

Solucién de EuroCollins

Esunasolucion detipointracelular (yaque su concentraci on de diferentesiones
seasemejaaladd liquido intracelular) resultado de la evolucién de la solucién
creadapor Collinsenladécadade 1970. Se caracterizapor su sencillez y por pre-
sentar un ato contenido de glucosa como componente osmaético, ademés de K,
Na, Cl y COsH.

Con esteliguido de preservacién | os estudios han demostrado una buena con-
servacion de los rifiones en hipotermia de hasta 48 h.

Solucién de la Universidad de Wisconsin

Esta solucion fue creada por Beltzer en la década de 1980 cuando buscaba una
solucion que pudieraser mésefectivaparacualquier érgano (solucionuniversal).
Asi suprimi6 en primer lugar laglucosa, parano favorecer laglucdlisisanaerobia
con €l consiguiente aumento de la acidez intracelular (via metabdlica, especial-
mente importante en € higado).

Parasustituir las cualidades osmaticas de laglucosaintrodujo €l lactibionato,
larafinosay el hidroxietil starch o amidon sintético. Ademas, contiene sustan-
ciastampon (fosfatoy sulfato) precursorasdelasintesisde ATP (adenosina), sus-
tancias con actividad anti—RL O (el glutation como sustanciay €l alopurinol, que
esuninhibidor delaxantino oxidasa) y citoprotectores(magnesio, dexametasona
einsulina).

Custodiol o solucion HTK

Es una solucion de preservacion disefiada por el profesor Bretschneider (1961)
gue se usa especia mente en paises germanos. Como sustancias osmaticas usa el
manitol y la histidina (también con efecto tampdn). Igualmente, incorpora sus-
tancias estabilizadoras delamembranacelular como el triptéfanoy el ketogluta-
rato (este Ultimo también es Gtil como componente energético). Sus resultados
en el trasplante renal son similares alos obtenidos con la solucién UW.2
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ANESTESIA EN EL DONADOR VIVO
PARA TRASPLANTE RENAL

Lanefrectomiaen el donador renal puede ser reali zadaactualmente por viaabier-
ta o0 laparoscépica; existen estudios que demuestran algunas ventajas en cuanto
al requerimiento deanalgésicos, el tiempo dehospitalizaciény el retornoal traba-
josindiferenciasen complicaciones,?! teniendo mejor resultado lavial aparosco-
pica

Sin embargo, la via abiertatiene ventajas en términos de un menor tiempo de
isquemiacaliente, costos de cirugiay la ausenciade complicacionesintraperito-
neales, y unalongitud mayor de |os pedicul os vascul ares.

El objetivo esgarantizar unaperfusion adecuadadel rgano que seratrasplan-
tado, evitar lascomplicaciones probabl esasociadascon el procedimientoy al tér-
mino de la cirugia garantizar una buena analgesia.

En general, lanefrectomiade donador es un procedimiento comun que serea-
liza con rapidez y suele no generar mucho sangrado.

Sin embargo, esimportante ser precavido, ya que un donador con sobrepeso
puede dificultar el acceso quirargicoy el tiempo. Recuérdese el objetivo princi-
pal, que esmantener bien perfundido el rifidn, y éste se mantendrabien con admi-
nistracion adecuada de liquidos y normotension.

Esimportantetener en cuentalaposicion lateral paralumbotomia, yaque ésta
puede presentar lesiones nerviosas lumbares que pueden confundirse con lesio-
nes por la colocacion de anestesia—analgesia peridural. Las lesiones nerviosas
pueden prevenirse con laproteccion delos puntosde presiony poniendo unrollo
detelapor debajo delaaxila En estaposicionlaregion cervica y lalumbar estén
en riesgo debido a que quedaran colgando si no se coloca una almohadalo sufi-
cientemente alta, ademés de dar seguridad alos cambios de posicion de lamesa
operatoria. Existen reportes de complicaciones, como aumento en e riesgo de
sangrado debido al acceso delavenarenal por laposicidn en decubito lateral de-
recho.22

Laanestesia general estdindicaday puede ser complementada con anestesia
regional, sobretodo parael control del dolor posoperatorio. No existen mayores
diferencias entre ambos tipos de anestesiasi se realizan individua mente, como
sereportaa valorar lafuncion renal e incluso imagenol 6gicamente.23

Enambostiposde nefrectomia(abiertay |aparoscopica) sedebeabrir unainci-
sion | o suficientemente amplia como para sacar €l injerto. Los reportes de dolor
de ambas cirugias muestran dolor posquirdrgico suficientemente intenso como
para que se justifique €l uso de la anestesia—analgesia epidural para su control;
sin embargo, tiene buenos resultados €l uso de otras técnicas, como laanalgesia
IV con PCA .44
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Como en otrostiposdecirugia, esdificil que unatécnicademuestre unamejo-
riasobrelaotra. Sin embargo, esimportante decir que no se hadeterminado alin
déndeesel lugar adecuado paraponer un catéter epidural en caso delumbotomia.

En un estudio en el afio 2005 se coloct e catéter epidural por encimade T9
y mostré un mayor nimero de reportesde EVA de cero en comparacion con caté-
teres dejados en laregion toracicabaja o lumbar.4 Ademas, en los pacientes con
catéter epidural toracico no hubo reportes de EVA de 10.

En el caso de la cirugia laparoscopica, € control estricto del CO, previene
complicaciones reportadas, como el embolismo y la hemorragia.24

Lamortalidad de este procedimiento est& siendo estimada en 0.03%, atribu-
yéndose lamayor morbilidad ainfarto agudo del miocardio, embolismo pulmo-
nar, sepsis, neumonia, lesion del bazo y de la glandula suprarrenal .26:27

También es importante mencionar que estudios de seguimiento alargo plazo
demuestran que € rifidn del donador supliralafuncién del que se usé paradl in-
jerto.2s

En general, puede concluirse quelanefrectomiade donador renal esun proce-
dimiento con bajos riesgos, con amplia experiencia en México,® que exige que
se preste atencidn alos detalles de calidad, como unacirugialibre de transfusio-
nes, sincomplicaciones, sindolor y conunregreso del pacienteasuvidaenforma
expedita.
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El marco juridico de la donacion y los
trasplantes de 6rganos y tejidos en
México y su problematica

Edna Canovas Pérez Abreu

En el presentetrabajo se pretende dar aconocer el marco juridico vigenteen Mé-
xico relativo a la donacién y trasplante de 6rganos, tejidos y células, asi como
enunciar de manerabrevelos mayores problemas relacionados con el proceso de
donaci dn-traspl ante que se han observado desde la précticacomoinstitucién del
Gobierno Federal, y que no pueden ser sol ucionados o atacadoscon el marcojuri-
dico vigente. Ello justifica el planteamiento de reformas y adiciones a la Ley
General de Salud, asi como la creacién de un nuevo reglamento en la materia,
Normas Oficiales y lineamientos, complementado con nuevas estrategias de
coordinacién entre las instituciones de salud publicas, sociales y privadas, asi
como las acciones dtruistas de distintos grupos de la sociedad.

INTRODUCCION

Enlaprécticadeladonaciony el trasplante de érganos, tejidosy células sere-
guiere, ademas de |os sdlidos principios éticos de la medicina (como €l jura-
mento de Hipdcrates), |os complejos mecanismos de |a aceptacién de ladona-
cién de una persona, ya sea en vida o para después de su muerte, decisiones
individuales tomadas al amparo del respeto, la confidencialidad, el altruismo,
larazony el gjerciciodesulibertad, enlosquedeberafundamentar suimportan-
te decision.

Las leyes que norman estos procesos también deben responder alarealidad
cientificay tecnol 6gicadelostrasplantesy demandasdelasociedad. Enestecaso
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lavelocidad de la adaptacion no es la misma rapidez con la que se actualiza la
tecnol ogia; serequiereun proceso cuyosel ementosindispensablessonlacultura,
los derechos, las obligaciones, lalibertad y la dignidad del ser humano.

En cuanto alalegislacion en México, el derecho alaproteccion alasalud esta
consagrado en el articulo 4° de la Constitucion como garantiaindividual que de-
bera gozar todo individuo; es también el fundamento constitucional de la dona-
cion de 6rganos, tejidosy célulasy también uno delos val ores que fundamentan
labioéticaen el pais.

Reconocida la importancia que para la medicina representa estar al dia en
cuanto alos adelantos tecnoldgicos y cientificos y mantener programas perma-
nentes deinvestigaciony difusion de los mismos, asi como el esfuerzo que esto
representa, |os obstacul os por vencer, laslimitaciones de cual quier orden que, al
ser resueltas de alguna manera, han dado por resultado los importantes avances
de lamateria, es pertinente comentar que, en su particular espacio y dimension,
lo mismo sucede en el ambito juridico en sus diferentes esferas. Esto serefiere,
end casodeladonaciony € trasplante de 6rganos, tejidosy células, alasesferas
del derecho administrativo, laboral, civil y penal.

La préctica de las donaciones y los trasplantes ha orillado necesariamente al
repaso, andlisisy presentacion de posiblesreformasa marco legal con el cual se
deben gjustar estasaccionesen M éxico. Deahi lapropuestaque se pretende hacer
en este caso con € propdésito de fortalecer el marco legislativo que debe asistir
atodos los mexicanos como profesionales de la salud, como pacientesy como
ciudadanos en materia de trasplante y donacion de érganosy tejidos, con miras
aincrementar lasexpectativasdeviday unamejor calidad de éstaen las personas
gue sufren un padecimiento cronicodegenerativo.

En laprécti case observan muchos problemas al rededor del proceso dedona
cion—trasplante y que destacan en el &mbito del derecho administrativo. El 30
dejunio de2003 el Centro Nacional de Trasplantes(CENATRA) sufrid un cam-
bio deatribucionescuando lafacultad devigilancia, control sanitarioy emision
deautorizacionespaso aformar partedelasaccionesquedesarrollalaComision
Federal de Proteccidn contra Riesgos Sanitarios, y en manos de esa autoridad
sanitaria, que carece delosconacimientossuficientesy laexperienciaenlama-
teria, quedd laimportante tarea de decidir sobre € otorgamiento de un permiso o
unalicenciay sobre la evaluacion a establecimientos que ya contaban con ellos.

Hay faltade emision delineamientos o Normas Oficiales M exicanasqueindi-
guen los estandares para la asignacién de 6rganos en |os casos de urgencia, asi
como de definicidn de criterios paraasignar érganos. En otros casos faltan crite-
riosparainscribir alas personas que padecen al gunaenfermedad cronicodegene-
rativaalaLista Naciona de Espera, incluidos los extranjeros.

Existe la urgente necesidad de emitir un nuevo reglamento en la materia que
prevealaregulacion delo que hoy en diase presentacomo problemasy se carece
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de los instrumentos juridicos para hacerles frente, como en el caso de |os xeno-
trasplantes. Se necesita la definicion del Sistema Nacional de Trasplantes, la
creacion de subcomitésdetrasplantespor érgano o tejido como partedel osservi-
cios de atencién médica que cuenten con autorizacion sanitaria para la extrac-
cion, andlisis, conservacion, preparacion y suministro de érganos y tejidos; los
trasplantesy los bancos de érganos, tejidos y células, y la creacién de coordina-
ciones institucionales, laimportacién de tgjidos y la definicion de los consejos
y centros estatal es de traspl antes. También hay que establecer |os costos de gene-
racion de érganosy tejidosy loscostosadministrativosdel trdmitedeladonacion
post mortem, por mencionar algunos.

En materiadel derecho del trabajo, dentro de | as estructuras de plazas de los
hospitales se carece de la existencia de plazas especiales para los coordinadores
de donacion de érganos con fines de trasplante; esta figura es muy importante,
yaque realizan todas | as acciones necesarias parallevar a cabo una donacion de
Organosy tejidos, como por g emplo detectar potenciales donadores, hablar con
lafamiliaparasolicitar ladonacion eintegrar €l expediente correspondientey la
coordinaciéon administrativa con las autoridades encargadas de estos procedi-
mientos, entre otros.

Lo anterior sedaapesar de quelacitadafigurase contemplaenlaley General
como un requisito paraguelos hospital es puedan obtener unalicenciadedisposi-
cion de 6rganos 'y tejidos. La carencia de esta figura provoca que en multiples
ocasiones se pierdan las donaciones, ya que quienes realizan estas actividades
son enfermeras o trabaj adoras sociales que unavez queterminan su turno seretiran
de su lugar de trabgjo, dejando desatendido el proceso de donacion y trasplante.

Por otraparte, el Centro Nacional de Trasplantestambién carecedesuficientes
plazas|aboralesy depende asi de personas voluntarias que en ocasionesrealizan
funciones de mucharesponsabilidad y neural gicasdentro delaactividad del CE-
NATRA, convirtiéndose asi este escenario en un problema de derecho adminis-
trativo.

En materia civil vale la pena analizar €l concepto de consentimiento infor-
mado parala nefrectomiay la reseccion segmentaria de higado.

Enmateriapenal existeel problemadel concepto demuerteencefdlicadentro
delos cadigos penalesy procesales de |os estados de la Republica, yague con
cierta frecuencia se presentan problemas con |os ministerios publicos, sobre
todo en Nuevo Ledn, Aguascalientes, Estado de México y Baja California Norte.
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ANALISIS DEL MARCO JURIDICO DE LA DONACION
Y LOS TRASPLANTES DE ORGANOS, TEJIDOS
Y CELULAS DE SERES HUMANOS EN MEXICO

A. Fundamento constitucional

El fundamento constitucional deladonaciony lostrasplantes de 6rganos, tejidos
y células esté plasmado en €l articulo 4°, parrafo tercero de la Carta Magna, que
asuvez esel fundamento del derecho alaproteccién delasalud quetienen todos
los mexicanosy que alaletradice:

“Todapersonatienederechoalaproteccion delasalud. Laley definirdlasbasesy mo-
dalidadesparael acceso alosserviciosdesaludy estableceralaconcurrenciadelaFe-
deracién y las entidades federativas en materia de salubridad general, conforme alo
que disponelafraccion XVI del articulo 73 de esta constitucién.”

Este parrafo se agregd ala Constitucion el 3 de febrero de 1983y araiz de esta
reformaM éxico se uni6 aloslineamientos de la Organizacion Mundia delaSa-
lud y de la Organizacion Panamericana de la Salud.

El derecho alasalud estaconsagrado enlaDeclaracion Universal delosDere-
chos Humanos, en el Pacto Internacional de Derechos Econdémicos, Socialesy
Culturales, la Declaracion para el Progreso y Desarrollo en lo Social, entre
otros, pero de importancia en este trabajo es la Declaracion sobre el derecho al
Desarrollo aprobada por la Asamblea General de la ONU en 1986 y que en su
articulo 8.1 establece lo siguiente:

“L os Estados deben adoptar, en el plano nacional, todas las medidas necesarias para
larealizacion del derecho a desarrollo y garantizarén, entre otras cosas, laigualdad
de oportunidades paratodos en cuanto a acceso alos recursos basicos, la educacion,
los servicios de salud, los alimentos, lavivienda, €l empleo y lajustadistribucion de
losingresos...”

Marcaasi laobligacion delos Estadosde proporcionar asusgobernadosel acceso
alos servicios de salud.

Lamentablemente, a diade hoy en México, apesar de |os grandes esfuerzos
hechos por el gobierno, alin no se halogrado el acceso universal alos servicios
publicos de salud, incluidos | os trasplantes.

El parrafo cuarto del articulo 4° constitucional establece que sealaley quien
defina “las bases y modalidades para el acceso alos servicios de salud”; laley
aqueserefierelaConstitucion eslaL ey General de Salud, sobrelacual setratara
a continuacion.
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B. Ley General de Salud

En México los antecedentes | egislativos referentes aladonacion y trasplante de
organos, tejidosy células datan del 13 de marzo de 1973, fechaen laque fue pu-
blicado el Cadigo Sanitario de los Estados Unidos Mexicanos, que en su titulo
X establecialas bases paraque la Secretariade Salubridad y Asistenciagjerciera
lanormatividad y el control sanitario sobre |os actos de disposicion de 6rganos,
tejidos y cadaveres de seres humanos.

El 25 deoctubrede 1976 sepublico enel Diario Oficial €l Reglamento Federal
paraladisposicion de 6rganos, tejidos y cadaveres de seres humanos, mediante
el cual seestableciael Consejo Nacional de Trasplantescomo un cuerpo colegia-
doy especializado enlamateria, y €l Registro Nacional de Trasplantescomo una
coordinacion paratodas | as actividades rel acionadas con la disposicion de 6rga-
nos, tejidos y cadaveres de seres humanos.

Al publicarseen el Diario Oficial dela Federacion el 7 de febrero de 1984 la
Ley Genera de Salud, quederogaal Codigo Sanitario, en sutitulo X1V confirma
y amplialoslineamientos necesarios paraun mejor control sanitario sobrelosac-
tos de disposicién de 6rganos, tejidos y cadaveres de seres humanos.

Enlasreformasrealizadasalal ey Genera de Salud publicadasen el Diario
Oficial dela Federacién el 14 de agosto de 1991, en el articulo 313 se establece
quelecorrespondealaSecretariade Salud g ercer el control sanitario deladispo-
sicion de érganos, tejidos'y sus componentesy cadaveres de seres humanos, te-
niendo a su cargo paratal efecto el Registro Nacional de Trasplantes.

El 7 demayo de 1997 sellevd acabo laterceramodificacion alaLey Genera
de Salud en su titulo X1V, estableciendo como atribucionesel “ Control Sanitario
delaDisposicion de Organos, Tejidos, Céulasy Cadaveres de Seres Humanos' .

En enero de 1999, por acuerdo presidencial, se crea e Consgo Naciona de
Trasplantes como una comision intersecretarial de la Administracion Publica Fe-
dera, con objeto de promover, apoyar y coordinar las acciones en materiadetras-
plantes que redlizan las instituciones de salud de los sectores publico, socia y pri-
vado.

El 26 de mayo de 2000 se modificd nuevamented titulo X1V delalLey Genera
de Salud, quedando como “Donacion, Trasplantesy PérdidadelaVida’, y en €
articulo 313 sefialaquelecompete al Centro Nacional de Trasplantesel control sa-
nitario de los mismos, iniciando sus operaciones como un érgano desconcentrado.

Entre los objetivos del Centro se establecio € de desarrollar las condiciones
necesariasparafavorecer el marco de actuaci 6n en materiade autoridad sanitaria
federal y desarrollar el marco regulatorio parafavorecer el eficiente desempefio
de los integrantes de un Sistema Nacional de Trasplantes.

El 30 de junio de 2003 las atribuciones de vigilanciay control sanitario delas
actividades detrasplantes setransfieren alaComision Federal paralaProteccion
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contraRiesgos Sanitarios, paradedicar |osesfuerzosal disefioy coordinacion del
Sistema Naciona de Trasplantesy su Programa Nacional.

El 5 de noviembre de 2004 se reformaron los articul os 333 fraccion V1, 461,
462y 462 bisy hubo unaadicion al articulo 329; de esto setratara mas adel ante.
Lareformamésrecienteesladel 7 dejunio de 2005, y serefiere aladefinicion
de cadaver.

Como puede observarse y como yase menciond, lalegislacion en trasplantes
es compl etamente dindmicaen cuanto aque debe gjustarse al as necesidades mé-
dicas, cientificasy sociales del momento. Se hace énfasisen quelalLey Genera
de Salud sefiala que la donacién de érganos, tejidos y células se regira por los
principios de atruismo, ausencia de &nimo de lucro y confidencialidad.

En & orden normativo mencionado se establecen claramente las diferencias en-
treladonacion en viday ladonacion post mortem. Ladonaci én post mortem puede
ser expresas €l individuo antes de morir tomaladecision de hacerloy lo deja por
escrito; o técitas nuncaexpresa su negativaaser donador, 0 S su consentimiento
Unicamente selo haexpresado asusfamiliares paraque en sumomento €llostrans-
mitan ladecision del individuo de donar y entonces |o manifiestan por escrito.

LaL ey General de Salud establecequeenladonacion expresase puede sefial ar
gueéstase haceenfavor dedeterminadaspersonasoinstituciones, y ademas pue-
den expresarse condiciones de modo, tiempo y lugar.

Si e consentimiento expreso corresponde aun mayor de edad en pleno uso de
susfacultades mentalesno podraser revocado por terceros; sin embargo, € donan-
te si 1o puede revocar en cualquier momento sin responsabilidad de su parte.

El consentimiento tacito sblo puede ser post mortemy se aplicara Uinicamente
paraladonacion de érganosy tejidos unavez que se hayaconfirmado lapérdida
delavidadd paciente.

El concepto de muerte cerebral esreconocido anivel mundia y nadatiene que
ver con el estado de coma vegetativo.

Laley sefiala claramente |0s signos que representan muerte cerebral, a saber:

e Ausenciacompletay permanente de conciencia.
e Ausencia permanente de respiracién espontanea.
* Ausenciadelosreflejosdel tallo cerebral y evidenciade dafioirreversible.

El marco juridico establ ece que paracomprabar |0 anterior sedeberarealizar una
angiografia encefdlica bilateral que demuestre la ausencia de circulacion cere-
bral, o dos el ectroencefalogramas con un intervalo de 5 h entre cada uno que de-
muestren la ausencia de actividad eléctricaen el cerebro.

En la donacién de 6rganos también hay excepciones. Los incapacesy otras
personas sujetas a estados de interdiccidn no podran ser donadores ni en vidani
después de su muerte.
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Por lo queamenoresde edad serefiere, éstos sdlo pueden donar en vidamédu-
|la6sea; después de su muerte podran donar érganos, tejidos, corneas, etc., siem-
prey cuando existael consentimiento expreso de sus padres o tutores.

Por Ultimo, en el caso de mujeres embarazadas, Unicamente podran donar en
caso de que €l receptor esté en peligro de muertey siemprey cuando ladonacién
no impligque riesgo al producto.

Paraladonacion cadavérica, laL ey dice quesedaraintervencion al Ministerio
Publico en los casos en que la muerte del donante esté relacionada con la averi-
guacién deundelito. Espertinente aclarar que seledaintervencion a Ministerio
Pdblico afin de que éste indique si latomade los 6rganosinterfiere o no con la
averiguacion enlagueestéinvolucrado; el Ministerio Plblico en ninglin caso au-
torizaladonacionen si. Paraagilizar estos casosel Centro Nacional de Trasplan-
tes suscribi6 en el afio 2003 un convenio con laProcuraduria General de Justicia
del Distrito Federal, lo que ha permitido registrar una importante reduccién en
los tiempos de los tramites.

Actualmente esta siendo analizada una propuesta similar paralas procuradu-
rias de los Estados de |a Federacion.

Por lo que respecta a los establ ecimientos de salud que intervienen en la ex-
traccion de 6rganosy tejidos, esindispensabl e que cuenten con lalicenciaexpe-
dida por la Secretaria de Salud y cumplan con todos los requisitos de ley.

Capitulo aparte merece € ilustrar y aclarar ciertos conceptos sobre €l trafico
de 6rganos que algunos medios manejan erréneamente con gran ligereza.

Losérganosdel cuerpo humano, unavez extraidospor fallecimiento o por pro-
piavoluntad, tienen una duracion aproximada de 6 h para poder ser usados con
fines de trasplante; por ello deberan ser utilizados de formainmediata, pues no
toleran su amacenamiento.

En todo caso, bien podria decirse que es inexacto lo que suele divulgarse en
losmediosen el sentido deuntréficoilicito de 6rganos; masbien se hacereferen-
ciaaun fraude mediante el cual se engafia a las personas haciéndoles creer que
mediante un pago recibiran con mayor prontitud un érgano o tejido.

LaLey General de Salud contempla en su articulo 327 la prohibicion del co-
mercio de 6rganos, tejidosy células. Por €l contrario, establece que ladonacion
de éstos con fines de trasplantes se regira por principios de altruismo, ausenciade
animo de lucro y confidencialidad, por o que su obtencién y utilizacién serén
estrictamente atitulo gratuito.

Es interesante comentar que en México, a pesar de los grandes esfuerzos de
difusiéony promocién deladonacion de 6rganosy lostrasplantes, lasestadisticas
reflgjan queun alto porcentaj e de donaci6n no se concretapor lanegativafamiliar
debida principalmente a:

1. Desconacimiento de lavoluntad del disponente originario.
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2. Desconocimiento del proceso de donacion:

e Desconfianza de lalegalidad y transparencia.

¢ Desconfianzadel destino de los 6rganos que se van a donar.

Sinembargo, laLey Genera de Salud establ ece estrictas medidas de control :

el consentimiento expreso o tacito en € que se ven involucrados |os miem-

bros de la familia debe hacerse por escrito llenando € formato respectivo.

3. Desconfianza del diagnéstico médico por desconocimiento de la muerte
cerebral:

e Esdificil superar el concepto tradicional de muerte atravésde paro car-
diacoy respiratorio con lamuerte cerebral ; de maneraartificial el poten-
cial donador siguerespirando y el corazon le sigue latiendo, 10 que oca-
sionaquelosfamiliaresdesconfien en ocasionesdel diagndstico médico.

4. Concepto de mutilacion.

Lapropialey General de Salud establ ece explicitamente quelos cadaveres

no pueden ser objeto de propiedad y siempreserantratadoscon respeto, dig-

nidad y la consideracion debida.

5. Problemasinstitucional es de orden econémico, organizacional y de actitud
en el personal que en conjunto impactan negativamentey demeritan lacali-
dady lacalidez delaatencién que deben brindar | os establ ecimi entoshospi-
talarios.

El 23 de septiembre de 2004 el Pleno dela Camarade Diputados aprobd por ma-
yoriadevotos (342 votosafavor y 7 abstenciones) lareformaalosarticulos 333
fraccion V1, 461, 462y 462 bisy laadicién al articulo 329 delaLey General de
Salud; habia sido presentada por |a senadora Emilia Patricia Gémez Bravo, del
Grupo Parlamentario del Partido Verde Ecologista de México.

A partir de su publicacion en el Diario Oficial de la Federacién € 5 de no-
viembre de 2004, ladonacion de 6rganos, tejidos o células entre personassin nin-
gun vinculo de parentesco podra realizarse siempre y cuando se cumplacon lo
siguiente:

a. Que se obtenga unaresolucion favorable del Comité de Trasplantes del es-
tablecimiento de salud donde sevayaarealizar el trasplante, previaeva ua
cion médica, clinicay psicol6gica.

b. Que & donador otorgue su consentimiento expreso ante notario publico
manifestando que harecibido informaci 6n completa sobre el procedimien-
to por médicos autorizados, asi como precisar que su consentimiento esal-
truista, libre, consciente y sin que medie remuneracién alguna.

c. El donador debera cumplir con todos los requisitos |egalesy procedimien-
tosestablecidos por |a Secretaria, paracomprobar que no estalucrando con
esta préactica.
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Merece la pena mencionar que & sistema juridico regulador de la préctica de los
trasplantesy ladonacién de érganosyy tgjidosfijadiversos mecanismostendientes
a establecer un estricto control que evite e comercio de 6rganos o € animo de
lucro.

Lasreformas alos articulos 461, 462 y 462 bis se refieren a un incremento en
las sanciones de los delitos establecidos en la Ley General de Salud relacionados
con ladonaciény € trasplante de 6rganosy teidos, y asi € articulo 461 establece
queseimpondraprision de4 a5 afiosy multapor € equivaentede 300 a600 dias
desaario minimo general vigente aquien saque o pretenda sacar del territorio na-
cional érganos, tejidos o cadaveres humanos sin permiso dela Secretariade Salud.

El articulo 462 sefidla que se le impondran de 6 a 17 afios de prision y multa
por el equivalente de 8 000 a 17 000 dias de salario minimo general vigente a
guienilicitamente obtenga, conserve, utilice, prepare o suministre 6rganos, teji-
dosy sus componentes, cadaveres o fetos de seres humanos; al que comercieo
realice actos de simulacién juridicaquetengan por objeto laintermediaci 6n one-
rosa de 6rganos, tejidos —incluyendo la sangre—, cadaveres, fetos o restos de
sereshumanos, y al quetrasplante un érgano otejido sin atender las preferencias
y €l orden establecido en las listas de espera.

Por Ultimo, €l articulo 462 bis refiere que se le impondran de cuatro a nueve
anosdeprisiony multapor el equivalentede 5 000 a12 000 diasde salario mini-
mo general vigenteal osresponsables o empleadosdelos establ ecimientosdonde
ocurra un deceso o de local es destinados al depdsito de cadaveres que permitan
alguno delos actos mencionados con anterioridad 0 no procuren impedirlos por
los medios licitos que tengan a su a cance.

Asimismo, laautoraquisieramencionar, desde su personal punto devista, que
lapresentemodificacion abrirdlaspuertasadiversasformasdesalvar vidasy esta
pensando en la posibilidad de poner en practica nuevas estrategias pararealizar
trasplantes, especificamente | os trasplantes “ cruzados”.

Finalmente, la reforma al articulo 329 es innovadora en tanto sefidla que €l
Centro Nacional de Trasplantes se encargarade expedir el documento oficial me-
diante el cual se manifieste el consentimiento expreso detodas|aspersonas cuya
voluntad seadonar sus 6rganos después de su muerte para que éstos sean utiliza-
dos en trasplantes.

A modo de conclusién, se comenta que con base en esta Ultima modificacion
el Centro Nacional de Trasplantes habra de crear todo un sistema que garantice
laseguridad e inviolabilidad del documento mencionado, asi como de los datos
guelas personasinteresadas proporcionen, yaquegraciasaaguél se daracumpli-
miento alo establecido en € articulo 322 delaley multicitada, esdecir, lavolun-
tad expresadedonar 6rganosy tejidos serairrevocable por terceros, lafamiliadel
donante no podra oponerse a la decision libre, consciente y personalisima que
haya tomado en su momento esa persona.
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Por Ultimo, es altamente satisfactorio comentar y participar que por decreto
presidencial quedd establecido que € 26 de septiembre sea el Dia Nacional de
Donacion y Trasplantes de Organos, con el propdsito de fomentar la cultura de
|adonacion, ademas de crear unaconcienciade lanecesidad de solidaridad entre
la poblacion.

C. Reglamento de la Ley

El Reglamento de laLey Genera de Salud en materiade control sanitario dela
disposicién de 6rganostejidosy cadaveres de seres humanosfue publicado € 20
defebrero de 1985 en el Diario Oficial dela Federacion. A diferenciadelaley,
este Reglamento ha sido modificado una solavez, el 26 de noviembre de 1987,
lo cual hacreado lanecesidad de realizar un anteproyecto que elabore un nuevo
reglamento sobre la materia.

El anteproyecto tiene por objeto ampliar laregulacion enlasactividadesrel ati-
vas a la donacion, obtencidn, recoleccion, andlisis, conservacion, preparacion,
suministro, recepcién, uso terapéuticoy destino final de 6rganos, tejidos, células,
productos y cadéveres de seres humanos.

Asimismo, pretende actualizar €l contenido del yaexistente reglamento en la
materia, denominado Reglamento delalL ey General de Salud en materiade con-
trol sanitario deladisposicién de 6rganos, tejidosy cadaveres de seres humanos,
el cua esta actualmente vigente.

En el anteproyecto del nuevo reglamento se regulan actividades y procedi-
mientos antes no previstos pero de gran importanciaen laactualidad, entre ellos:
requisitos minimos que deben cumplir |os establ ecimientos que soliciten unali-
cenciasanitaria; seresaltan lasfacultadesy obligaciones de | os responsables sa-
nitarios, deloscoordinadoresdetrasplantesdel os establ ecimientosdonde serea-
licen trasplantes y de los bancos de érganos, tejidos y células; de los grupos
procuradoresy deloscomitésdetrasplantesy dereproduccion asistida. Seagrega
a los usos terapéuticos de 6rganos, tejidos y células e trasplante xenogénico
cuando el donador y el receptor sean de especies diferentes. Se determinalafor-
ma de integracion y manegjo de las listas de pacientes en espera de un trasplante
y €l compromiso del médico tratante deinformar a sus pacientes sobre el funcio-
namiento de estas listas. Se precisala urgencia paralaasignacion preferente de
Organos o tejidos, seregulan las actividades relativas ala disposicién de células
germinalesy blastocistos con finesdereproducci6n asi stida; en materiade di spo-
sicién de gametos y blastocistos queda prohibida la manipulacion genética o
cualquier otro procedimiento que no seacon propésitosterapéuticos. Por Ultimo,
seincluyelaregul acién del semeny delaleche humanacomo productosdel cuer-
po humano.
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El anteproyecto del Reglamento, para cumplir con el precepto legal estable-
cidoenlalLey General de Salud, cuentacon untitulo concreto de quelos cadave-
resno podran ser objeto de propiedad y siempre seran tratados con respeto, digni-
dad y consideracion.

Una vez aprobado y publicado el anteproyecto, se espera llevar un registro
nacional alln mas detallado que €l ya existente de todos los actos relativos a la
disposicién de érganos, tejidosy células, asi como un mayor control y vigilancia
sanitarios, con el objeto degarantizar unamayor seguridad alosusuariosde estos
servicios de salud.

D. Anteproyecto de “Lineamientos para la asignacién
y distribucion de érganos y tejidos de cadaveres
de seres humanos para trasplante”

Como ultimo punto en el presente trabajo hay que mencionar €l anteproyecto de
“Lineamientos paralaasignacién y distribucion de 6rganosy tejidos de cadave-
resde sereshumanosparatrasplante”, cuyafinalidad es que se definan con mayor
claridad lasreglas de asignaciony distribucion de érganosy tejidos de cadaveres
de seres humanos, afin de promover unamayor transparenciay equidad en ese
procedimientoy permitir queel origeny el destino delosmismos seanidentifica-
dos con facilidad en todo momento.

El anteproyecto definelo que se entenderapor beneficios esperados, compati-
bilidad, gravedad o urgenciay oportunidad del trasplante, |os cuales son |os con-
ceptos médicos sefialados en el articulo 336 dela L ey General de Salud. Por otro
lado, dispone que ladistribucion de érganosy tejidos, cuando no haya urgencia,
se hard tomando en cuenta, por orden de prelacion:

El establecimiento de salud donde se efectte la donacion.

. Lainstitucién ala que pertenezca dicho establecimiento.

Laentidad federativa de que se trate.

. Lasregiones establecidas.

Cualquier institucion o establecimiento de salud autorizado a nivel nacio-
nal.

Pop o

Se estableceladivision por regiones del territorio nacional paraefectosdedistri-
buciény asignacion de érganosy tejidos. Sedefineque, paracumplir conlasobli-
gaciones sefidladas en € articulo 338 de laLey General de Salud, |os estableci-
mientos de salud que forman parte del SistemaNacional de Trasplantes deberan
comunicar de maneramensual atravésdel sistemainformético del Registro Na-
cional de Trasplantes lainformacién correspondiente.
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CONCLUSION

En experienciadelaautora, paraobtener un resultado valiosoy oportuno hay que
esforzarse por simplificar y volver méseficienteslosprocesosdedonaciony pro-
curacién de 6rganos, y como yase mencioné a principio de estetrabajo, losins-
trumentos juridicos son de suma importancia para poder lograrlo, por 1o que es
necesario mantenerlos actualizados. Deigual forma, hay que mantener informa-
dosy aentar alos multiplesy variados actores de esta heroica labor, yague no
seriaposibled gran nimero detrasplantesque serealizan en México si no secon-
tara en lamayoria de |os casos con su esfuerzo y su enorme altruismo.
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Manejo anestésico
para trasplante cardiaco

Francisco Javier Molina Méndez, Luis Enrique Higuera Medina,
Ma. del Carmen Lespron Robles

HISTORIA

En 190512 Carrel y Guthrie comunicaron larealizacion del primer trasplante he-
terotdpico de corazén en el animal; aungue la sobrevida del perro fue muy limi-
tada, esta preparacion experimental contribuy6 a demostrar la posibilidad de la
realizacion del injerto de corazén y formo parte de | as diversas aportaciones de
Alexis Carrel quele valieron el premio Nobel de medicinaen 1912.

En 1918 Dederer realiz6 experimentos con cachorros de una misma camada
gue lo llevaron a pensar en “fenémenos biol 6gicos que pudieran mediar en los
fallos de cirugia atribuidos a dificultades mecanicas’.

En 1933 Mann,3 delaClinicaMayo, desarroll6 unatécnicapara€l trasplante
heterotdpico de corazén en €l cuello de perros. Observoé la necesidad del uso de
anticoagul antes, identificd y describié lareaccidn de rechazo y sugirio evitar la
distension ventricular y el embolismo aéreo coronario. Williamson realizo tras-
plantes renal es autdgenos y notd que funcionaban por meses, mientras que los
aloinjertos sdlo funcionaban por pocos dias. Describid |os cambios histol 6gicos
gue sucedian, pero pensod gue se debian a unaincompatibilidad entre donante y
receptor. Medawar trasplant6 un rifion entre gemel osidénticos durante la Segun-
daGuerraMundial, logrando revolucionar lamedicinaa desarrollar losprimeros
conceptos inmunitarios aplicados a los trasplantes; asimismo, dio el nombre de
“rechazo” alareaccién del organismo contrael tejido extrafio, descubriendo que
loslinfocitosy |os anticuerpos estaban implicados en €l rechazo, y quelos corti-
costeroides (descubiertos en la década de 1950) podian ayudar en el rechazo.

27
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Norman Shumway empez6 a desarrollar un programa experimental de tras-
plante cardiaco en laUniversidad de Stanford haciafinales deladécada de 1950
y logré el primer trasplante ortotépico exitoso en 1960.4

En 1964 Hardys realizé el primer trasplante de corazon en primates.

Finalmente, en diciembre de 1967, en el Groote—Schuur Hospital de Ciudad
del Cabo, Sudéfrica, se puso en préacticalatécnicaen humanos, llevando acabo
el primer trasplante de corazén Christian Barnard,® seguido por Shumway en la
Universidad de Stanford en 1968.

DespuésdequeBarnardrealiz6 €l primer trasplanteen un ser humano seinicié
una verdadera batalla por trasplantar corazones, pero esto declind con rapidez
ante los mal os resultados, pues sélo 20% de | os trasplantados seguian vivos 12
mesesdespuésdel trasplante. LaUniversidad de Stanford continud con sustraba-
jos, y fueasi como enladécadade 1980 reapareci O como unamodalidad terapéu-
tica viable gracias a avance en € conocimiento de la inmunosupresion por la
investigaciony laexperienciaen trasplante renal confarmacoscomo laciclospo-
rina.

Después del primer trasplante en humanos en 1967 algunos cirujanos cardio-
toracicos con pobres o regul ares antecedentes en el campo inmunitario acumul a-
ron unagran cantidad de pacientes, pero todos | ostrasplantados murieron por re-
chazo alos pocos meses o afios (figura 3-1).7

El periodo de 1968 a 1970 fue de pobres resultados en €l trasplante cardiaco.
Actualmente, con €l desarrollo de nuevos farmacos, € trasplante cardiaco esre-
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Figura 3—1. Evolucion cronolégica del trasplante cardiaco.’
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Figura 3—2. Numero de trasplantes cardiacos efectuados en EUA, 1998-2004.

conocido y aceptado como unaimportante herramientaterapéutica. Para1989 se
habianrealizado 1 673 trasplantescardiacosy 67 trasplantes de corazon—pulmon
en EUA.7 Actualmente en ese pais se han efectuado | os trasplantes cardiacos por
afio que se muestran en lafigura3-2. EnlaRepublicaM exicanase han efectuado
205 trasplantes (figura 3-3).

B Trasplante de Corazon en México |

WCadavérico MVivoR @VivoNR  OCémeanacional O Comeaesranjera D CPHalogénico OCPHautdlogo O CPH singénico

Trasplantes

Fuente: Regisiro Nacional de Trasplantes (22/Aug/2006)

Figura 3-3. Trasplantes cardiacos en la Republica Mexicana.
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Segun los datosreportados por laSociedad Internacional de Trasplante de Co-
razén y Corazén—Pulman, se cuentacon un total de 304 programas de trasplante
cardiaco en el mundo, |os cuales han efectuado 55 359 traspl antes (datos de mar-
zo de 2002). De acuerdo con estos datos, lasobrevidaaun afio alcanzaa 81% de
los pacientes, y en aquellos que sobreviven al primer afio la sobrevidamedia es
de 12.1 afios. Latasade mortalidad después del primer afio se mantiene constan-
te, 4% por afio. Sin embargo, el problemahatomado otrasdireccionesapesar del
uso exitoso de lainmunosupresion, técnicas quirdrgicas, cuidados posoperato-
riosy mejor seleccion de donadoresy receptores, yaque cada diase observauna
mayor incidenciadeinsuficienciacardiacatermina y unamuy limitadadisponi-
bilidad de posibles donadores de corazon.

El trasplante cardiaco esreconocido como lapiedraangular del manejo del pa-
ciente con cardiopatia terminal; mientras se buscan donadores, los dispositivos
deasistenciaventricular izquierda(DAV ) pueden ser aplicados a pacientes des-
compensados o en esperade un potencia donador. En 1978 Normany col. repor-
taron €l empleo de un dispaositivo neumético intracorpéreo como puente para
trasplante, pero notuvieron éxito en €l intento. En 1984 Oyer desarroll6 €l primer
dispositivo exitoso de asistencia ventricular implantable (figura 3—4). Durante
las siguientes dos décadas diferentes dispositivos fueron apareciendo paraasistir
como puenteentre el deterioro cardiacoy el esperado trasplante. El granimpacto
del trasplante cardiaco sobre €l desarrollo de dispositivos mecanicos de soporte

Figura 3—4. Dispositivo de asistencia ventricular implantable (DAVIM).
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circulatorio se hace aparente por el aumento en lautilizacion de DAVI como apo-
yo paliativo, reflejandose ademés en paci entes cadavez masgraves con oportuni-
dad detrasplante cardiaco. Laproporcion de pacientes con asistenciaventricular
al momento del trasplante seincremento de 3% en 1990 amés de 28% en 2004.8.9

Puente a trasplante

L os pacientes crénicos con insuficienciaventricul ar progresiva causada por car-
diomiopatiapueden ser control ados tempora mente con medicacion y ocasional-
mente con marcapaso biventricular, pero paraaquellos en quieneslaenfermedad
progresa ainsuficienciaventricular terminal existen diferentes dispositivos me-
canicos gque se emplean durante la espera del corazdn que se va a trasplantar.

Balén intraadrtico de contrapulsacién

No esta muy bien definida su aplicacion en espera de donacién para trasplante
cardiaco,0 aungue existen reportes que mencionan que el balon intraadrtico de
contrapul sacién (BIAC) esun efectivo puente al traspl ante cardiaco en pacientes
con insuficiencia cardiaca terminal .11-13

FISIOLOGIA DEL BALON INTRAAORTICO
DE CONTRAPULSACION

El BIAC esundispositivo deasistenciacirculatoriapor contrapul sacién que ayu-
daal paciente de dos formas:

1. Asistelacirculacién delos pacientes hastaque lacausa patol 6gicadelain-
suficiencia circulatoria es corregida.

2. lgualmente importante, proporciona un estado fisiol6gico controlado que
ayuda alarecuperacion del corazon.

L osdispositivos disefiados paracontrapul sacion tienen diferentesmodos de apo-
yo circulatorio mecénico durante e ciclo cardiaco.

Seiniciadl inflado en laclspide delaonda T del electrocardiograma (ECG)
o enlamuescadicrotadelaondade presion arterial que marcael cierredelaval-
vula adrtica.

El bal 6n es secuencia mente sincronizado paraque lainflacién ocurradurante
ladiastoley el desinflado en lasistole (figura 3-5).
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Figura 3-5. Sincronizacién para la contrapulsacion vista en la onda de presién arterial.

L as consecuencias hemodindmicas son: aumento de |as presiones intraadrti-
casduranteladiéstoley disminucién delaspresionesadrticasdurantelaeyeccion
ventricular izquierda. Este aumento diastélico en lapresion delasangrey lare-
duccién de la poscarga proveen un favorabl e estado de recuperacion cardiacasi-
multaneamente con apoyo circulatorio.

La oferta de oxigeno miocardico es megjorada y |la demanda es reducida.

El consumo de oxigeno miocérdico es determinado por frecuencia cardiaca,
la precarga, la poscargay la contractilidad. M s especificamente, latension de
lapared sistdlicausaaproximadamente 30% delademandade oxigeno miocardi-
co. Latension delapared esinfluidapor lapresion intraventricular, laposcarga,
el volumen diastélico final y el grosor de la pared miocéardica.

El indicetensiontiempo (ITT), quereflgjal osrequerimientos de energiasi sté-
lica, se basaen los estudios de Sarnoff y col., quienes demostraron que el trabgjo
de la presion fue la primera determinante del consumo de oxigeno miocéardico,
contrariamenteal indice presiontiempo diastélico (IPTD), que hasido propuesto
como una correlacion hemodinamica de perfusién coronariay, por lo tanto, de
oferta de oxigeno miocardico.

El BIAC disminuyed ITT y aumentael IPTD. Especificamente, el flujo san-
guineo coronario mejorapor €l aumento de lapresion diastdlicaadrtica, y €l tra-
bajo miocérdico esreducido por € desinflado presistélico del balon. Lacombina-
cion de los efectos sistdlico y diastlico del BIAC disminuye la isquemia
miocérdicay aumentael gasto cardiaco de 20 a50% y también € gasto urinario.
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AUMENTO DIASTOLICO

Laperfusién miocérdicaventricul ar i zquierdaocurre predominantemente duran-
teladiastole, mientras que el ventriculo derecho es perfundido atravésdel ciclo
cardiaco. Laentrega de oxigeno miocardico depende de varios factores, siendo
no menos importante la presion de perfusién coronaria.

En pacientes con enfermedad severa de las coronarias, el mantenimiento de
unaadecuada presi6n diastdlicaesimportante paramaximizar laofertade oxige-
no miocérdico. Laprevencion de isquemiay la preservacion de lafuncion mio-
cardica son con frecuencia criticas si € paciente sobrevive. El aumento de esta
presion diastélica ocurre como un efecto directo de la accion de bombeo del
BIACduranteladiéstole. Cuando €l bal én seexpandelasangreesforzadaaretro-
ceder dentro delaraiz adrticay del ostiumcoronario. Este aumento del flujo san-
guineo durante la distole, cuando €l corazén estarelgjado, mejorael flujo san-
guineo coronario sin aumento de la carga de trabajo miocardico y consecuente
consumo de oxigeno (figura 3-6).

Laganancianetaen ladisponibilidad de oxigeno previenelaisquemia. Enresu-
men, en € paciente con un infarto agudo del miocardio e aumento de la presién
diastdlicapermite reperfusion del tefjido miocardicoy limitael tamafio del infarto.

20 Sistole Asistido

BIAC

PDFA o asistida

0

El balon de contrapulsacion y la asistencia ventricular
BIAC y curva de presion arterial

Figura 3-6. Posicién apropiada del balén intraadrtico de contrapulsacion debajo de la
arteria subclavia izquierda y arriba de las arterias renales. Con la inflacion del balén du-
rante la diastole la sangre es forzada dentro del ostium coronario, resultando en un au-
mento de la perfusion coronaria. Durante la sistole el desinflado crea un vacio intravas-
cular, permitiendo una menor impedancia a la eyeccion ventricular.
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Mientras las presiones diastdlicas son aumentadas con BIAC, las presiones
sistélicasamenudo permanecen igual es o disminuyen escasamente con un resul -
tante aumento en lapresion arterial media. Lacontrapul sacién del BIAC propor-
ciona un “amplificador en serie” ala circulacién sistémica, mejorando conse-
cuentemente el flujo sanguineo a otros Grganos vitales.

REDUCCION DE LA POSCARGA

El otro ingrediente del balance de oxigeno miocéardico es el balance de oxigeno
miocardico (MVO,).

L os factores que aumentan el MV O, son bien reconocidos e incluyen la fre-
cuenciaventricular y laimpedanciaalaeyeccién ventricular izquierda. El BIAC
reduce mecani camentelaimpedanciaalaeyeccion ventricular por desinfladoin-
mediatamente previo alasistol e, proporcionando una“ presién hundida” ounva
ciamiento vascular de cercade 40 mL en laraiz adrtica.

Lapresiénderaiz delaaortase reduce de esemodo durantelasubsecuentefase
sistélica, dejando que la eyeccion ventricular izquierda permitaotravez unare-
ducida poscarga.

Los resultados son menos trabajo miocardico, disminucion en los requeri-
mientos de oxigeno, aumento del volumen latido y disminucién de la precarga.
El aumento del gasto cardiaco con frecuenciacondicionaunadisminuciénreflgja
de lafrecuencia cardiaca.

Lostresdispositivos aprobados alafechapor laFDA parasu empleo en EUA
como puente paratrasplante son el HeartMate® LVAD (Thoratec Corporation,
Pleasanton, CA), el Novacor® LVAD (World Heart Corporation, Ottawa, Cana-
dd) y € Thoratec® (Thoratec Corporation).®

En el soporte ventricular izquierdo lasangre esdrenadadelaauriculaizquier-
day e ventriculo izquierdo y reinfundida dentro de la aorta ascendente. En el
apoyo ventricular derecho lasangre esdrenadadelaauriculaderechay el ventri-
culo derechoy reinfundidadentro delaarteriapulmonar principal. Lasangre de-
rivada no solo provee un volumen latido, sino que descomprime las cavidades
insuficientes, llevando aunadisminucion marcadaen latension delaparedy dis-
minuyendo dréasticamente la demanda de oxigeno miocéardico del ventriculo in-
suficiente (figura 3-7).

DesdequelaFDA lo aprobd en 1995 para paci entes con insuficienciabiventri-
cular, se hausado mas como puente para trasplante cardiaco. La demografiade
soporte para el Thoratec® como puente a trasplante es: soporte biventricular
60%, soporte ventricular izquierdo 35% y soporte ventricular derecho 5%.

El Novacor® (figura 3-8) se ha implantado en mas de 1 300 pacientes, €
HeartMate® (figura3-9) en mésde4 100y el Thoratec® (figura3-10) en més
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Figura 3-7. Thoratec®. Dispositivo de asistencia ventricular. Canulacion para soporte
ventricular izquierdo (A) y soporte biventricular (B y C). Las canulas son colocadas en
el corazén y grandes vasos para derivar la sangre del lado insuficiente del corazén a la
bomba de soporte, y después inyectarla dentro de la circulacion arterial. AO: aorta; Al:
auricula izquierda (orejuela); AP: arteria pulmonar; AD: auricula derecha; Apex: apex
ventricular izquierdo; CIA: canula interatrial dirigida transeptalmente de auricula dere-
cha a auricula izquierda.

de 1 700 en todo el mundo. El éxito obtenido anivel mundial con estos soportes
esde 51 a 78%.

Thoratec introdujo recientemente una version implantable recubierta de tita-
nio para su bomba Thoratec® para asistencia biventricular. De acuerdo con los
fabricantes, se ha colocado en 30 pacientes para asistencia biventricular como
puente al trasplante o parainsuficienciaventricular poscardiotomiaen Europay
en EUA. De dlos, 68% fueron satisfactoriamente tratados con trasplante car-
diaco o se recuperaron de lalesién cardiaca 1417

El CardioWest®18 (figura3—11) es un corazon artificial total (TAH; SynCar-
diaSystems, Tucson, Arizona) que estadisponibleen un selecto grupo de centros
en EUA, Canaday Franciacomo un puente atrasplante cardiaco en pacientescon
insuficiencia biventricular. Este aparato es una bomba biventricular neuméatica
que se implanta ortotopicamente (el corazon nativo es removido y reemplazado
por estabomba). Desde 1993, clinicamente se han implantado 225 de estas bom-
bas con un éxito de 79% como puente a trasplante. Cuando se compara con
HeartMate® y Novacor®, lamayor desventajadel CardioWest® (figura 3—11)
como puente al trasplante eslapérdidade portabilidad, sulimitacion pararehabi-
litacion fisicay su uso en e paciente externo. Otra potencial desventaja de este
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Figura 3—-8. Novacor® LVAD, aprobado por la FDA en 1998. La sangre es drenada del
apex del ventriculo izquierdo a la bomba y después inyectada dentro de la aorta ascen-
dente. La cabeza de la bomba es completamente implantable en el espacio preperito-
neal del abdomen. El modelo actual requiere que los cables del soporte sean tuneliza-
dos en la pared abdominal y conectados al sistema controlador externo y a la fuente de
poder.

aparato esqueel corazon nativo esremovido, o quelimitamarcadamentelasop-
ciones terapéuticas si el aparato funcionamal o seinfecta.

Laimplantacion de los corazones artificiales mejord € desenlace de los pa-
cientes, proveyendo soporte hemodinamico inmediato y estabilizacion clinica,
permitiendo el potencial trasplante cardiaco. En los pacientes que recibieron es-
tos dispositivos en fase de protocol o la sobrevida al momento del trasplante fue
de 79%, a canzandose indices cardiacos de alrededor de 3 L/min/m2 o presiones
arterialessistolicas superioresa120 mmHg, presionesvenosas central esinferio-
res a 14 mmHg y presiones de perfusion a érganos de arededor de 68 mmHg.
Como consecuenciade larecuperacion hemodindmica, lacreatininasérica, € ni-
trégeno ureico sanguineo, las bilirrubinas, las enzimas hepéticasy otros valores
delaboratorio retornaron alanormalidad entres semanas; 75% de estos pacientes
se encontraron fuera de cama en una semana.t®

A pesar del éxito de estos aparatos para soporte cardiaco como puente para
trasplante cardiaco deben considerarse complicaci ones como infecciones, even-
tos tromboembolicosy falla del aparato.

En revisiones de grandes series donde se han usado como puente al trasplante,
el HeartM ate® en EUA seasociaainfeccionesen 45% delos casos; deellos 72%
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Figura 3-9. HeartMate® XVE LVAD, aprobado por la FDA en 1994. La sangre es drena-
da del apex del ventriculo izquierdo a la bomba y después inyectada dentro de la aorta
ascendente. La cabeza de la bomba es completamente implantable en el espacio pre-
peritoneal del abdomen. El modelo actual requiere que los cables del soporte sean tune-
lizados en la pared abdominal y conectados al sistema controlador externo y a la fuente
de poder. DAVI: dispositivo de asistencia ventricular izquierda.

seobservan enlaemergenciadelaslineas percutaneas. En otro centro de Alema-
nia se presenta en grado variable paralos diferentes aparatos (cuadro 3-1).14.16

EXPECTATIVAS DEL TRASPLANTE CARDIACO

El trasplante cardiaco por insuficiencia cardiaca es un procedimiento relativa-
mente comun. La mortalidad posoperatoria inmediata se mantiene consistente-
mente en el rango de entre 1y 2%. La sobrevida alargo plazo es excelenteaun
ano; para algunas series es de 81% y de casi 50% alos 10 afios. Por lo tanto, se
espera que | os pacientes sobrevivan por varios afios después del trasplante. Las
complicaciones a corto y largo plazos postrasplante han sido bien descritas. A
corto plazo son general mente rel acionadas con infecciones o rechazo del injerto.
A largo plazo seasocian mayormente con |l os efectos delainmunosupresién, como
el caso delasinfecciones por citomegal ovirus, neoplasias como lostrastornoslin-
foproliferativos y toxicidad (hipertensién o insuficienciarena). Algunas de estas
complicacionesrequeriran intervencion quirdrgica. Ademas, como los pacientes
sobreviven més, muchos seran afectados por |as mismas patologias quirdrgicas
que atacan alapoblacion general . No obstante, existen pocos datos quetraten so-



38  Anestesia para trasplante de 6rganos (Capitulo 3)

Figura 3-10. Thoratec® VAS. Aunque fue introducido originalmente en 1976, la FDA
lo aprob6 como puente al trasplante cardiaco en 1994; hasta 1998 la FDA lo aprobé para
poscardiotomia. Desde entonces se ha colocado en méas de 806 pacientes para recupe-
rar al corazén. La duracién maxima de apoyo fue de 340 dias, con unamedia de 19 dias.

bre laevolucion de los pacientes sometidos a cirugia de trasplante cardiaco. Un
intento por estratificar lagravedad delas complicaciones se expresaen laclasifi-
cacion de complicaciones de Clavien (cuadro 3-2).20

Lasmuertesen e primer afio del trasplante cardiaco han disminuido de 179 por
cada 1 000 pacientes al afio en 1995 a 131 en 2003. Los avances en los maneos
meédicosy quirurgicos de los receptores de trasplante cardiaco han reducido lafre-
cuencia de muertes en € primer afio postrasplante, independientemente de raza,
género, tipo sanguineo, presencia 0 ausencia de soporte vital, hospitalizacion,
diagndstico primario o € orden de espera en e momento del trasplante. La més
importante disminucion en la mortalidad ocurre en |os receptores menores de un
afio deedad y en el grupo de entre 11y 17 afios. Lamortaidad en menores de un
afio disminuy6 en cercade un tercio y en €l grupo de 11 a 17 afios en més de la
mitad. Laedad del donador se presentacomo unimportante predictor desobrevida
postrasplante, detal suerte quelamortalidad en €l primer afio postrasplante fue de
135 muertes por cada 1 000 pacientes/afio cuando la edad del donador fluctuaba
entre 50y 64 afios, y de 117 muertes por cada 1 000 pacientes/afio cuando el dona-
dor estabaen € rango de 35 a49 afios de edad. Estainformacion debe ser interpre-
tada en € contexto de que no se consideraron las variables propias del receptor.2t
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Figura 3-11. El CardioWest® (corazon artificial total) es implantado ortotépicamente;
se anastomosa en el remanente dejado de auriculas y grandes vasos nativos.

Lacoronariopatiapostrasplante eslaprincipal causade mortalidad enlostras-
plantados cardiacos luego del primer afio posterior al injerto.22

Enlosiniciosdel siglo XXI tan sdlo en EUA los avances médicosy tecnol 6gi-
cos han producido unacohorte anual de cercade 2 000 nuevos pacientestrasplan-
tados, loscual estienen 87% de probabilidad de sobrevivir en €l primer afio postras-
plante y unaexcelente probabilidad de buena calidad de vidaque se dio apartir de
1980 con laintroduccion delaterapiainmunosupresoraabase deciclosporina, tor-
nando mucho més problematico e diagndstico clinico derechazoy haciéndoseru-
tinarias las biopsias del injerto. Un segundo avance en importancialo constituy6
durante la década de 1970 € desarrollo de métodos seguros de preservacion fria
del corazdn donado, con tiempos de isquemia fria superioresa 3 h.”

Cuadro 3-1. Infecciones en un centro de Alemania

Novacor® HeartMate® Novacor®
Infeccién en la linea 26% 18% 2%
Infeccion en el saco de implante 11% 24%

Sepsis sistémica 24% 11% 26%
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Cuadro 3-2. Clasificacién de complicaciones de Clavien

Grado |

Complicaciones que se resuelven espontdneamente sin tratamiento
Grado lIA

Complicaciones que requieren terapia con farmacos, apoyo nutricional, intravenoso o trans-

fusion

Grado 1B

Complicaciones que requieren procedimientos terapéuticos o reoperacion
Grado Il

Complicaciones que resultan en discapacidad
Grado IV

Complicaciones que resultan en muerte

Desde los primeros dias del trasplante cardiaco |leg6 a ser aparente que €l re-
trasplante seria una consideracién inevitable en una proporcion importante de
receptores cardiacos. Sin considerar los significativos avancesen los criterios de
seleccion de receptores, mejores manejos médicos y profilaxis, os receptores
cardiacos siguen experimentando falla del injerto tardia o temprana. El retras-
plante cardiaco eslaregladeoro enlaterapéuti cade estos pacientes con el conse-
cuente riesgo incrementado.8

El entusiasmoinicial por el procedimiento sevio rapidamente turbado cuando
se hizo evidente que las tasas de sobrevida se median por lo general en dias o
semanas. En 1971 unapublicacion delarevistaLifetitulada“ A new and disquie-
tinglook at transplants’ reflej6 lapercepcion pablicadel campo, haciendo énfa-
sisen lapsicosis que desarrollaban | os pacientes en | as unidades de cuidados in-
tensivos como resultado de la privacion del suefio. Fueron problemas menos
sencillos de resolver que la ocurrencia de rechazos e infecciones oportunistas.”

SELECCION DEL DONADOR

Laseleccion del donador potencial debe comprender tres fases:

a. Seleccion primaria: esobtenidapor € procurador de 6rganos. Incluye da-
tos basicos como superficie corporal (SC), grupo sanguineo ABO.Ac vs.
HIV y HBYV, informacion de la causade lamuertey evolucion clinicay la
boratorial.

b. Seleccion secundaria: esrealizada por €l cirujano cardiovascular o por €l
cardiologo. Incluye determinacion de las circunstancias que llevaron ala
muerte cerebral, localizacion de otras lesiones (como trauma de torax),
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requerimientos de inotrdpicos o vasopresores, ECG basal, placa de térax,
ecocardiogramay gasometriaarterial. Tiene como finalidad principal deci-
dir si el paciente debe ser sometido alaevaluacion final.

C. Seleccion terciaria: supone lainspeccion directa del corazon por € ciru-

jano encargado del trasplante.

Nota adicional: dadalapobre disponibilidad de donadoresy lacrecientelistade
esperade probabl es receptores, se debe ser liberal en laaplicacion de estos crite-

rios.

CONTRAINDICACIONES ABSOLUTAS

Donador

HIV positivo (excepto en caso de receptor HIV positivo).

Intoxicacién con CO, con niveles de carboxihemoglobina mayores de 20%.
Arritmias ventriculares intratables como causa de la muerte.

Oxigenacion inadecuada en la asistencia mecanica ventilatoria con SpO,
menor de 80%.

Infarto agudo del miocardio (IAM) documentado.

Disfuncion miocérdicadocumentadacon FE (fracci én de expul sion) menor
de 10% o hipocinesia global determinada por ecocardiograma. Alteracio-
nes estructurales del corazon, tales como tumores intracardiacos.
Enfermedad coronaria documentada por coronariografia.

CONTRAINDICACIONES RELATIVAS

Donador

HBV s (excepto en caso de receptores con HBVS).

Sepsis.

Hepatitis C.

Historia de cancer metastasi co.

Traumatoracico cerrado con evidencia de contusién miocardica corrobo-
rada por ecocardiogramay electrocardiografia.

Hipotensién prolongada (presion sistdlica menor o igual a 60 mmHg por
més de 6 h).
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¢ Requerimientos de soporte inotropico prolongado (dopamina mayor o
igual a20 gammaspor masde 24 h o dosiscomparabl esde epinefrina, nore-
pinefrina 0 dobutamina en el mismo periodo).

» Maniobras de reanimacion prolongada (mayores de 30 min) dentro de las Ulti-
mas 24 h previasalaprocuracidn o episodios multi ples equival entes en tiempo.

» Hipertrofiaventricular izquierdaseveraevaluadapor medio de ECG o eco-
cardiograma.

» Hipocinesiamoderada con FE de 10 a 25% evaluada por ecocardiograma.

e Enfermedad coronaria no critica, identificada por coronariografia.

* Intoxicacion por CO, con nivel es de carboxihemoglobinamenores de 20%.

e Historia de abuso de drogas intravenosas.

El grupo de trabajo de Henry Beecher, profesor de anestesiologia de la Escuela
de Medicina de Harvard, desarroll6 unas guias de criterios de muerte cerebral.
Este grupo se basa en dos criterios claros de muerte:

1. Ceseirreversible de la funcién cardiopulmonar.
2. Ceseirreversibledetodaslasfuncionescerebrales, incluyendo lasdelacor-
tezay €l tallo cerebral.

Esto permite alos pacientesy particularmente a sus familiares en el segundo de
los casos, bajo condiciones controladas, decidir sobre el retiro delasterapias de
sustento vital y considerar la potencial donacion de érganos antes de que sobre-
venga la muerte definitiva. Esta situacion conlleva varias ventajas. La decision
de donar érganos antes de la muerte brinda tiempo para discutir, reflexionar y
aceptar de manerainformada; ademas, se puede controlar el tiempoy €l lugar de
lamuerte definitivay con ello unamejor preservacion delos 6rganosy laconse-
cuentedisminuciondel tiempo deisguemiatibia. A menudo estoinvolucraretirar
lasmedidasdesustentovital dentro del quiréfano acargo del especialistaen anes-
tesiologia. Uno delos protocolos més recientes sobre estaintervencion esel lla-
mado Protocol o de Pittsburgh, desarrollado en launiversidad del mismo nombre
en EUA.z

De acuerdo con los criterios convencional es, |os donadores cardiacos debian
ser menoresde 50 afiosde edad y sintraumas detdérax mayoreso enfermedad car-
diacaconocida. También se consideraban excluyentes de donaci én: inestabilidad
hemodindmica, paro cardiaco durante mas de 15 min, anormalidades en la con-
duccién, infeccién aguda o cronica por HIV, seropositividad para hepatitis B o
Cy neoplasias malignas.

Laecocardiografiadebe confirmar unafuncion ventricular norma (FE > 50%)
y ausenciade patologiavalvular. L osdonadores dealto riesgo de enfermedad co-
ronaria (hipertension arterial, diabetes, tabaguismo, hiperlipidemiae historiafa-
miliar) y aguellos con riesgo moderado y evidencia de enfermedad coronariaen
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Cuadro 3-3.Criterios de seleccién del donador

Criterio Antes Ahora

Corazon
Edad < 50 afios No hay limite
DVizq No Relativa
Requerimientos de dopamina < 10 ug/kg/min Dosis altas o inotrépicos adicionales
EAC No Angioplastia o PAC (raro)
Angiografia coronaria Masc. = 45; fem. = 50 Todos = 40 afios de edad
Enfermedad valvular Ninguna Reparada (poco frecuente)
Anormalidades de la conducciéon  Ninguna Ablacién o MPP
Peso D-R 0.8al2 0.6alb
Infeccién Ninguna Organismos grampositivos tratados
Hepatitis B, hepatitis C, serolo-  Todo negativo Con exposicién

gia HIV
Tiempo de isquemia <4h >6h

DVIzq: disfuncién ventricular izquierda; EAC: enfermedad de arterias coronarias; PAC: puentes
aortocoronarios; MPP: marcapaso permanente; D: donador; R = receptor.24

el cateterismo también eran excluidos. Donadores y receptores eran acoplados
con diferencia menor de 20% de su superficie corporal .

En virtud de la creciente poblaci6n de potencial es receptoresy la pobre dona-
cién de 6rganos, estos criterios convencional es se han modificado y suscriterios
se han extendido para garantizar |as posibilidades de abasto de érganos (cuadro
3-3).2

PROCURACION CARDIACA

A diferenciade otros 6rganos solidos, el corazony los pulmones deben ser reper-
fundidos de inmediato. La mejoria en las técnicas de manejo de donadoresy en
los procedimientos de procuracion ha incrementado |os tiempos de isquemia
aceptabley, por lo tanto, ladisponibilidad de érganos. En 1995 hasta42% de los
corazones desechados en algunas bases de datos fueron eliminados debido auna
bajafuncidn ventricular. El conocimiento actual de que ladisfuncién ventricular
atribuidaamuerte cerebral puede ser reversible hapermitido laliberalizacion de
los criterios para aceptar corazones con disfuncién ventricular sin patologia
intrinseca.2s Paraoptimizar lafuncion organicay el abordaje, incluyendo el tiem-
po apropiado pararealizar laecocardiografia, losdonadorespodrian necesitar ser
monitoreados con catéter enlaarteriapulmonar paraguiar €l estado del volumen.
El Papworth Hospital (Cambridge, Reino Unido) incremento su aporte de dona-
dores en 29% con el simple empleo rutinario de catéteres en laarteria pulmonar
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(debe considerarse la posibilidad de que €l catéter induzca arritmias, trauma a
corazény pulmones einfeccion, lo cual puede llevar aun estado no deseado del
donador dependiendo delos érganos por donar) y reemplazo hormonal en dona-
dores con disfuncién ventricular izquierda. La hipoxia, laacidosis, laanemiay
la hipotension deberén ser evitadas'y corregidas.

El mangjo de los problemas es complejo y laterapiatiende a ser cambiante,
por lo que esindispensable unaintervencion rapiday simplificada, lacual puede
ser sintetizada en lareglade 10-100: presion sanguineasistolicade 100 mmHg,
presion venosa central menor de 10 mmHg, presién capilar pulmonar menor de
10 mmHg, resistencia vascular sistémica menor de 1 000 dinas por segundo-5,
frecuenciacardiacamenor de 100 | atidos por minuto, gasto urinario de 100 mL/h,
PaO, mayor de 100 mmHg, hemoglobina de 10 g/dL y temperatura de 100 °F
(37.7 °C» Ademasdelatormentade catecolaminas, lamuerte cerebral causadis-
rupcion del gje hipotdlamo—hipofisario. Como resultado se presenta una severa
disminucién en los nivel es plasméticos de triyodatironina (Ts), cortisal, insulina
y hormonaantidiurética. El perfil hormonal tiroideo en los pacientes con muerte
cerebral recuerdalos casos de sindrome eutiroideo. Los protocol os de mangjo a
donadores con T einfusion de bajas dosis de vasopresinahan demostrado mejo-
rar losresultados. Enunarevision recientede4 543 trasplantes cardiacos se com-
pararon grupos de paci entes manej ados con terapiahormonal, consi stentesen bo-
los de metilprednisolona (15 mg/kg), vasopresina (0.5 a4 U/h) con la meta de
alcanzar resistencias vasculares sistémicas (RVS) entre 800 y 1 200 dinas/seg/
cms, y triyodotironina (4 mg en bolo mésunainfusién de 3 mg/h) contrael grupo
de un solo farmaco (L—tiroxina). Aquellos que recibieron el régimen de los tres
farmacos simultdneos mostraron un mejor desempefio en lafuncién del injerto
cardiaco acorto plazo, comparados con |os que no recibieron ninguno de los su-
plementos hormonales. A este protocolo se le afadié una infusién de insulina
paramantener niveles de glucosaen el rango de 120 a180 mg/dL. Laadicion de
terapia hormonal al manejo del donador y su reconocimiento como medida que
contrarrestala disfuncion cardiaca asociada con muerte cerebral haincrementa-
do el nimero de potenciales donadores.2

SELECCION DEL RECEPTOR

Indicaciones

En general puede decirse que en los pacientes con insuficiencia cardiaca avan-
zada, en clase funcional 111-1V delaNYHA apesar de tratamiento médico ma-
ximo, el trasplante cardiaco debe considerarse como una opcion terapéutica de
acuerdo con lo siguiente:
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Indicaciones aceptadas

¢ Consumo maximo deoxigeno menor de 10 mL/kg/min habiendo alcanzado
el umbral anaerdbico.

* |squemiaseveraque limitalaactividad rutinaria no susceptible de manejo
por medio de cirugia de revascul arizacion coronaria o angioplastia.

* Arritmiasventriculares sintométicasrecurrentesapesar detratamiento con
otras modalidades terapéuticas aceptadas.

Indicaciones probables

¢ Consumo méximo de oxigeno menor de 14 mL/kg/miny limitaciones ma-
yores a las actividades cotidianas.

 Dificultad en mangjo de liquidosy funcion renal apesar de restriccion hi-
drica, bajo consumo de sal y uso juicioso y adecuado de diuréticos.

Indicaciones inadecuadas

Fraccion de eyeccion menor de 20%, especia mente como dato aislado.
Antecedente de clase funciona 111-1V delaNYHA.

Historiade arritmias ventriculares.

Consumo méaximo de oxigeno mayor de 15 mL/kg/min sin otrasindicacio-
nes.

Contraindicaciones absolutas

Hipertensién arterial pulmonar (receptor) mayor de 6 U Wood o gradiente trans-
pulmonar mayor de 15 o presion sistélicade la arteria pulmonar (PSAP) mayor
de 40 mmHg.

Edad mayor de 50 afios.

Enfermedad neoplésica con expectativa de vida limitada.

Diabetes mellitus con dafio a érgano blanco.

Insuficienciarenal con depuracion de creatinina menor de 50 mL/min.

Insuficiencia hepatica cronica o disfuncién hepatocelular de moderada a

severa.

» Enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) con volumen espirato-
rio forzado (VEF;) menor de1 L.

e Tromboembolia pulmonar (TEP) reciente (de menos de tres meses).

* Obesidad mdrbida (exceso de peso mayor de 20% del ideal).
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Contraindicaciones relativas

* Hipertensién arterial pulmonar mayor de 6 U Wood que haya disminuido
por lo menos en mas de 50% con maniobras farmacol égicas.

* Hepatitis C (deberan redlizarse estudios de cargaviral eindicesdereplica
cion).27

Otro grupo importante de candidatos a trasplante cardiaco |o constituyen |os pa-
cientes portadoresde unacardiopatiacongénita, Esbien conocido quelamayoria
delosreceptores cardiacos son por causas adquiridas, mientrasquelas cardiopa-
tias congénitas sol o representan 2% delosdiagndsti cos paratraspl ante. Estos pa-
cientes con cardiopatias congénitas, yaseaen lainfanciao en laedad adulta, son
manejadosbajolosmismospreceptosy guiasgque agquell oscon cardiopatiaadqui-
rida para trasplante cardiaco.28

El nimero de pacientes en edad pedi atri catrasplantados de corazén hacrecido
progresivamente desdeel primer reporte de 1985. Para1995 el grupo de Stanford
yareportabasobrevidaaunoy cinco afiosde 75 y 60% de | os pacientes, respecti-
vamente, y para el afio 2002 € grupo de Loma Linda mejoré estas expectativas
a 84y 70% de sobrevida, haciendo este procedimiento altamente seguro parala
poblacion pediétrica con patologia cardiaca terminal .29.30

Caracteristicas del receptor de trasplante cardiaco

El nimero de candidatos sometidos atrasplante cardiaco seincrementd en ladé-
cadade 1990, alcanzando un picoimportanteen 1995, cuando serealizaron 2 363
trasplantes cardiacos tan solo en EUA. Desde entonces se not6 una disminucion
en el nimero detrasplantes por afio, puesen 2004 serealizaron 2 016. El numero
de trasplantes por millén de habitantes también tendi6 alabaja en ladécada pa-
sada (de 8.99 procedimientos por millon de habitantes en 1995 a 6.87 en €l afio
2004). Una posible explicacion para esta gradual disminucion en el nimero de
trasplantes cardiacos son las mejores técni cas quirdrgicas y manejos médicos en
los pacientes con cardiopatia terminal .2

El objetivo de los programas de acceso a trasplantes es seleccionar pacientes
con potencial beneficio a recibir un trasplante cardiaco. El receptor puede espe-
rar unaimportante sobrevida con mejoria de su calidad de vida a diferencia de
cuando sdlo contindia con manejo médico u otra terapia diferente al trasplante.
Hastalamitad de la década de 1990 el manejo de lainsuficienciacardiacacom-
prendiael empleo deinhibidoresdelaenzimaconvertidorade angiotensina, diu-
réticosy digoxina. Con este limitado arsenal existiael consenso de que muchos
pacientesambul atoriosen clasefuncional NYHA 111y 1V con cardiopatiacrénica
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se beneficiarian del trasplante cardiaco. A finales de la década de 1990 ocurrio
un drastico cambio en € mangjo de lainsuficiencia cardiaca. Los blogueadores
delos 3—adrenorreceptores, de laaldosteronay laangiotensina, los cardioverto-
res implantables y |a terapia de resincronizacion cardiaca se presentaron como
opciones para disminuir lamortalidad.3!

Laincidenciade insuficiencia cardiaca congestiva, viafinal comun deladis-
funcién miocérdicaenlamayoriadelas patol ogias cardiacas, sehaquintuplicado
en las pasadas tres décadas y en la actualidad se ha incrementado a tasas de
550 000 nuevos casos por afo.1®

En 1930 seestimabaque de 1 a2% detodos|os embarazos se complicaban con
alguna cardiopatia maternay que 6% de estas mujeres morian durante el emba-
razo.32

Cercade 75% delosreceptores cardiacosrequieren apoyo i notropi co continuo
y 54% se encuentran con soporte mecanico antesdel trasplante. L osdispositivos
mecanicos de asistencia circulatoria disponibles en el mercado incluyen a los
DAV y algunos dispositivos paracorpdreos que se pueden emplear en asistencia
univentricular o biventricular. Con el uso de estos dispositivos latasa de sobre-
vidadesde el momento de suimplantacion hastael momento del trasplante seha
incrementado de 51 a71%. A nivel mundial méasde 5 000 pacientes han recibido
estos beneficios. No obstante estos avances, se han descrito diferentes factores
deriesgo paralos pacientes que pueden beneficiarserea o potencialmente dees-
tos dispositivos de asi stencia ventricular, acordandose que hasta el momento no
hay evidencia suficiente paralacreacion de una escala de riesgo que sustente de
maneraprecisa, y con base enregresionesestadisticas, qué pacientesseveran ma-
yormente apoyados o definitivamente desprovistos de un apoyo real con el em-
pleo de los dispositivos de asistencia ventricular, dando pie a futuras investiga-
cionesy a acumulo de mayor experienciaen este campo.19.33

ACCIONES PREANESTESICAS

Latécnica con la que la anestesia es administrada a receptor cardiaco es muy
importante, considerando las alteraciones fisiopatol 6gicas anivel cardiopulmo-
nar gque estetipo de pacientes presentan. El abordaj e anestésico de este estado fi-
sioldgico anormal puede diferir del que selesbrindaen launidad de cuidadosin-
tensivos (UCI) debido alos cambios que acomparian a la induccién del estado
anestésico (intubaciény ventilacién mecanica) y al estrés operatorio previo ala
derivacion cardiopulmonar (CEC). El deterioro en el estado clinico amenudo se
iniciaduranteel traslado al quirdéfano. L ospacientes que han sido manejadoscon
mezclas de gasesy bien controlados en laUCI son amenudo manejados exclusi-
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vamente con oxigeno o su mezclacon aire, guiados en la presion parcia de dio-
xido de carbono con metaentre 30 y 35 mmHg. Lahiperventilacién con oxigeno
a100% repercutirasobre lacirculacion en lared capilar pulmonar, robo corona-
rio y estados de fibrilacion ventricular inexplicable en pacientes previamente
estables durante dias y semanas. Un Optimo manejo del receptor requiere la co-
municacién entre el equipo de médicosinvolucrados. Unavez que hasido toma-
daladeterminacién detrasplantar aun pacienteel equipoclinicoy quirdrgico de-
bera estar en acuerdo con el de anestesiologia para evaluar €l caso del potencial
receptor, tomando como referencialo siguiente:

¢ Laanatomia subyacente.

El estado fisiol6gico actual.

L 0s accesos venosos.

Tipo de monitoreo y colocacion de catéteres.

Necesidad de apoyo ventilatorio/estado ventilatorio actual.
e Terapiafarmacol 6gica actual.

e Cualquier otra consideracién o complicacién adicional.

Lameta primaria es proveer una adecuada estabilidad hemodindmica hasta que
lacirculacion extracorpérea (CEC) pueda establecerse. La sedacion preoperato-
riadeberd ser sumamente juiciosay cuidadosa. L os pacientes que se encuentren
en laUCI deberén ser trasladados a quiréfano, perfectamente monitoreados, a
menos de manerano invasivay con oxigeno complementario, ademés de equipo
avanzado para el manejo de lavia aérea.3435

Se han empleado diferentesfarmacos parafavorecer lapermanenciadel injer-
to; algunos de los que més se han validado son |as estatinasy |0s nuevos agentes
inmunosupresores, como el micofenolato, el everolimusy mas recientemente el
sirolimus, este Ultimo con reportes en series de casos de haber revertido laenfer-
medad angiogréfica en pacientes previamente reportados con patol ogia estable-
cida’

Se han ensayado diferentes métodos para evaluar el potencial rechazo del in-
jerto cardiaco, desde los no invasivos, como la medicion de las vel ocidades de
flujoatravésdel anillomitral y surelacion con lavel ocidad de contraccion atrial,
hastalo que hoy sigue siendo €l estdndar de oro en la deteccién del rechazo por
medio de |a biopsia endomiocérdica.3¢

El anestesi6logo debe conocer |afarmacologiadel régimen de inmunosupre-
sion parael trasplante cardiaco, yaque éste haevol ucionado de maneraimportan-
te en décadas pasadas. La terapia de inmunosupresion fue empleada en 47% de
los receptores cardiacos en el afio 2004 vs. solo 35% de |os receptores en 1995.
Con el advenimiento de nuevos agentes inmunosupresores se ha dejado de lado
el empleo de ATG/NRATG/NRATSY & muromonab—CD3 (OK T3), dando paso
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al usodeglobulinaantitimocito de conejo (Timoglobulina®), daclizumab (Zena-
pax®) y basiliximab (Simulect®). Latriple terapia parece ser la piedraangular
en laterapiadeinmunosupresion, a menos en el seguimiento aun afio luego del
trasplante cardiaco. De la serie de receptores cardiacos en EUA reportados en
2003, 86% permanecieron con corticosteroides hasta un afio después, compara-
doscon el 90% que sereportd en 1994. Demanerasimilar, 88% delosreceptores
en 2003 permanecieron con antimetabolitos un afio posterior a trasplante, com-
parados con 91% delostrasplantados en 1994. Como erade esperarse, haocurri-
do un cambio en el régimen de inhibidores de calcineurina: en 1994, 90% delos
receptores cardiacos recibian preparacién abase de ciclosporinay sélo 3.5% con
tacrolimus. Parael afio 2003, 54% se prepararon abase de ciclosporinay a53%
selesmedicd contacrolimus. Demanerasimilar, el uso de azatioprinadisminuy6
significativamente de 88% de | os receptores en 1994 a 9% en 2003, mientras que
€l porcentaje de receptores bajo esquema de micofenolato seincrementd de 2 a
78% durante el mismo periodo de tiempo. Otro notable avance en el manegjo de
lainmunosupresion, en la década pasada, esladisminucion en el nimero de re-
ceptores que requirieron tratamiento por episodios de rechazo luego de un afio
derecibir €l injerto (32% delosreceptoresen 2003 vs. 40% en 1994). Este decre-
mento seatribuye en partealagran potenciadel os nuevos protocol osdeinmuno-
supresion. No existen datos actual es sobre laincidenciadeinfecciones o neopla-
sias relacionadas con estas terapéuticas.3”

CONSIDERACIONES PREOPERATORIAS INMEDIATAS

Mientras sea posible se debera hacer una adecuada evaluacion preanestésica de
todos los receptores, la cual deberaincluir una adecuada anamnesis, valoracion
de las escalas de riesgo para cirugia cardiaca como € CARE, EUROSCORE,
PARSSONET, ademas de una guia de la condicion actual del paciente evaluada
con laescaladelaAsociacion del Corazon deNuevaYork (NYHA) olaAsocia
cion del Corazon de Canada (CCA).

Laevaluaciéndebe contar con sustento delaboratorio preanestési co queinclu-
ya, pero nolimite, unacitometriahematica, quimicasanguineay electrélitos séri-
CoS.

Banco de sangre

Sedeberacruzar y tipificar lasangre del receptor antes de su llegadaaquiréfano,
haciendo un adecuado etiquetado e identificacion de los hemoderivados.
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Consentimiento

Usuamentelo obtendrael equipo quirdrgico o el &readetrabajosocial; si el tiem-
polo permitedeberan discutirsecon el pacientey susfamiliareslasimplicaciones
anestésicas, losriesgosy |as ventajas de |a técnica planeada.

En general, e cuidado anestésico para el receptor cardiaco se enfocarden €l
protocolo parallevar a paciente a hipotermiamoderada o normotermiay poten-
cial paro circulatorio, requiriendo paraello contemplar algunos puntos en parti-
cular:

Corroborar el equipo de quiréfano

Previo al procedi miento debera asegurarse una adecuada preparaci én del equipo
e instrumental anestésico.

a. Monitores.

 Electrocardiografo.

 Dispositivo de medicion de presion arterial no invasivo (PANI).

* Oximetro de pulso.

» Estetoscopio, precordial y esofagico.

» TermOmetros: rectal, esofégico, vesical y timpanico.

e Capndémetro.

» Monitoreoinvasivo, arterial, venoso central, gasto cardiaco por termodi-
lucion o continuo, etc., asi como sus conectores y dispositivos comple-
tos, sin olvidar que en algunos centros el empleo de la ecocardiografia
transesof agica ha venido arevolucionar la eval uacién transoperatoriay
ha permitido la identificacion temprana de fallas técnicas y trastornos
segmentarios antes de abandonar 1a sala de operaciones.

b. Dispositivos para acceso intravenoso.

o Catéteres periféricos (intravenosos).
Calentadores sanguineos.
Lineas para grandes volUmenes intravenosos.
Dispositivos parainfusiones controladas.
Variedad de catéteres para accesos vascul ares.

Como medida de protocolo, y particularmente en el caso del receptor cardiaco
inmunosuprimido, con alto riesgo de contraer infecciones, deberdn tomarse me-
didas meticulosas de asepsiay antisepsiay evitarse en o posible infeccionesy
embolismos aéreos.36

Algunos pacientes han sido sometidos a uno o0 més procedi mientos quirurgi-
cosqueloshacen sujetosdedificil abordajequirdrgico, aunado ello adisecciones
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prolongadasy al potencial riesgo de hemorragia. Un importante aspecto del ma-
nejo perianestésico, particularmente en la cirugia cardiaca, debe considerar este
riesgo hemorrégicoy anticipar laadministracion de agentesantifibrinoliticos del
tipo del &cido tranexamico, € &cido épsilon—aminocaproico o aprotinina, ademas
decontemplar junto con el cirujano €l abordgj e precoz deun puente (bypass) fem-
oral. Los accesos venosos deberan ser adecuadosy suficientes paragaranti zar un
adecuado reemplazo de | as pérdidas sanguineas.3s

Los f&rmacos inotrépicos y |os vasodilatadores son cominmente requeridos
enlacirugiadetrasplante cardiaco. Por € emplo, €l isoproterenol y ladobutamina
son a menudo administrados para incrementar la contractilidad y la frecuencia
cardiaca. Demaneraimportante, unareduccién delasresistenciasvascul arespul -
monares puede proveer unamejor funcion del ventriculo derecho y prevenir la
falla cardiaca derecha luego del trasplante cardiaco. La prostaglandina E1
(PGE1) esun potente vasodilatador pulmonar no selectivo y metabolizado en la
vasculatura pulmonar. LaPGE1 hallegado aser uno delos estandares de oro del
tratamiento de la hipertension pulmonar postrasplante en muchos centros. No
obstante, y de manera simultanea, la PGE1 produce una reduccion sustancial de
las resistencias vasculares sistémicas, o cual restringe su utilidad; €l éxido ni-
trico inhalado (NO) ha sido empleado para reducir |a hipertension pulmonar en
unaampliavariedad de patologias. En contraste con la PGEL, el NO induce una
vasodilatacion pulmonar relativamente selectiva mientras produce un minimo
efecto sobre lavascul atura sistémica, en parte debido a su cortavida media, que
vade sélo 5 a 10 seg. Algunos autores concluyen de manerasignificativaque el
NO disminuye marcadamente las resistencias vasculares pulmonares y € gra-
diente transpulmonar sin un efecto sustancialmente importante en la perfusion
sistémicadel paciente candidato o en proceso de trasplante cardiaco.38

Algunos pacientes sometidos a trasplante cardiaco han sido Ilevados previa-
mente a cirugia de revascularizacion coronaria, reconstruccion ventricular iz-
quierda, cirugia valvular o colocacion de dispositivos de asistencia ventricular.
A lo largo del tiempo se ha ganado particular experiencia en el manejo ddl pa-
ciente reoperado, 1o cual per se conlleva un alto riesgo de sangrado después de
lacirculacion extracorpérea (CEC). Actual mente ciertos centros utilizan de ma-
nerarutinariaaprotininaen|os procedimientosdetrasplante; estosautoreslaem-
plean sblo en los pacientes sometidos al apoyo de dispositivos de asistencia ven-
tricular 0 en reoperaciones de altacomplejidad. Luego de unadosis de pruebade
1 mL y de comprobar la ausencia de efectos adversos anafil acticos, se continla
un bolo de 200 mL (2 millones de UIK) y entonces unainfusién continua de 50
mL (500 000 UIK)/h. La dosis de prueba es particularmente importante debido
ague muchos pacientes han sido previamente expuestos ala aprotinina, un deri-
vado bovino inhibidor de las proteasas de serina, y pueden ser expuestos areac-
ciones adversas alérgicas.
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Yaqueloscandidatosatrasplante cardiaco han sido progresivamente cadavez
mas enfermos, un riesgo igualmente alto de hipertensién pulmonar hasido tam-
bién resultado delaevolucién natural delapatologia, conllevando amayor mor-
bilidad y mortalidad postrasplante. Lasestrategiasdetratamiento incluyen el uso
de inotrépicosy vasodilatadores.

Recientementelaterapiacon vasodilatadores pulmonares sel ectivos hainclui-
do a 6xido nitrico (20 ppm) y las nebulizaciones con iloprost aerosolizado (50
mg en 3 mL de NaCl 0.9%), que han sido exitosos en reducir €l riesgo de disfun-
cion ventricular derechay en mejorar lasobrevida de pacientes con hipertension
pulmonar.

Otro importante factor de riesgo hasido lacompatibilidad del HLA entre do-
nador y receptor.

L os pacientes con niveles altos del panel de reactividad a anticuerpos (PRA)
y las pocas posibilidades de encontrar donadores completamente compatibles
pueden llevar al paciente aprocedi mientos de plasmaf éresispararemover losan-
ticuerpos circulantes, complgjos antigeno—anticuerpo y mediadores inflamato-
11 0S.26,39,40

En algunas series de trasplante cardiaco se reportan indices de reexploracion
quirudrgica postrasplante de entre 2 y 6%. Una amplia variedad de mecanismos
interact(lan para crear esta coagulopatia, incluyendo el consumo plaquetario, la
disfuncion plaquetaria, ladilucion y € consumo de factores de la coagulacion,
hipotermia, activacion delacascadainflamatoriay del complemento, ademéasde
mecanismosdefibrindlisis. Muchosdelosfactores que predisponen aun sangra-
do excesivodespuésdel trasplantecardiaco han sidoidentificadosy esto halleva-
do alaimplementacion de terapias dirigidas con farmacos, como la aprotinina
y losandlogos de lalisina.

El factor delacoagulacién Vllarecombinante (rFVI1a) esun farmaco hemos-
tatico de introduccion relativamente reciente al arsenal perianestésico. Actual-
mente s6lo ha sido aprobado parael manegjo delahemofiliaA o B. No obstante,
se han publicado diferentes reportes sobre |a efectividad del uso de rFVIlaen €
manejo de hemorragias profusasentrauma, cirugiacardiacay ortopédica. Algunos
otros sugieren la participacion del rFVIla sobre complicaciones protrombodticas.

Se ha demostrado la utilidad del rFVIla en a menos un caso de hemorragia
abundante de un paciente receptor cardiaco con dosis techo de aprotininaen e
gue selogrd con éxito el control de lahemorragialuego de laadministracion de
rEVila

Estos pacientes presentan alto riesgo de hemorragia luego de la CEC, como
multiples cirugias cardiacas previasy periodos largos de CEC. Estudios previos
indican que laanticoagul acién preoperatoria con warfarinicos no es un predictor
directo de hemorragiaposoperatoriay masbien se atribuye al os procesosde coa-
gulopatia o ala afeccion entérica por pérdida de proteinas. 4
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TECNICA ANESTESICA

El proceso de proteccion al corazén donado serealiza con el empleo de solucion
cardiopl§jicacristaloide friaanterégrada e hipotermiatopicacon solucion salina
congelada. Desde 1997 la solucion de la Universidad de Wisconsin ha sido una
delasmésempleadas paralapreservaciony el traslado del corazon donado. Pre-
vio alaimplantacion, el corazén donado es perfundido con solucién cardioplé-
jicasanguineafria, infundida através de laraiz adrtica. En todos |os receptores
seinduce anestesiageneral basadaen €l empleo de altasdosisde opiéceos (fenta-
nilo), tiopental sddico o etomidatoy un relajante muscular (bromuro de pancuro-
nio 0 vecuronio). Se mantienelaanestesiageneral usando unatécnicabal anceada
gueincluye narcoticos (fentanilo o morfina), agentesvol atiles (isoflurano, sevo-
flurano, desflurano), agentes hipnoticos sedantes (midazolam, propofol) y rela-
jantes musculares. EI monitoreo hemodinamico intraoperatorio deberé incluir
presion arterial sistémica (arteria femoral o radial), cateterizacion de la arteria
pulmonar y en algunos centros ecocardiografiatransesofégica. Paralos recepto-
res cardiacos €l empleo de circul acién extracorpérea se administraraya sea con
técnicas pul satiles o no pulsatiles bajo hipotermiamediade + 28 °C. Debe con-
siderarselatécnicaquirirgicayaseabicaval obiatrial paraprever el posibletiem-
po quirdrgico segiin el conocimiento y la experiencia del equipo quirdrgico.42

Medicamentos

e Lamedicacién preanestésica, lainduccion y larelgacién muscular deberd
seleccionarlasel anestesi 6logo acargo, atendiendo alas condicionesfisicas
del paciente.

¢ Lasinfusionespreoperatoriassedeberan continuar hastaqueel pacientesea
colocado en la circulacion extracorpérea (CEC), con excepciones para:

e PGEL: los pacientes que han estado bajo tratamiento con PGEL por pe-
riodos prol ongados pueden requerir periodos de destete de CEC mucho
més lentos.

 Ciclosporina: deberé ser descontinuada durante la CEC para preservar
lafuncién renal.

 Losfarmacos de reanimacion deberan ser preparados por el anestesi6logo
acargo con lafinalidad de conocer las concentraciones de cada farmaco.
Deben estar presentes en € quiréfano previo al traslado del paciente.

» Metilprednisolona (20 a25 mg/kg): se administraviaintravenosaa inicio
delaanestesia.

Los farmacos de infusion (opioides, antifibrinoliticos, inmunosupresores, ino-
tropicosy vasodilatadores) deberan estar presentesy listos parasu perfusionin-
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mediata. Se debera protocolizar en cada centro la forma de preparacion de los
principal es medicamentos de empleo en trasplante cardiaco, con lafinalidad de
evitar confusién durante el traslado del paciente alaunidad de cuidados intensi-
vos (UCI). A continuacion se presentaun €jemplo delapreparacién delosprinci-
palesfarmacos empleados en el Instituto Nacional de Cardiologia*“lgnacio Cha-
vez", delaciudad de México:

» Dopamina, 400 mg aforadosa250 mL de solucion NaCl 0.9% o glucosada
5%.

» Dobutamina, 500 mg aforados en 250 mL de solucion diluyente.

* Milrinona, 10 mg aforados en 50 mL de solucion diluyente.

¢ Nitroglicerina, 50 mg aforados en 250 mL de solucién diluyente.

» Nitroprusiato de sodio, 50 mg aforados en 250 mL de solucién diluyente.

¢ Norepinefrina, 8 mg aforados en 250 mL de solucién diluyente.

La ventgja de este sistema es que el operador de las infusiones podra hacer de
manera mental 10s g ercicios de las concentraciones en mililitros por hora cono-
ciendo de antemano | as diluciones protocolarias de cada centro. Esto minimiza
las confusiones, aunque con ladesventajade que deberan considerarse las condi-
ciones particulares de los pacientes con restriccion hidrica y de la poblacion
pediétricay neonatal. En situaciones de emergenciala concentracion de los far-
macos podra quedar a consideracion del anestesi6logo a cargo, debiendo comu-
nicarse al personal delaUCI laconcentracion de cada farmaco para evitar acci-
dentesy continuar con concentraciones equival entes.

Unarevision que publicalaexperienciade un centro colombiano en trasplante
cardiaco indicaque & promedio del tiempo quirdrgico en dichainstitucion esde
4.87 h, mientras que el tiempo de perfusion cardiacaesde 112 min. El tiempo de
paro cardiaco es un poco mayor gue € de perfusidn porque varios corazones
donados han sido Ilevados de regiones distantes. En el transoperatorio se infun-
den soluciones cristal oides paramantener lavolemiay unaadecuadafuncion re-
nal; los mas utilizados son dextrosa a 5% en agua destil ada, solucién NaCl 0.9%
y solucion de Hartmann. Durante laperfusion cardiacalos €l ectrdlitos son estre-
chamente vigilados, por la posibilidad de arritmias.

Laprincipal complicacién que se presentd en estospacientesfuelainsuficien-
ciarenal en 22 de ellos (57.9%); aexcepcion de un caso querequirié didlisis, los
demés mejoraron con tratamiento médico. El sangrado pericardico ocupa el se-
gundo lugar en la tabla de complicaciones para una frecuencia de 15 casos
(39.5%).43

En otra serie se describe que todos sus pacientes receptores cardiacos han sido
monitoreados con lineaarterial radial, sistemavenoso central y catéter enlaarte-
riapulmonar. Laanestesiaseindujo mediante laadministracion 1V de etomidato
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(0.2 mg/kg), midazolam (0.1 mg/kg), fentanilo (5 ug/kg) y pancuronio (0.1
mg/kg). Lospacientesfueronintubadosy ventilados mecani camente paramante-
ner una PCO, arterial cercana alos 35 mmHg. La anestesia fue mantenida con
fentanilo (0.3 mg/h), midazolam (4 mg/h) y dosis repetidas de pancuronio. La
CEC se realizé a una temperatura central de 32 °C con un flujo medio de 2.5
L/min/m2.

El circuito de la CEC fue cebado con 2 000 mL de lactato de Ringer, 100 mL
demanitol a20%y 5 000 Ul deheparina. Entodos|ospacientes se empled oxige-
nador de membrana. Las técnicas de proteccion miocéardicaincluyeron solucién
cardioplgjicacristal oidey enfriamiento topico. El isoproterenol fueempleado en
todos|os pacientes paragarantizar unafrecuenciacardiacadeentre 100y 120 |l a-
tidos por minuto y optimizar €l gasto cardiaco. Estainfusién seinicié 10 min an-
tesdel destetedelaCEC, en unadosisde 0.02 mg/kg/min. También seemplearon
infusiones de norepinefrina o epinefrina para mantener presiones arteriales me-
dias de a menos 65 mmHg.

El destete de la CEC después del trasplante cardiaco también result6 ser una
facetaparticularmentedificil, por lo quelosautoresrecomiendan destetescon re-
duccionesprogresivasdd flujo de bombay administraci 6n concomitante deino-
tropicos y vasodilatadores pulmonares.38

Lainduccion debe realizarse después de la colocacion de todos | os dispositi-
vos de monitoreo y unavez que se asegure que el paciente estarecibiendo todas
las infusiones cardiovasculares con las que se trasladd de la UCI. En pacientes
sin accesosintravenosos es obligatorialacol ocacion de unalinea periféricaaun-
gue lainduccién se haga con agentes inhalados. Deberan evitarse los farmacos
depresores del miocardio durante lainduccién. El empleo juicioso de ketamina
(1a2mg/kg), etomidato (0.15 a0.3 mg/kg), midazolam (0.1 a0.3 mg/kg), fenta-
nilo (30 a100 ug/kg) o sufentanilo (10 ug/kg) podrarealizarse durante lainduc-
cion. Derequerirse unainduccion de secuenciarapi dapodraadministrarse succi-
nilcolina o altas dosis de rocuronio. El mantenimiento usual mente es a base de
unainfusién de opioide con bajas concentraciones de agentes vol atiles o benzo-
diazepinas paraproveer amnesia. Se usa pancuronio debido asus efectos vagoli-
ticos asociados con hipertension y taquicardia, resultando esto benéfico particu-
larmente en nifios.34

Con el advenimiento delos nuevos criterios de seleccion dereceptores cardia
cosy laconsecuente mayor gravedad de éstos se han ideado estrategias parauna
mejor preservacion delafuncién del corazon trasplantado; entre ellas destaca el
empleo de solucion cardiopléjica sanguinea fria administrada antes y durante la
implantacién del 6rgano, y justo antesdel despinzado se administrasolucion car-
diopl §jicasanguineatibiaadicionadacon glutamato y aspartato hot shoot. El em-
pleo de enfriamiento topico raravez se usaparadisminuir el potencial riesgo de
dafio térmico al nervio frénico.26
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En € paciente sometido al menos a un trasplante cardiaco previo, la conduc-
cion auriculoventricular en general esta conservada. La denervacion implicala
pérdida de barorreflejos y |a respuesta rdpida a estimulos como laringoscopia,
traccién peritoneal e hipovolemiaaguda. Losmecanismosdecontrol intrinsecos,
como respuesta a carga de volumen (Frank—Starling) y respuestaa gjercicio, es-
tan conservados; sin embargo, el aumento del gasto cardiaco inicial se basaen
un aumento del volumen de eyeccidn y no a aumento de la frecuencia cardiaca
como en el corazéninervado. Esto hace aestos paci entes dependientesde precar-
ga, por lo quees ttil aumentar laprecargaantes de algn procedimiento anestési-
€O como una induccidn rapida o0 una anestesia espinal alta. El aumento de fre-
cuencia cardiacaen respuestaal estimulo tardade 5 a6 min, tiempo que setarda
en aumentar los niveles de catecolaminas liberadas por |a glandula suprarrenal.
El corazon denervado responde solo afarmacos de accion directa. Las arritmias
sepueden presentar en corazonestrasplantados, probablementedebido alapérdi-
dadel tono vagal y al incremento de catecolaminas endogenas.

Cuando un pacientetrasplantado vaaser sometido aunacirugiael ectivadebe
evaluarse lafuncién del injerto. Clinicamente debe recordarse que por ladener-
vacion estos pacientes no presentan angor, por ello hay que indagar sintomas
equivalentes, como disnea a esfuerzosy signos de insuficiencia cardiaca. El uso
de ecocardiografiatanto de reposo como de esfuerzo esde gran utilidad. Losfar-
macos deben mantenerse hastalacirugia, siendo necesario solicitar informacién
al equipo de trasplantes para los cambios en lainmunosupresion.

TECNICAS DE TRASPLANTE CARDIACO
(ORTOTOPICO VS. HETEROTOPICO)

Latécnica estédndar de implante cardiaco se conoce como técnicaatrial, biatrial
odeLowery Shumway. Seiniciacon laanastomosisdel atrioizquierdo, seguida
por ladel atrio derecho, la arteria pulmonar y finalmente la arteria aorta. Cada
unadelascuatro anastomosisesrealizadacon el empleo delineasde suturaconti-
nuas.2

Se estima que solo estaran disponibles 5% de |os corazones requeridos para
trasplante en pacientes con insuficiencia cardiaca, dando como resultado largos
periodos de espera, pudiendo incluso morir el paciente antes de que existaun or-
gano disponible.”44

El uso de xenoinjertos (érganos de especies no humanas) ha sido visto como
unaalternativaatractivaparal osdonadores humanos, pues provee unafuente po-
tencialmente ilimitada de 6rganos. Desaf ortunadamente, |as barreras inmunita-
riasy losriesgos detransmisi 6n deinfeccioneshan limitado su aplicacién rutina-
ria
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Figura 3-12. A. Técnica estandar. B. Técnica bicaval.

Parafraseando a Shumway: Los xenoinjertos son el futuro delostrasplantes...
y siempre lo seran.”

El corazdn trasplantado tiene pérdida de inervacion simpéticay parasimpé
tica. Lafaltadel tono vagal resulta en frecuencia cardiaca de + 90 a 100/min.
Dependiendo de |a técnica de trasplante utilizada puede haber en e ECG una
onda p (técnicabicaval) o dos ondas p, donde una es originada en el remanente
deauriculadel corazén nativoy laotraesgeneradaen laauriculadel corazénin-
jertado (figura 3-12).7

SEPARACION DE LA CIRCULACION EXTRACORPOREA

LaCEC estaasociadacon laliberacion de sustancias vasoactivas que pueden in-
crementar lasresi stencias vasculares pulmonares preexistentes en los receptores
de trasplante cardiaco. Esto resulta en un incremento agudo de la poscarga del
corazon recién trasplantado y puede conducir aunafallaventricular derechain-
mediatamente después del destete dela CEC o en el posoperatorio temprano. El
destete del CPB después del trasplante cardiaco resulta particularmente compli-
cado y requiere especia atencion.

Se haobservado que inmediatamente después ddl trasplante cardiaco lainha-
lacion dedxido nitrico (NO) reducel asresi stencias pulmonaresen 50%, mientras
queotrosagentes, como laPGEL, sdlo o hacen en 10%.38 El estado hiperadrenér-
gicoinducido por €l retiro de los opioides es deimportanciaen el trasplante car-
diaco debido alos efectos directos de | as catecolaminas, tanto anivel periférico
como directamente sobre el corazén, permaneciendo sin modulacién efectiva
ante la ausencia de respuesta barorrefleja en el corazén denervado.

Lafisiologiadel corazdn denervado tiene efectos significativos sobre la far-
macodinamiade muchosfarmacos. Primero, el corazon trasplantado, denervado,
esexcluido del control nervioso central y autbnomo. Por lo tanto, lafarmacodina-
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miadeciertosfarmacosen el receptor detrasplante cardiaco dependeradesu sitio
de accion. Los medicamentos que gercen efectos cronotrdpicos indirectos no
tendran efecto sobre corazones trasplantados (anticolinérgicos, anticolinestera-
sas, digoxina, fenilefrinay nitroprusiato). Convencional mente, losfarmacosque
actian de manera directa sobre el corazon (f—blogueadoresy catecolaminicos)
si presentaran su efecto. Demaneraparticular, lapérdidadelosreflg oscardiacos
puede servir parapotenciar el impacto cronotrépico delos agentes de accion di-
recta como la norepinefrina, ya que el efecto presor relacionado que disminuye
lafrecuenciacardiaca estaraausente. L os agentes con mecanismos de accion di-
rectaeindirectapresentaran unadisminuci on de susefectos en | os pacientestras-
plantados. El nodo sinusal y €l atrio ventricul ar denervados no mostraran estimu-
lacion por el reflejo simpatico.

Se hareportado una persistente deplecion de catecolaminasintramiocardicas
luego delainstalacion del injerto en pacientestraspl antados de corazén. Esto su-
gieregue unahipersensibilidad alos agonistas o puede estar rel acionadacon una
regulacién ala alza de dichos receptores.4s

El procedimiento quirdrgico esrelativamente simple. Unavez compl etado, €l
paciente es recalentado. El estado acido—base, el potasio y los niveles de calcio
ionizado deben ser evaluados antes de descontinuar laCEC. En pacientessin hi-
pertension pulmonar subyacente el problema maés frecuente posterior ala CEC
es la bradicardia, llegando a requerirse apoyo cronotrépico 0 marcapasos. Los
inotrépicos, si se requieren, deberan infundirse en dosis bajas. La hipertension
debera tratarse con disminucion de la poscarga. En pacientes con hipertension
pulmonar el nuevo ventriculo derecho puede no ser capaz de soportar €l trabajo
recién impuesto. En estos casos puede requerirse la hiperventilacion de manera
aguday € subsecuente empleo de vasodilatadores pulmonarescomo el NOvy la
PGEL. El corazdn donado escompletamente denervado, resultando en un retraso
enlarespuestaal estrés. Lafrecuenciacardiacaesdependiente delascatecol ami-
nas circulantes. Sélo deben emplearse farmacos con efecto vasoactivo directo.
Podra emplearse el isoproterenol para soporte cronotrdpico. La vasodilatacion
puede causar hipotension, requiriendo mayor soporte cardiovascular. Debera
prestarse particul ar atencion duranteel cierredel trax, yaque puede ocurrir des-
compensacion hemodinamica, en especia s existe una diferencia de tamafio
considerable entre el corazédn del receptor y € del donador.34

Durante las fases de isquemiay reperfusién del trasplante cardiaco se incre-
menta el grado de peroxidacion lipidicay se activan los sistemas antioxidantes
intracelulares, 1o que indica una progresiva generacion de los radicales libres
derivados del oxigeno. Existen reportes clinicosy experimental es que apoyan €l
uso de latrimetazidina (TMZ), sustancia empleada desde 1987 por su actividad
antiisquémi ca desprovista de efectos hemodindmicos colaterales, con laventgja
de mostrar un efecto citoprotector que limita el dafio por isquemia—reperfusion
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por un mecanismo de accion multiple: potenciacion del metabolismo oxidativo
delaglucosa, disminucién de laacidosisy la hipercalcemiaintracelular, y ate-
nuacion de la respuesta inflamatoria y de la produccion de los radicales libres
derivados del oxigeno. Por lo anterior, se ha buscado usar este farmaco durante
€l manejo perioperatorio del pacientetrasplantado de corazén en un afan por opti-
mizar un egreso més eficaz de la CEC.46

FALLA CARDIACA POSTRASPLANTE CARDIACO

La hipertension pulmonar (HAP) con incremento de |as resistencias vasculares
pulmonares (RV P) después del trasplante cardiaco ortotopico contribuye de ma-
nerasignificativaal colapso ventricular derecho eincrementalamorbilidady la
mortalidad perioperatorias. Por |o tanto, lamedicién delahemodindmicapulmo-
nar es un procedimiento de rutinaen el abordaje del potencial receptor cardiaco.
Para el manejo posoperatorio de la falla cardiaca derecha es de gran interés la
informacion sobre la reversibilidad de la hipertensién pulmonar en respuesta a
laterapiavasodilatadora. Laterapéuticausual consisteen el empleo devasodila-
tadores intravenosos como los nitratos, el nitroprusiato de sodio y |os prostanoi-
des, pero debido ala pérdidade selectividad por lavasculatura pulmonar y lahi-
potension sistémica asociada estos farmacos presentan limitantes importantes.

Laadministracion de vasodilatadores por inhalacion parece ser ventajosa, ya
gue dosis altas presentan selectividad por la vasculatura pulmonar. El NO y la
prostaciclina (PGl 2) han mostrado efectos vasodilatadores pulmonares selecti-
vos sin efectos sistémicos en pacientes con HAP primariay secundaria. Desafor-
tunadamente, el NO es una molécula tdxica que requiere sistemas de liberacion
especializadosy monitoreo debido ala produccion de metahemoglobinay nive-
les altos de didxido de nitrégeno. Ademas, debido a su cortavida media, el NO
tiene que ser administrado de forma continua, eincluso pequefiasinterrupciones
pueden causar una peligrosa HAP. Las ventajas de las prostaciclinas inhaladas
incluyen laausenciadetoxicidad y su facil administracion. No se han reportado
estudios hemodindmicos comparativos de NO vs. prostaciclinas en los pacientes
postrasplantados cardiacos. Ol schewski describi6 €l uso deiloprost, unacarbaci-
clinaandogadelaPGIl2, paralaHAP severa, con unavidamediade 30 min, la
cual al administrarse en aerosol induce vasodilatacion pulmonar sel ectivaduran-
te2 a4 h. Sin embargo, se han hecho intentos por tratar de determinar el disposi-
tivoideal paraadministrar estefarmaco sinllegar aunarespuestaclaray conclu-
yente sobre su forma de administracion y dosificacion, particularmente en €l
paciente postrasplantado de corazon.4”

El retrasplante ocurre en alrededor de 2% de | os procedimientos en adultosy
hasta en 3% de |os trasplantes cardiacos en nifios. El retrasplante cardiaco por
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rechazo agudo tienelapeor tasade sobrevida(32.5y 8% aly 5 afios, respectiva
mente), seguidadel retrasplante por fallaagudadel injerto (50y 39%aly 5arios,
respectivamente). Lasobrevidadespuésde un retrasplante por coronariopatiadel
injerto ha mostrado resultados mas satisfactorios.®

Seconcluye quelosresultadosdel retrasplante por rechazo agudo y fallatem-
pranadel injerto sontan pobrescomo parasugerir queestaopcion esinadmisible.
No obstante, € retrasplante por vascul opatia coronaria del injerto se asocia ac-
tualmente con unasobrevida satisfactoriay deberiaseguir ofreciéndose alos pa-
cientes.44

Se ha anticipado que un corazén de donador joven y sano podriavivir por va-
rias décadas sin desarrollar enfermedad arteria coronaria. Esta suposicion fue
descartada desde principios de 1970, cuando un importante niimero de pacientes
recién trasplantados murieron por enfermedad isquémica cardiaca. Patol6gica
mente, estaenfermedad fue unaformade engrosamiento delaintimaquefue ca-
racteristicamente difusa, concéntricay longitudinal. Ya que fue enteramente li-
mitada a los vasos del aloinjerto, se sospechd de un importante componente
inmunitario. I nvestigaciones subsecuentes han sugerido queel procesoinvolucra
unaagresioninmunitariainicial alavasculaturacoronariagque puedeexacerbarse
por factores no inmunitarios, como dislipidemia, diabetes e infecciones virales.
El modelo devasculopatiadel injerto hacontribuido al entendimiento delabiolo-
giadel dafio vascular y sus secuelas.”

APOYO POSTRASPLANTE

EnlaUCI seesperaqueel pacienterecuperelaconciencialo méspronto posible,
paratratar de desconectarlo del ventilador cuanto antesy evitar complicaciones
de tipo respiratorio debido alainmunosupresion.

Unavez finalizada la cirugia el paciente deberatrasportarse ala UCI con un
adecuado soporte ventilatorio. EI monitoreoinvasivoy |osfarmacos vasoactivos
deberén continuarse durante el traslado. Debera proveerse adecuada sedaciony
analgesia durante el periodo posoperatorio.34

Lamayoriade | os esquemas terapéuti cos actual es paralos receptores de tras-
plante cardiaco consisten en unaterapiade inmunosupresion multimodal quein-
corporauninhibidor de cal cineurina(ciclosporinaotacrolimus), un agentede ac-
cion sobre el ciclo celular (usualmente mofetil micofenolato) y corticosteroides
en el posoperatorio temprano. Lamayoriadelosprogramasincluyen ademasuna
estatina. Con mayor frecuencialosinhibidores de mTOR se estén introduciendo
en e manejo tardio paraayudar alapreservacion delafuncion renal, permitir el
empleo de dosis bajas de inhibidores de calcineurinay prevenir la vascul opatia
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del injerto. El uso de los inhibidores de lamTOR en €l postrasplante temprano
hasido limitado por su importante potencial deretraso en el cierrede laherida.”

Los mayores predictores de fracaso en €l trasplante cardiaco son la hiperten-
sién pulmonar preexistentey lasresistencias vascul ares pulmonares elevadas. El
prondstico esmuy pobre en |os paci entes con resi stencias vascul ares pulmonares
gquesuperanlas5 U Wood. Incluso | os pacientestraspl antados con presionesarte-
riales pulmonares relativamente menores son de alto riesgo parainsuficiencia
ventricular derecha, en especial duranteel destete delacircul acidn extracorpérea
(CEC). Despuésdd trasplantelafuncion ventricul ar derechadel corazén donado
puede verse af ectada por ef ectos deisgquemia, solucionesde preservacion, dener-
vaciény manipulacion quirdrgica. Engeneral, ladisfuncion miocardicaluego del
trasplante cardiaco es predominantemente causada por insuficiencia ventricular
derechajusto posterior alaterminacion delaCEC o en € periodo posoperatorio
temprano.#s

El empleo de los inhibidores de la COX-1 parece incrementar la generacion
deradicaleslibresy laformacién de isoprostanos, los cuales agravan la disfun-
¢ion miocardicaposisquémica. Losinhibidoressel ectivosdelaCOX—2 muestran
un potencial considerable para atenuar la respuesta inflamatoria que sigue ala
cirugiacardiaca. LaCOX—-2 sufrede unaregulacion alaalzadespuésdela CEC
en diferentes tgjidos, incluyendo el cerebro; sus principales efectos a estimular
laproducci6n de prostaglandinas de acci én vasopresorase ven aumentados|uego
delaCEC, lo cual puede conducir aunimportante vasoespasmo coronario poso-
peratorioy al incremento de las resistencias vasculares pulmonares. Ademas, la
COX-2 miocérdica es sobrerregulada durante el rechazo a aloinjerto cardiaco y
en d infarto miocardico, contribuyendo aladepresion miocardica. Lainhibicién
de la COX-2 atenlia la respuesta inflamatoria miocardica durante el rechazo al
injerto cardiaco, reducelainflamacién endotelial quesiguealaisquemiamiocar-
dicay alareperfusion, ademés de mejorar lafuncidn miocardicaen model os ex-
perimental es de infarto miocardico. Ademas, lainhibiciéon de la COX—-2 dismi-
nuye la depresién miocardica inducida por toxinas, asi como la isguemia
pulmonar y el dafio por reperfusion. No obstante, alin esta por determinarse la
eficaciaclinicadelosinhibidores delaCOX—2 enladisminucion delarespuesta
inflamatoria durante la cirugia cardiaca en humanos.4°

Existen diferentesfactores reconocidos como predictores de mortalidad luego
deuntrasplante cardiaco. El requerimiento de ventilacion mecanicao didlisisen
el momento del trasplante, un panel de anticuerposreactivosmayor de 10%, tras-
plantes previos o la presencia de una cardiopatia congénitaen el adulto constitu-
yen factores de riesgo categdricos que representan un importante riesgo de mor-
talidad en el primer afio postrasplante. Otros factores considerables incluyen el
tiempo de isquemia del corazén donado, las edades del donador y del receptor,
el peso corporal del receptor y las lecturas de bilirrubinas, creatininay presion
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arterial pulmonar diastdlica. Ademés, diferentes factores de riesgo previamente
identificados aparentan tener menor impacto sobrelamortalidad actual; éstosin-
cluyen €l diagndstico pretrasplante de coronariopatia, |a presencia de balon de
contrapul sacién adrticaen el momento del trasplantey el encontrarse el paciente
bajo tratamiento intravenoso parael control de algunainfeccion a menos dos se-
manas antes del trasplante.3!

El trasplante cardiaco en bien aceptado como tratamiento definitivo para e
manejo de la insuficiencia cardiaca terminal. Asimismo, se le ha dado mucha
atencion a manejo de las terapias inmunosupresoras y alos protocolos de con-
ductaantelospaci entes postraspl antados; estosesfuerzoshantenido pocoimpac-
to sobrelahistorianatural delos corazonestrasplantadosen los Ultimosarios. Un
entendimiento mas detallado de las influencias gendmicas sobre el rechazo agu-
do delosinjertoscardiacos podriaayudar en el disefioy ladireccion de esfuerzos
antirrechazo en pacientes de alto riesgo y mejorar su sobrevidaluego de un tras-
plante cardiaco.

El rechazo agudo es €l resultado de un desequilibrio entrelaliberacién decito-
cinas proinflamatoriasy antiinflamatorias derivadasdeloslinfocitos T y losma-
créfagos. Lacitocina proinflamatoria conocida como factor de necrosistumoral
(TNF—) se encuentra considerablemente elevada en 1os pacientes que experi-
mentan rechazo al aloinjerto cardiaco. Se ha descrito una importante relacion
entre el rechazo cardiaco y €l polimorfismo del gen del TNF—a. en su posicién
G308, entre otrasformas de variaci6n de este gen que, yaseain vitro o in vivo,
ha mostrado una significativa vinculacion con lainmunosupresién y el rechazo
organico.

Muchosdelosfarmacos antirrechazo se han dirigido abloguear laproduccién
olosefectosde | L-2, otracitocinaproinflamatoria, en cuyos resultados se haob-
servado unamenor incidenciaderechazo cardiaco, siendo posibleidentificar me-
diante cruce con el HLA alosindividuos proclives a presentar rechazo agudo.

LalL—10y el factor de crecimiento transformante betason citocinas antiinfla-
matorias que acttan disminuyendo €l riesgo de rechazo organico agudo; al igual
gue el TNF—a, los promotores de polimorfismos en laIL—10 se asocian con re-
chazo cardiaco agudo en la poblacién pediétrica, no asi en los adultos. Deigual
forma, los polimorfismos en el factor de crecimiento transformante beta serela-
cionan con aumento en laincidenciaderechazosagudos. LalL—4 también seune
a grupo de las citocinas antiinflamatorias, pero sus polimorfismos no han mos-
trado evidencia de relacion con rechazo agudo.

Estos hallazgos sugieren laimportanciade realizar detallados estudios en do-
nadoresy receptores sobre posi bl es polimorfismosy susinfluenciasgenéticasen
relacion con el rechazo cardiaco. Lasinvestigaciones en farmacogenéticase han
dirigido a estudiar las influencias farmacodinamicas y farmacocinéticas de las
terapiasinmunosupresoras, |levando con esto ala planeaci on de futuras terapias
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que individualicen las mezclas farmacol 6gi cas seguin |as capaci dades metaboli-
cas de cada paciente.%

Se haencontrado unaintimarelacion entrelaelevacion delasprincipalescito-
cinas proinflamatorias, antes descritas, con episodios de deterioro hemodinami-
coy evidencia ecocardiogréfica de disfuncion ventricular y pulmonar en los pa-
cientes con rechazo cardiaco agudo.>!

Lageneracién de unarespuestainflamatoriasi stémicadurantela CEC escon-
sideradacomo laresponsable de laliberacion y activacion de citocinas proinfla-
matorias causantes, entre otros efectos, de vasodilatacion generalizada (sindro-
me vasoplgico). Este sindrome se caracteriza por una severa hipotension
persistente, disminucion de las resistencias vasculares sistémicas, bajas presio-
nes de llenado intracardiacas, refractariedad a catecolaminas y una importante
asociacion de mortalidad. En algunos pacientes sometidos a cirugia cardiaca se
ha descrito el sindrome vasopléjico luego de periodos prolongados de CEC, en
el postrasplante cardiaco y con €l uso de dispositivos de asistencia ventricular.
L a subsecuente pobre perfusion generalizada resulta en falla organica mdiltiple
con incrementos en lamorbilidad y la mortalidad.52

Se ha sugerido el empleo de diferentes terapias para el manegjo del sindrome
vasopléjico postrasplante, entre las que destaca € empleo de azul de metileno
como inhibidor del GMPc y con €ello de laliberacién de éxido nitrico vascular,
aungue no existen acuerdos claros sobre su dosificacion, alcancesy potenciales
riesgos, particularmente en lo que serefiere al potencial efecto deletéreo sobre
las resistencias vascul ares pulmonares.#2
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Consideraciones anestésicas para
el trasplante renal en pediatria

Pedro Delfino Castafieda Martinez, Victor Edmundo Fuentes Garcia,
Diana Moyao Garcia

INTRODUCCION

A pesar de ladisponibilidad de laterapiade dialisis por méas de 20 afios, € tras-
plante renal sigue siendo el tratamiento de eleccion para nifios con enfermedad
renal terminal .23 Los nifios se consideran como receptores preferentes; sin em-
bargo, los resultados en el trasplante renal pediétrico son inferiores alos de los
adultos debido a una alta incidencia de pérdida del injerto en etapas tempranas
postrasplante, secundariaavariosfactores, contdndose entrelosmasimportantes
la necrosis tubular aguda, la trombosis vascular y la falla primaria del injerto.
Ademés, d lactante se considerapacientedealtoriesgo debido alaaltaincidencia
de pérdida del injerto y alamortalidad, mayores que en cualquier otro grupo de
edad.4+7

El Estudio Cooperativo de Trasplante Renal Pediétrico de Norteamérica
(NAPRTCS) report6 la pérdida del injerto en etapa temprana en € paciente pe-
diétrico con unafrecuenciade 15% cuando €l rifién proveniade un donador vivo
y de 35% de donador cadavérico, por |las causas antes mencionadas.”8

El mangjo anestésico para el trasplante renal pediétrico presentalos mismos
principios que en el adulto; sin embargo, la existencia de varios factores como
edad, peso, tipo de trasplante, etiologia, evolucion, tratamiento y estado actual
previo al trasplante hace que sea necesariaunapreparaci on especial parael anes-
tesiélogo.

Las terapéuticas y alternativas actuales para trasplantar pacientes cada vez
mas pequefios, con una mejor expectativa de sobrevida a pesar de los riesgos de
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morbilidad y mortalidad, obligan a una preparacion més dinamicay especiali-
zada para el anestesiélogo para enfrentarse a grandes retos.

GENERALIDADES

El trasplante renal hasido reconocido en la Ultimadécadacomo lamodalidad te-
rapéuticadptimaen el paciente pediétrico coninsuficienciarena crénicaenfase
terminal (IRCT), yaque mejorasu calidad de viday hace posible su rehabilita-
cion. Los efectos adversos de lainsuficienciarena en el desarrollo neurol 6gico
y en el crecimiento del nifio son drésticosy derapido progreso fatal; delamisma
forma, son limitados en los pacientes que se previenen con didlisis, mientras que
untrasplanterenal exitoso generaun estado fisi ol 6gico que permite su crecimiento
y desarrollo. Lostratamientossustitutivos (didlisis, hemodidlisis) deben conside-
rarse como transitorios, ya que los resultados en 1os nifios son menos sati sfacto-
rios que en los adultos, porque producen graves desaj ustes psicol 6gicos, fisiol o-
gicos y hemodinamicos que interfieren en su vida normal .9-12

Enlasultimastresdécadas, graciasalosavancestecnol 0gicosy delainmuno-
supresion, hamejorado significativamente la sobrevidatanto del paciente como
del injerto. Sin embargo, en el trasplante renal pediéatrico existen factores técni-
cos, inmunitarios, metabdlicosy psicol 6gicos que implican diversos problemas
y mayor riesgo que en la poblacion adulta,213 por |o que se requiere un equipo
especializado y multidisciplinario capaz de lograr Optimos resultados.

A fin de perfeccionar el manejo del paciente pediétrico trasplantado, actual-
mente sellevan acabo en Europay Américaunaserie de estudios multicéntricos
que permiten recopilar informacion de un nimero importante de pacientes. En
1987 se cred The North American Pediatric Renal Transplant Cooper ative Study
(NAPRTCYS), que en la actualidad recopila informacién de més de 100 centros
de Canadd, EUA, México y Costa Rica. Este registro ha sido de gran ayuda a
mostrar |osresultados de unimportante nimero de nifiostraspl antados, pudiendo
determinar la morbimortalidad e identificar los factores que af ectan significati-
vamente la sobrevida del injerto en la poblacion pediatrica 415

EPIDEMIOLOGIA

Laincidencia, laprevalenciay laetiologia de las nefropatias de naturaleza pro-
gresivatienen gran variabilidad en relacion con la distribucion geogréficay con
las condiciones socioecondmicas de los distintos paises, asi como también con
factores de susceptibilidad a ciertas enfermedades renal es.16
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Hay fuertes evidencias de que factores genéticos aumentan la susceptibilidad
alas nefritis; se han descrito asociaciones entre antigenos HLA, principalmente
delaclasell, y nefritis en seres humanos. Este mecanismo seria predominante
en situaciones de baja exposicion antigénica, como en |os paises desarrollados,
mientras que en los paises en desarrollo |as glomerul onefritis podrian aumentar
por mayor exposicidn a patégenos. Laglomerulonefritis cronicaquellevaasin-
drome nefrético es méas frecuente en reastropi cales que en e mundo desarrolla-
do. Esposible que esto se deba a variaciones de la respuestainmunitariainduci-
das por ladesnutricion, quellevaaun defecto multifactorial del aclaramiento de
los antigenos. Dado que &l defecto fundamental en los individuos predispuestos
alas nefritis se relaciona con |lainmunocompetencia, es posible suponer que la
inmunoincompetencia mediada por la desnutricion y las interacciones con dife-
rentes infecciones contribuyan a deprimir |a respuestainmunitaria a otros pato-
genos.t’

Ladesnutricion también influye en laaparicion de otras patol ogias que poten-
cialmente pueden llevar alRC, como los defectos del tubo neural, que incluyen
todas |as anomalias congénitas producidas por unafaltade cierre del mismo du-
rante la cuarta semana de embriogénesis, y que estarian relacionados con defi-
ciencias vitaminicas de la madre, especialmente de folatos.18-20 La nefrologia
contemporaneavisualizalaenfermedad renal desde un paradigmabiomédico de
lasalud, que consiste en la atencién médica biol6gica en la etapaterminal de la
enfermedad con procedi mi entosterapéuti coscostososdealtatecnologia: ladiali-
sisy €l trasplante renal.

Laincidenciade enfermedad renal en estadio terminal (IRCT) esaproximada-
mente de 1 a3 nifios/millén delapoblacion total, que subestimael valor real. En
€l registro norteamericano laincidenciaparanifios (0 a19 afios de edad) gjustada
paraedad, razay género, es en promedio de 11/millén. Cuando se examina por
raza, los asiaticos de lasislas del Pacifico, |os nativos americanosy los blancos
tienen menor incidencia, 8 a1l y 10, respectivamente, en promedio, por millén
delapoblaciéninfantil, que los de raza negra, con un promedio de 17/millon de
lapoblacién infantil, pues en éstos hay un incremento en el porcentaje que entra
con IRCT entre 15y 19 afios de edad hasta de 45/millén de la poblacion infantil
contra 15 a 24 en otras razas.

Enotrossitios, como Canaday Europa, dondelosdatos pediétricos son obteni-
dos hasta los 15 afios de edad, 10s gjustes varian ampliamente con un promedio
en €l registro europeo de 9.7/mill6n de pobl acién gjustada, subestimando lainci-
denciareal.

Laocurrenciay laprevalencia de las nefropatias de naturaleza progresivaen
AméricalL atinatienen gran variabilidad en relacion con ladistribuci én geogréfi-
cay con las condiciones socioecondmicas de | os distintos paises, asi como tam-
bién por factores de susceptibilidad a ciertas enfermedades renales. Ademés, es-
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tos indices son dificiles de establecer y poco confiables, ya que lainformacion
proviene de certificados de defuncién o del nimero de pacientescon |RC queson
atendidos en los centros de didlisis y de trasplante.

En Américal atina(Argentina, Venezuel a, Brasil, Uruguay, Méxicoy Colom-
bia) laincidenciade IRC por lo dicho anteriormentetieneun ampliorango de 2.8
a15.8 casosnuevos por millén de habitantes menoresde 15 afiosdeedad. Adicio-
nalmente, un reporte de Chile muestra unaincidencia de 42.5 nuevos casos/mi-
[16n de habitantes menores de 18 afios de edad. Estas marcadas diferencias son
condicionadas por variosfactores, como lafaltade unificar criteriosen laclasifi-
cacioén de los pacientes y un subregistro de casos, entre otros.24-23 as causas de
insuficienciarenal crénicaen el paciente pediatrico seobservan en el cuadro4-1.

ESTADO ACTUAL DE LA INSUFICIENCIA
RENAL CRONICA EN PEDIATRIA

El términoinsuficienciarenal terminal (IRT) seutilizaparadescribir lassituacio-
nesen las quelosrifiones nativos del paciente fracasan como 6rgano metabdlico
regulador del medio interno y se necesitan tratamientos sustitutivos con didlisis
o trasplante renal; esto ocurre por reglageneral cuando €l filtrado glomerular se
sitlia por debgjo de 10 mL/min/1.73 m2.24

Losvaloresnormales de latasa defiltracién glomerular por edad se observan
en el cuadro 4-2.

Lainsuficienciarena crénica (IRC) o uremiacrénicaes un sindrome clinico
complejo que resulta del deterioro progresivo de la estructura anatomica renal .
Cuando las pérdidas del parénquima sobrepasan 50% por lo comun se agota la
reservafuncional renal, y lareduccién posterior del funcionamiento impide pro-
gresivamente el mantenimiento de la homeostasis organica.

Lainsuficienciarena crénica es la disminucion progresiva de las funciones
homeostéticasdel rifion por un periodo mayor detresmeses, quealterael balance
interno y lo hace incompatible con lavida.

Por lo anterior, lal RC se define como concentracionesde creatininaséricados
0 mésveces mayores que lanormal paralaedady e género, o con unafiltracion
glomerular (FG) inferior a 30 mL/min/1.73 m2 de SC por al menos tres meses.
Algunosautoresincluyen anifios con creatininaséricamayor de 1.5 mg/dL o de-
puracion de creatininamenor de 50% delo normal para su edad, 0 anbos casos.

Cuando la FG estd entre 80 y 50% de lo normal, 90 a 50 mL/min/1.73 m2 de
SC o creatinina séricaentre 1y 2 mg, se puede tener 50 a 25% de las neuronas
residual es. Estos pacientestieneninsuficienciarenal crénicalevey habitualmen-
te son asintomaticos.
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Cuadro 4-1. Causas de insuficiencia renal en pediatria

Enfermedades Uropatia Nefropatias Hipoplasias Neuropatias Neuropatias Nefropatias no Etiologia
glomerulares obstructiva hereditarias renales vasculares tubulo- clasificables  desconocida
intesticiales
a. Primarias a. Valvas de uretra Nefronoptisis Hipoplasia Sindrome hemo- Neuropatia Enfermedades
posterior rz;:-nalI bilateral litico urémico por analgésicos  metabdlicas
simple
Esclerosis focal Ureteroceles Rifién poliquistico Hipoplasia Trombosis bila- Otras R
y segmentaria renal con oligo- teral de la arte- Amiloidosis
meganefrosis  ria renal
Glomerulonefritis Vejiga neurogénica Acidosis tubular Hipoplasia Trombosis bila-
me_mbranoprohfgra cronica fs(;acgarlnentana y trg]aglde la vena Nefropatia por
rativa o mesangio- acido arico
capilar
Glomerulonefritis b. Obstruccion Sindrome de Hipoplasia
proliferativa endo- pieloureteral bila-  Alport con displasia  corticomedular

capilar y extraca-
pilar
Glomerulonefritis
extramembranosa
no proliferativa

b. Secundarias

Nefropatia lipica

Nefropatia de
Henoch-Schénlein
Neuropatia de ane-

teral con hidrone-
frosis
c. Megauréter pri-
mario

d. Reflujo vesico-

ureteral primario
y secundario

e. Varios
Tuberculosis renal

Obstruccion del

Sindrome nefrético Displasia renal
infantil familiar

Sindrome de
Neil Patella
Disgenesia ufia—

rotula . .
Hematuria benigna
familiar
Hipercalcemia
cronica idiopatica
Hipercalcemia

mia de células falci-  cuello vesical idiopatica

formes

Amilosis renal Hipoplasia de mus- Cistinuria
culos abdominales

Diabetes mellitus Estenosis uretral  Cistinosis

Sindrome de Tumores Oxalosis

Goodpasture

Granulomatosis

de Wegener

Esclerodermia

Poliarteritis

Sida

elieipad us [eus. alue|dse ) P e.red SedISISaUR SaUO DR JBp ISU0D)
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Cuadro 4-2. Valores normales de la tasa de filtracion glomerular

Edad TFG (media) Intervalo
(mL/min/1.73 m2) (mL/min/1.73 m2)
Neonatos < 34 semanas de edad gestacional
2 a 8dias 11 11a 15
4 a 28 dias 20 15a 28
30 a 90 dias 50 40a 65
Neonatos > 34 semanas de edad gestacional
2 a 8dias 39 17a 60
4 a 28 dias 47 26a 68
30 a 90 dias 58 30a 86
1 a 6 meses 7 39all4
6 a 12 meses 103 49 a 157
12 a 19 meses 127 62a191
2 afios a adulto 127 89 a 165

De: Holliday MA et al.: Pediatric nephrology. Baltimore, Williams & Wilkins, 1994. Fuente: Gunn VL,
Enchiva C: The Johns Hopkins Hospital Manual Harriet Lane de pediatria. 162 ed. en espafiol
2003:419.

Cuando laFG estaentre 50 y 25% de lo normal o entre 50 y 10 mL/min/1.73
m2 de SC o creatinina séricaentre 2y 10 mg, hay insuficienciarenal moderada, y
por lo generd los pacientes estan asintométicos y pueden 0 no recuperarse con
rapidez del hipercatabolismo de su enfermedad. Se detectan yaalteracionesanivel
sanguineo, como acidosis, y en orina, como microproteinuria. Algunos lactantes
presentan disminucidn en la curva de crecimiento y escasa ganancia de peso.

Cuando la FG disminuye a menos de 25% de lo normal o amenos de 10 mL/
min/1.73 m2 de SC o creatinina séricamayor de 8 a 10 mg% en nifios mayores,
ode4 a5 enlactantes, lalRC es severay clinicamente evidente. Se presentacon
frecuencia acidosis, trastornos en el crecimiento, osteodistrofia renal, hiperten-
sién arterial y anemia. Sin terapia, lacombinacion de anemia, acidosis e hipera-
zoemiaincrementa las manifestaciones clinicas y establece el complejo cuadro
clinico conocido como uremia (hiporexia, nauseas, vomito, hipo, pericarditis
urémica, convulsionesy coma).

Cuando la FG esta por debajo de 5% de lo normal paralaedad o amenos de
5mL/min/1.73m2de SC, setratade enfermedad renal en estadioterminal (IRCT)
incompatible con lavidas no seiniciaterapiadialitica.2526

CONSIDERACIONES PREOPERATORIAS
Y EVALUACION DEL PACIENTE

Existen situaciones fisiopatol 6gicas de lainsuficiencia renal que aumentan los
factores de morbilidad en € manejo perioperatorio. Independientemente de los
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objetivos generales de la valoracion anestésica, en este tipo de pacientes deben
considerarse | os siguientes aspectos |egales y médicos:

a. Contar con laautorizaciény presentacion del caso a comité de trasplantes
y alas autoridades correspondientes del Sistema de Salud.

b. Poner en conocimiento del caso a equipo de trasplantes y a servicio de
anestesiologia encargados del programa.

c. Conocer €l tipo de trasplante (cadavérico o vivo relacionado o no relacio-
nado). Procedenciadel injerto y condiciones de la abtencion.

d. Revalorar las condicionesactual esdel paciente: etiologiay estado hemodi-
namico, tratamiento y planteamiento anestésico.

L os pacientes pediatricos con insuficienciarenal cronicaen estadio terminal, in-
dependientemente delaetiologiaquelosllevo alainsuficienciarenal, cursan en
algunaetapadelaenfermedad con situacionesclinicasy fisiol 6gicascompatibles
con los sindromes urémico, nefritico y nefrético, caracterizados por una cadena
deeventosimportantes paralavaloraciony el manejo anestésico, como hipervo-
lemia, hipertension, hipoproteinemia, hiperproteinuria, anemia, edema, infec-
ciones recurrentes y alteraciones metabdlicas, electroliticas, pulmonaresy car-
diacas que dependeran del manejo médico previoy de las condiciones generales
de la enfermedad.27.28 Entre lo méas importante rel ativo a estos pacientes estare-
valorar lasituacion hemodinamica, metabdlicay electroliticapreviaalacirugia,
asi como €l horario delaUltimadidlisis, la existenciade nefrectomia previao la
existenciay cantidad deuresisen 24 h. Por experienciadel osautoresesrecomen-
dable continuar con €l tratamiento médicoy sustitutivo establ ecido; sin embargo,
hay que suspender dentro delo posible | os betabl oqueadores como minimo cua-
tro diasantesdelaintervencion, con el fin de quelarespuestaalasobrecargacon
volumen o utilizacion de aminas no se minimice o disminuya. Hay que analizar
la evaluacién cardiol 6gica para determinar |os posibles riesgos a la sobrecarga
volumétricay lanecesidad de apoyo aminérgico. Tradicionalmenteladisfuncion
del ventriculo izquierdo ha sido una contraindicacion para trasplante renal; sin
embargo, sehademostrado queesun estado reversible con unafraccion deexpul -
sion bagja(FE) causadapor cardiomiopatia hipertréficao urémica. Aunqueexiste
ciertoriesgo perioperatorio, enlaactualidad muchos pacientes, sobretodolospa-
cientes pediatricos, han recibido trasplantes renales con buenos resultados.29-31
Losvaloresparaclinicosdepotasio, calcio, sodio, magnesio, cloroy ureaprovee-
ran de situaciones transanestésicas.

Losvaloresde proteinasy larelacion albumina—globulinadarén lapautapara
el manejo dinamico de lacantidad y concentracién de la albuminaen el manejo
anestésico. Diversos estudios demuestran € uso de la albimina, relacionando
unamejor estabilidad y calidad hemodindmica parael paciente que necesita ser
sobrehidratado a base de una presion oncética, mejorando la expectativa a una
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Optimareperfusién del 6rgano trasplantado y menor riesgo de edemay conges-
tién pulmonar del paciente.32-34

Uno de los grandes dilemas en el paciente con IRC proximo a sufrir un tras-
plante renal son las condiciones que conllevala anemia crénica. Los pacientes
deberén ingresar con patrones de hemoglobina no menores de 7.5 mg/dL. Aun-
gue en lamayoriade las veces son pacientes tratados con eritropoyeting, laindi-
cacion de transfusién en | os casos necesarios debera redli zarse preferentemente
antesdelaspruebas de histocompatibilidad, paradisminuir el riesgo desensibili-
zacién aantigenos de histocompatibilidad y rechazo.3536 Ladecisiony lanecesi-
dad obligada de transfusi6n de sangre o derivados, 0 ambos, deberan realizarse
enel transquirargicoy previamente haberlossolicitadoy tratado en banco de san-
gre(radiadoYy filtrado). Por preferenciadelosautores, y valorando las condicio-
nes de cada uno de los pacientes, la transfusion se realiza inmediatamente des-
pués de lareperfusion del aloinjerto.

MANEJO ANESTESICO

El principal objetivo delaeleccion delatécnicaanestésicaen e paciente some-
tido atrasplanterenal en pediatriaesgarantizar unaexcelente perfusiony viabili-
dad del rifién injertado apesar de susdiferenciasfisiol dgicasy anatdmicas; tam-
bién disminuir los factores que condicionen vasodilatacion e hipotension, para
minimizar losriesgosdefallaprimariadel injertoy necrosistubular renal y maxi-
mizar la obtencién de resultados positivos.37:38

El reconocimiento delasdiferenciasfisiol 6gicasy anatdbmicas en lasdiferen-
tes etapas pediétricas, asi como lafisiopatologiade lavariedad etiol6gica, dan la
pautaparaun mejor planteamiento anestésico, asi como laprevencion delasposi-
bles complicaciones esperadas en este tipo de pacientes.

Actualmente €l trasplante renal en pediatria se puede realizar en pacientes
pediatricos en sus diferentes etapas (lactante, escolar, adolescente); sin embargo,
lamayoriade las veces el érgano por trasplantar proviene de un paciente adulto
(vivorelacionado), lo quegeneraimplicacionesimportantesen el manejo anesté-
sico, lavialidad del injerto y lavida del paciente. En algunos pacientes €l tras-
plante se considera de alto riesgo por la complejidad quirdrgicay anestésica,
acentuado por la edad, el estado previo a trasplante y la dificultad anatdmica,
como sucede con los pacientes menores de tres afios de edad o los de menos de
10 kg de peso, con desnutricion, funcién cardiacalimitada (insuficienciacardia-
ca, cardiomiopatia dilatada, cardiomiopatia hipertréfica, con fraccion de eyec-
cién [FE] menor de 60%, etc.), trasplante renal en bloque (paci entes que reciben
ambos rifiones pequerios) y pacientes predialiticos (aquellos a quienes nunca se
les harealizado didlisis peritoneal o hemodidlisis).
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Enlo querespectaalapremedicacion, no hay mayor dificultad si serecuerdan
|as caracteristicas farmacodinamicasy farmacocinéticas que presentan estos pa-
cientes. Se recomiendan benzodiazepinas del tipo del midazolam, €l lorazepam
otriazolam. Secomplementalapremedicaci6n con un blogueador H,, tipo raniti-
dina, con lafinaidad de aumentar el pH del jugo géstrico y disminuir e volu-
men.39-41

El monitoreo adecuado permitira unaseguridad en € manej o anestésico; ade-
maés, darélapautaen laadministracion delosfarmacosy liquidos. L osadecuados
accesosvenosos pueden establ ecer un mane o dinamico delosliquidosy laadmi-
nistracién de sangre o derivados (0 ambos) por una potencial pérdida aguda de
aquélla. Lainstalacién del catéter venoso central (PV C) tiene por objetivo cono-
cer € estado de volemiadel pacientey establecer conductas a seguir antesde la
reperfusion del organo injertado. EI monitoreo de la presion arteria continua
(PAI) esde sumaimportancia, en especial en pacientes con alteracion cardiovas-
cular o pulmonar significativa, asi como un control estricto enlosquetienen en-
fermedad hipertensiva con pobre control pretrasplante.4243

Laexpansionintraoperatoriadel volumen estdasociadacon unincremento del
flujo renal; la calidad y la cantidad de los liquidos por emplear garantizan una
adecuadareperfusién del 6rgano'y, por consiguiente, unaviabilidad del trasplan-
te. Estafuncioninmediatadel rifidn trasplantado estaasociadacon unincremento
de sobrevida del érgano y baja mortalidad de los pacientes.

El mantenimiento de la presién venosa central (PV C), usual mente en rangos
de 10 a 15 mmHg, garantiza una adecuada volemia antes de la reperfusion del
nuevo 6érgano injertado. Se administran diuréticos, agentes osmaticos (manital),
albiminaa7.5% y en algunos casos aminas (dopamina, fenoldopam, dobutam-
ina) para promover una diuresis inmediata después de la reperfusion, disminu-
yendo €l riesgo de necrosis tubular aguda y aumentando la viabilidad del tras-
plante.44-46

Laduracién de laintervencion quirdrgica para el trasplante por lo general es
€l principal determinantedelatécnicaanestésicay losfarmacosquesevanadutili-
zar. Para algunos autores la utilizacion de técnicas regionales, como €l bloqueo
neuroaxial raquideo o peridural continuo, esunaalternativa, sobretodo enlos pa-
cientes pedi étricos con unabuena estabilidad hemodinamicay nivelesdelabora-
torio normales, en los cuales el tiempo operatorio es breve. Lalimitante parael
uso de esta técnicaanestési caen estos pacientes eslapresenciade uremiapor los
defectosdelacoagulacién; ademas, en muchos casos o por protocol osdea gunos
equipos el uso de heparina durante la operacién y en ocasiones después de ella
por didlisisenlaanestesiaperidural puede ser unacontraindicacion. Laanestesia
epidural puede complicarse hemodinamicamente por el manejo de los liquidos
intraoperatoriamente y por el alto riesgo de presentar hematoma epidural. Sin
embargo, algunos consideran que es unatécnicafactible siemprey cuando el pa-
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ciente esté en condiciones Optimas antes del trasplante, haya un adecuado moni-
toreoy un preciso manejo deliquidos, pues aporta una excel ente anal gesia poso-
peratoria.4-50

Contodo y lostiempos prolongados, es preferible la anestesia general balan-
ceada. La utilizacion de los anestésicos dependera del estado del pacientey del
conocimiento delafarmacocinéticay delafarmacodinamiadelosmedi camentos
por utilizar. El paciente pediétrico, dependiendo de la edad, presenta diferentes
cambios en la farmacol ogia de | os anestésicos.

La anestesia general balanceada recomendada por |a mayoria de los autores
es a base de isoflurano més hidrato de fentanilo en dosis fraccionada o en infu-
sion, remifentanilo en lasdosisusualesentre 0.05y 0.3 ug/kg/min. Como mante-
nimiento de larelajacion muscular se puede utilizar atracurio, cisatracurio o ro-
curonio en dosis convencional es.42.44,51-53

El mangjo delafluidoterapiaesfundamental en el trasplante renal pediétrico.
El nuevo rifién debe tener un riego que garantice su funcionamiento optimo. En
el pacienterenal pediétrico el volumenintravascul ar debe mantenerse por encima
de lo normal aun con los posibles riesgos que conlleve una sobrecarga hidrica,
yaquesedebe asegurar un buen flujo haciael nuevoinjerto renal. Durantelaeta-
pade monitoreo, induccién anestésicay diseccion detejidoshaciael lugar donde
sevaacolocar el nuevo érgano esrecomendable unafluidoterapiaminimay ade-
cuadaparalaedady €l peso, con lafinalidad de mantener su aportacién calérica
y pérdidas sensibles einsensibles sin necesidad de manejar unasobrehidratacién
antesdelacolocacién delaoclusion delosvasos. Serecomiendainiciar lasobre-
carga paulatinamente momentos antes de iniciar la anastomosis de l0s vasos,
mantener la presion venosa central mayor de 10 mmHg y la sistélica mayor de
80 mmHg. Sin embargo, esto va a depender de las condiciones del paciente, el
tipo detrasplantey el tamafio del injerto.44.5455 En opinion delosautores, esreco-
mendable valorar laPVCinicia y las condiciones del paciente para determinar
el valor que garantice unaexcel ente perfusion. En cuanto alacalidad delosliqui-
dos por utilizar, serecomiendael uso de cristal oides, principal mente solucion sa-
linaa0.9% solao en combinacion deabuminaas o 7.5%. En pacientes con sin-
drome nefrético o hipoalbuminemia es recomendable la administracion de
albiminaa 12.5% afin de establecer una sobrehidratacién a base de presion on-
coticay disminuir laposibilidad de pérdidadeliquido al tercer espacio. EI mani-
tol para promover ladiuresis en dosis de 0.5 a 1 g/kg se administra lentamente
entre 30 y 40 min antes de la revascularizacion.

El uso de furosemida debe ir precedido por un adecuado reemplazo de volu-
men; algunos autores |o utilizan antes de lareperfusion del 6rgano y otros des-
pués de valorarla. Ladosis recomendada es de 1 a2 mg/kg, hastallegar adosis
de4 mg/kg. Serecomiendael uso de dopaminao dobutaminacuando existan oli-
guria e hipotension a pesar de obtener presiones de llenado ventricular apropia-
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das, 0 en los pacientes de alto riesgo, por sus caracteristicas hemodinamicas pre-
vias a trasplante.56-59

El traumaquirdrgico, laacidosismetabdlica, el uso demanitol y latransfusion
sanguinea son factores que pueden incrementar el potasio sérico. En caso de hi-
percalemia se recomienda la utilizacién de soluciones polarizantes (glucosa a
50% o insulinaregular) més cloruro de calciode 0.5a1 g | V.6061

Lamayoriadelasvecesd paciente es conducido aunaunidad de altaespecia-
lidad 0 alaunidad de cuidados intensivos quirdrgicos, donde debe realizarse un
monitoreo continuo de los signos vitales y unavigilancia estrechade la presion
venosacentral (PVC), presion arterial, uresishoraria, electrolitos séricosy gases
arteriales, sobretodo enlasprimeras24 h delareperfusion. Esrecomendablerea
lizar una extubacion tempranaen lasalaquirdrgicasiemprey cuando las condi-
cionesdel pacientelo permitan; sinembargo, no esunaprioridad absoluta. El ob-
jetivo principal es mantener €l nuevo injerto en una adecuada estabilidad y
viabilidad, asi como lavida del paciente. La analgesia posoperatoria se realiza
abase de infusion continua con nalbufina en dosis de 50 ug/kg/h o tramadol en
dosisde 1 a2 mg/kg/h.

TRASPLANTE RENAL PEDIATRICO DE ALTO RIESGO

Consideraciones anestésicas para trasplante renal
en el paciente menor de dos afios de edad
o0 de menos de 10 kg de peso

El trasplante renal en lactantes (de menos de 10 kg de peso) es de gran complgji-
dad técnicay anestésica debido alos cambios acentuados del estado terminal y
ladificultad anatdmica de estos pacientes en comparacion con los adultosy con
los nifios mayores. En el Registro Nacional de Donacion de Organos de EUA se
reportaque 33.4% de | os pacientes que recibieron rifion de vivo relacionado eran
menores de dos afos de edad, presentandose trombosis vascular en 23.8% de
ellos; en los pacientes de dos a cinco afios hubo incidenciade trombosisvascul ar
y pérdida del injerto en 16.3%. Esta baja expectativa de éxito tiene como factor
deriesgo latécnicaquirdrgicaen pacientesmenores de seisafiosde edad; sinem-
bargo, el rechazo crénico o lapérdidadel injerto en el primer afio de trasplantado
depende, entre muchos factores, de larapiday adecuada perfusion optima del
organo. Aunquelapérdidadel injerto en etapatempranade estos pacientes seen-
cuentrareportada en lamayoriade las series, laatamortalidad con tratamiento
abasededidisisy sintrasplante (14% en el primer afio y 25% en el segundo afio)
hacen que sea necesario establ ecer la posibilidad de trasplantarlos 1o més pronto
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posible, tratando de minimizar los riesgos que conllevan la pérdida del injerto.
L os pacientes pediatricos menores requi eren examenes especiales parala prepa-
racion del trasplante y disminuir € riesgo de falla aguda irreversible.6.62-64 E|
principal reto anestésico es mantener un volumen intravascular que sea capaz de
proveer una estabilidad hemodinamicay alavez permita un riego satisfactorio
en el injerto (rifién de adulto). Laprioridad en estos pacientes esrealizar un 6p-
timo monitoreo invasivo, realizar unafluidoterapiadinamicaabase de cristal oi-
desy abuminaentre5y 7.5% bésicamente, utilizar farmacosqueayuden aforzar
y proteger €l nuevo Grgano. Es importante planear el momento de realizar una
precarga capaz de garantizar laperfusion ddl injerto. Esrecomendablelautiliza-
cion de apoyo aminérgico en dosis beta desde el pinzamiento de los vasos (aorta
y cava), paraayudar ala perfusién del 6rgano y para mantener el gasto cardia-
C0.6:63.6566 E| objetivo de utilizar laheparinay mantener el hematdcrito bajo (Hto.
< 20 a 25%) es no aumentar €l riesgo de trombosis vascular. En estos pacientes
dealto riesgo con notabl e susceptibilidad alasobrecargade volumen, lahiperpo-
tasemia, laacidosisy laintoxicacion acuosa hacen que €l trasplante renal en lac-
tantes (de menos de 10 kg de peso) seade gran complejidad técnicay anestésica
debido alos cambios acentuados del estado terminal y la dificultad anatdmica,
en comparacion con adultos o |os nifios mayores.65-67

CONSIDERACIONES ANESTESICAS PARA EL TRASPLANTE
RENAL ANTICIPADO PEDIATRICO (PREDIALITICO)

Laprogresionirreversible delaenfermedad renal cronicaen nifioshacialaetapa
terminal requiere unadecision detratamiento (didlisiso trasplante) paralasuper-
vivenciadel paciente. Mientrasqueladidlisisesunaterapiarazonablealargopla-
zo paralos adultos, especialmente los adultos mayores, el trasplante eslaopcion
preferida para un tratamiento a largo plazo en nifios.8 La decision de proceder
atrasplantar requiere nuevamente una decision de tratamiento: si el tratamiento
apropiado debe ser un manejo médico conservador delainsuficienciarena hasta
que €l nifio requieratratamiento de didlisis, seguido del trasplante, o si deberael
equipo médico recomendar y preparar alafamilia paratrasplante antes delane-
cesidad de didlisis. Cada vez con més frecuencia el persona de muchos progra-
mas pedi atricos hadesarrollado habilidades donde con el tiempo adecuado se si-
guen los pasos necesarios para implementar e trasplante de forma directa,
denominado cominmente trasplante renal anticipado.9.70

El trasplante renal anticipado es unaopcion atractiva para pacientes que estén
[legando alauremiaterminal pero que alin no requieren procedimientos dial iti-
cos. Susventajastedricasincluyen evitar sesionesde hemodidlisis, intercambios
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frecuentes de fluido peritoneal, morbilidad asociada con los procedimientos,
riesgosrel acionados con transfusi ones sanguineasy lascomplicacionesdelaure-
miaprolongada. Sin embargo, han surgido preocupaciones sobreel trasplantere-
nal anticipado. Hay evidenciague sugiere gue lauremiatiene un efecto inmuno-
supresor, demostrado por la inhibiciéon de la reaccion mixta de linfocitos y
respuestas proliferativas a mitbgenos en pacientes urémicos. Asimismo, la ure-
mia suprime las reacciones a antigenos comunes y puede prolongar |a supervi-
venciade 6rganos. L astransfusi ones sanguineas multiples, comunesen pacientes
urémicos, se asocian con una prolongada supervivencia del injerto. De acuerdo
con algunos investigadores, |0s receptores de trasplantes anticipados tienen un
mayor rango de pérdidadel érgano debido afaltade adherenciaterapéutica, adi-
ferenciadelos pacientesen didlisishabituados atratamientos médicos complica
dos.5%-71 Ladidlisisen nifios hamejorado desde su nacimiento, afinalesdeladé-
cada de 1960. La morbimortalidad es muy baja en nifios,’2 especialmente en
comparacion con los estudios de adultos. Sin embargo, ninguin estudio ha publi-
cado aun un beneficio médico, social o psicol6gico paradl nifio que esdializado
previo a trasplante. Con laactual disponibilidad de eritropoyetinahumana, hor-
mona humana recombinante de crecimiento, preparaciones sintéticas de vitami-
na D y suplementos nutricionales |os nifios con insuficienciarenal crénica pue-
den ser manegjados conservadoramente sin didlisis mientras se eviten algunas de
las complicaciones que en el pasado eran devastadoras paralasalud delosnifios,
incluyendo anemiasevera, retraso del crecimiento, raquitismoy malnutricion se-
cundaria a una inadecuada ingesta cal érica.”3-77

A pesar del mejor prondéstico con el trasplante anticipado (predialitico) en pa-
cientesconinsuficienciarenal, el manejo anestésico presentaciertasimplicacio-
nesquedeberanvalorarsey, sin dudaalguna, prevenirse. El tratamiento sustituti-
Vo Yy un estricto control farmacolégico para la insuficiencia renal de estos
pacientes tienen el objetivo de prevenir € tratamiento dialitico; sin embargo, €
posibleriesgo de presentar complicaciones durantelacirugiaen el posoperatorio
inmediato es relativamente frecuente, debido a que puede presentarse una des-
compensacion inadvertida aun con su tratamiento previo al ingreso alacirugia,
como laacidosis metabdlica, lahipervolemiay el desequilibrio electrolitico. En
laseriedel Hospital Infantil de México “ Federico Gémez”, 23% delos pacientes
aquienesselesrealizd un trasplante anti cipado cursaron con acidosis metabdlica
y datos de hipervolemia; solo 3% de ellos presentaron hipercalemiamayor de 6,
sin datos €l ectrocardiogréficos.

Laimportanciaanestési caradicaen unaexcelenteval oracién previaa ingreso
alasaladecirugia, conel findeanticiparse en el manejo dindmico alos probables
eventos ocasionados por la descompensacion del paciente. La preparaciéony el
tratamiento oportuno deberan realizarse antes de larevascul arizacién del nuevo
injerto. El monitoreoinvasivo esobligado en estetipo de pacientes. Lapresencia
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de edemafacial en € paciente, un control radiolgico con datos sugestivos de
congestion pulmonar y €l valor inicial dela presion venosa central mayor de 15
mmHg, con o sin acidosis metabdlica, implican un manejo dindmico del paciente
basado en unareduccion volumétricaen laprecargaantesdelaperfusion. Lauti-
lizacion de abumina a 12.5% con solucion fisiolégica a 0.9% minimizara €
riesgo de que se presente edema pulmonar o pérdida de liquido intravascular al
tercer espacio. En caso de unaacidosis metabdlicadrastica, lacorreccion con bi-
carbonato de sodio estajustificada; en caso de existir unahipercalemiamayor de
6 serecomiendael uso degluconato de calcio a100 mg/kg o unainfusiéndefuro-
semidaa2 mg/kg/dosis, y en casos muy severos solucion polarizante de glucosa
a50% més insulinaintermediaen unarelacion de 1:1 0 2:1.

CONSIDERACIONES ANESTESICAS AL UTILIZAR
RINONES EN BLOQUE EN EL PACIENTE PEDIATRICO

El aumento gradual en lalista de espera para la oportunidad de ser candidato a
recibir un 6rgano cadavéricoy lanecesidad deincrementar el nimero detrasplan-
tes han hecho que un nimero creciente de equipos incluyan en sus programas la
realizacion de trasplantes renal es en blogue de donantes pediétricos pequefios a
receptores pediétricos mayores. Sin embargo, apesar de que estos trasplantes se
han utilizado desde hace més de 35 afios en adultos, en €l paciente pediatrico se
realizan con gran éxito desde hace unos 10 afios con una frecuenciarelativa. El
pequefio calibre delosvasosy del uréter del rifion pediatrico en bloque aumenta
el riesgo de complicacionestécnicas. Por otraparte, seinformaquelaestabilidad
funcional de estosrifiones pegquefiospor €l incremento delacargametabdlicaim-
puesto por unamasacorporal del receptor mayor condiciona un estado de hiper-
filtracion que puede conducir a la esclerosis glomerular. Aun con la existencia
de estudios que comparan la diferencia entre el trasplante en blogue pediétrico
y e deunsolorifién, lasupervivenciadel injerto escontrovertiday existelaopi-
nion mayoritariade que hay un riesgo mayor de pérdidadel injerto enrifionesde
donantes de muy corta edad, esto es, en menores de tres afios de edad. El aneste-
sidlogo debe conocer |osposiblesriesgos perioperatoriosalosque sevaaenfren-
tar y minimizar con su manejo anestésico |os posiblesriesgos de pérdidadel in-
jerto.78-80 Estostrasplantestienen el mayor riesgo de complicacionesvasculares,
tanto trombosis como estenosis de la arteriarenal, o que exige una técnica qui-
rurgicamuy cuidadosa, unavigilanciaestrechay un manejo anestésico capaz de
permitir un flujo rena adecuado y de disminuir los factores que condicionen la
formacion detrombosanivel delasanastomosis.882 Uno delos principal esobje-
tivos es mantener a estos pacientes hemodiluidos con concentraciones de hema-
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tocrito no mayores de 25%, con presion sistémica con medias por arriba de 90
mmHg, y en caso necesario, y si lascondicioneshematol gicasy metabdlicasdel
paciente lo permiten, utilizar infusiones de heparina. Deigual manerael monito-
reo, como en cualquier trasplante renal pediétrico, debe ser obligadamenteinva-
sivo; seutilizarén farmacosde proteccion renal y estimulantes de diuresisdepen-
diendo de las condiciones hemodindmicas, metabdlicas y electroliticas del
paciente. Lafluidoterapiay las dosis de losfarmacos por utilizar dependeran de
las condiciones y la edad del paciente. El uso de dopamina en dosis beta desde
el inicio delacirugiatiene como objetivo mantener un buen flujo esplacnico en
el momento de la revascularizacion de los nuevos injertos en blogue. El apoyo
de algunaotraaminaseracon dosisbeta. Lafinalidad de no utilizar dosisalfaes
paraevitar lavasoconstriccién delosvasosy disminuir €l riesgo detrombosisen
ellos. Una vez superadalafase inicial de mayor riesgo de pérdidas de injertos,
estos trasplantes en bloque tienen una mejor funcién renal, probablemente por
unamenor utilizacién delareservafuncional glomerular con menor riesgo de hi-
perfiltracién y disfuncion crénicadel injerto.442
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Manejo anestésico para
el paciente pediatrico
receptor de trasplante de higado

Victor Edmundo Fuentes Garcia, Pedro Delfino Castafieda Martinez,
Diana Moyao Garcia, Gustavo Varela Fascinetto

INTRODUCCION

El trasplante de higado eslacomplegjay ultimaestrategia médicaquetiene como
objetivo salvar lavidade un paciente con enfermedad hepéticairreversible o que
curse alairreversibilidad, y cuando sélo le salvaralavidala colocacion de otro
higado.

El trasplante de higado pediatrico yaes mas comun, pueslastécnicas anestési-
casy quirdrgicas han mejorado, influyendo de maneraimportante en latasa de
sobrevida.l

El tratamiento médico sdlo mejora discretamente la sobrevivencia, ya que
cuando se presentan complicaciones secundarias afalla hepética (como encefa-
lopatia, sangrado gastrointestinal o uremia) que atentan contralavida, lasobrevi-
da a cinco afios es menor de 50%.2

El sangrado de varices esofégicas presenta un prondstico particularmente
malo, con una sobrevivencia a tres aflos menor de 30%.3

En 1963 Starlz intenta el primer trasplante de higado en humanos; setratadel
casodeun nifio quefallecid end quirdfano por sangradoyy fibrindlisis. Noessino
hasta 1967 cuando ese mismo autor reporta casos exitosos en pacientes pediatri-
C0s.4®

Actualmente de 10 a15% del ostraspl antes de higado ef ectuados en € mundo
se hacen en pacientes de menos de 18 afios de edad.67

87
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OBJETIVO

El presentetrabaj o tiene como objetivo revisar someramentelas condicionesqui-
rurgicas queinfluyen en el acto anestésico, y en detallelasimplicaciones anesté-
sicas en €l manejo del receptor pediatrico para trasplante de higado.

FISIOPATOLOGIA

L as enfermedades hepéti cas pediétricas que condicionan lafalladel higadoy re-
quieren forzosamente un trasplante son:89

a. Atresiade vias biliares; 60%.

b. Hepatitis fulminante: 15%.

c. Enfermedades metabdlicas; 10%.
d. Otros padecimientos. 10 a 15%.

Laevoluciénnatural delaatresiadeviashiliares (lamésfrecuente causade hepa-
topatia en la edad pediétrica que requiere un trasplante de higado) conducira a
cirrosis hepatica con toda la gama de patologias asociadas:

a. Hipertensién portal.
b. Ascitis.
c. Sangrado de varices esofagicas.

L ainsuficienciahepaticaque se presentamastardiamente complicael cuadrocli-
nicoy acelerael momento del trasplante.

Lahepatitisfulminante esun cuadro clinico de urgenciaque se presentaen un
nifio previamente sano y que requiere un trasplante de higado en las siguientes
48 h o delo contrario fallecera, y en dicho cuadro se incluyen:89

a. Hepatitisvirales (A, B, C, 9, E criptogénica).

b. Drogas o téxicos (acetaminofén, depocane, aminitatoxina).
c. Enfermedad de Wilson fulminante.

d. Trombosis de |la arteria hepética.

e. Fallaprimariadel injerto (en paciente recién trasplantado).

Ayudamucho el no haber sido sometido acirugias abdominales, yaque esto faci-
litalatécnica quirargicaen el momento del trasplante (menor sangrado, menor
tiempo anestésico, menor manipulacion de estructuras intraabdominal es).
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L asenfermedades metabdlicas que conducirén ahepatopatiay eventualmente
regueriran un trasplante de higado son:®

¢ Con enfermedad hepética:
a. Deficiencia de a.1-antitripsina
b. Enfermedad de Wilson.
c. Tirosinemia
d. Glucogenosis| y IV.
e. Fibrosis quistica.
f. Protoporfiria eritropoyética.
g. Hemocromatosis neonatal .
* Sin enfermedad hepética:
. Defectos del ciclo delaurea.
. Hiperoxaluria primariatipo I.
. Hipercolesterolemiafamiliar.
. Deficiencia de proteina C.
. Hemofilia A.
Enfermedad de Niemann—Pick.
. Sindrome de Crigler—Najjar.

"0 Q00 TD

El resto delas patol ogias (10 a15%) lo conforman lostumoresbenignosy malig-
nosy lasmalformacionesvascul aresintrahepaticasy extrahepéticasy lasrelacio-
nadas con el higado.

MOMENTO IDEAL PARA EL TRASPLANTE
DE HIGADO EN EL PACIENTE PEDIATRICO

Laoportunidad exactaparasometer atrasplante de higado aun paciente pediétri-
co no es unadecision facil, ya que depende de varias circunstancias diferentes a
las que determinan el momento idéneo en el adulto.

Tomando en cuentaque el paciente pediétrico menor de dos afios de edad pre-
sentaun deterioro clinico rapidamente progresivoy amenudo fatal, esténindica-
das las cirugias paliativas como € procedimiento de Kasai en la més frecuente
delas patologiasen el paciente pediétrico, |as cuales evolucionardn haciaunafa-
[laterminal que requiera un trasplante de higado.

Loscriterios que determinan el momento paraefectuar un trasplanteaun nifio
wn:B,lO,ll

a. Cirrosis hepética progresiva que se acomparia clinicamente de distension
abdominal por ascitis, hipertension portal, esplenomegaliay sangrado de
tubo digestivo.
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b. Fallao detencién del crecimiento y del desarrollo, desnutricion.

c¢. Disminucion en lafuncion de la sintesis hepética manifestada por alarga-
miento del tiempo de protrombina, hipoal buminemia e hiperamonemia.

d. Incapacidad paracontrolar laenfermedady el estado del pacientecontrata-
miento médico o quirdrgico con expectativade vidade menosde uno ados
ahos.

En el Hospital Infantil de México “ Federico Gomez” seefectlian decuatro aseis
trasplantes de higado al afio. Para el afio 2005 se habian llevado a cabo 40 tras-
plantesde higado, presentdndoselamayor incidenciaen lactantesy preescol ares:
30 de 40, y con peso menor de 15 kg: 27 de 406 (en 2006 fueron 49 trasplantes).

TECNICAS QUIRURGICAS Y TIPOS DE TRASPLANTE

El trasplante de higado para el paciente pediatrico puede ser:

a. Cadavérico (el mas comun).
b. Vivo relacionado.

El érgano cadavérico parael paciente pediétrico puede provenir de un nifio o de
un adulto; técnicamente el trasplante de higado se clasifica en:

a. Trasplante hepatico ortotdpico. Eslatécnicaclésica; consiste en lasusti-
tucién de un higado enfermo por otro sano de aproximadamente las mismas
dimensionesy que se colocard en e mismo lecho hepatico.

b. Trasplantedehigado ortot6pico segmentario dedonador cadavéricoo
reducido. Se basaenlaanatomiasegmentariadel higado descritapor Coui-
naud y Bismuto.1213 Consiste en trasplantar ssgmentos hepéticos de dona-
dores cadavéricos de hasta 8 a 10 veces €l peso del receptor y empleando
sblo el segmentolateral izquierdo (S2-S3), e |6buloizquierdo (S2-S3-$4)
o € |6bulo derecho (S5-S6-S7-S8); en algunos casos es necesario cerrar
lapared en dostiempos, en el primero con mallade Silastic® y en el segun-
do ladefinitiva, debido a gran tamario del érgano trasplantado.14-16

c. Trasplante hepético ortotopico segmentario de donador vivo. Consiste
en la donacion de un segmento o |6bulo de familiares cercanos utilizando
la técnica de trasplante hepatico reducido o reseccién hepética. Estuvo en
bogaen ladécadade 1990y con él se hadisminuido el tiempo de esperade
nifios candidatos a trasplante hepético.

d. Trasplante hepético dividido o split. Consiste en que un higado cadavéri-
co puededividirse paratrasplantar adosreceptores, general mente un adulto
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y unnifio.1” Esto haincrementado ladisposicion del 6rgano a aprovecharse
un higado para dos pacientes, y € higado puede retirarse en bloque o divi-
dirsein situ.18

e. Trasplante hepatico ortotdpico auxiliar parcial. Consiste en la coloca
cién de un segmento de higado proveniente de un donador cadavérico o de
un donador vivo; dicho segmento se colocaadicional a higado nativo, afin
deesperar aque serecupere el Grgano dafiado ante unahepatitis fulminante
0 un defecto metabdlico.1®

CONSIDERACIONES ANESTESICAS

El evento del trasplante de higado necesita una técnica anestésica conformada
por variaciones de las técnicas conocidas, tomando en cuenta que:

a. Seraun suceso de larga duracion (10 a 18 h).

b. Requerirdun monitoreo invasivo desde el principio, parael cual seranece-
sario contar con un equipo multidisciplinario dentro y fueradel quiréfano
(laboratorio, banco de sangre, anatomia patoldgica, terapia intensiva, ra-
diologia, mensgjeria, intendencia), asi como con |os insumos necesarios,
preparados desde €l inicio.

c. Setratade un paciente hepatOpata con alteraciones de la coagulacion, com-
promiso de la ventilacién, distension abdominal y estémago lleno.

d. Serequieren dosotresanestesi 6l ogosentrenados, asi como laayudaderesi-
dentes.

El manejo anestésico del paciente pediatrico que serdsometido alaimplantacion
de un nuevo higado merece varias consideraciones especiaesdiferentesalasdel
adulto, lo cual implica un amplio conocimiento de la anestesiologia pediétrica,
entrenamiento en anestesia paratrasplante de higado, conocer perfectamentelos
pasos de la técnica quirdrgica, contar con los elementos necesarios (materiales
einsumos), asi como un &reafisica, y ser parte del equipo multidisciplinario que
apoyardalo largo del evento.

Laresponsabilidad del anestesi6logo seiniciadesde el momento en que seen-
lista un candidato arecibir un trasplante de higado. Durante este periodo se co-
noceal paciente, asusfamiliares, a entorno en el que sehadesarrollado, y de ahi
se pasa a enterarse a fondo de la patol ogia de base.

Idealmente, en €l caso del paciente enlistado (que es diferente al paciente de
urgencia, como en el caso de la hepatitis fulminante) seleiraestudiandoy com-
pletando sus estudios (Iaboratorio, gabinete) y todas susinterconsultas (cardiol o-
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gia, psicologia, estomatologia, nefrologia, nutricidn, infectologia, hematologia,
neumologia), para presentarlo en lareunion del equipo de trasplantes'y actuali-
zarse respecto a estado del receptor.

Lacompeatibilidad parael trasplante es s6lo respecto agrupo sanguineo y fac-
tor Rh, y en casosdeurgenciaesvalido trasplantar el higado aun conincompatibi-
lidad de grupo dada la urgenciavital de implantar un higado nuevo.

En 1999 Varelareport6 el seguimiento alargo plazo denifiostrasplantadoscon
higados incompatibles con ABO.20

Valoracién preanestésica

Unavez que se cuenta con un donador y se ha convocado alos posibles recepto-
res, se efectliala valoracién preanestésica.

Es importante saber que no hay indicacién anestésica para suspender €l tras-
plante aun con incompatibilidad de grupo, ni faltade tiempo de ayuno ni otrara-
Z6n comUn de suspension.

El monitoreo transanestésico es fundamental paravigilanciay seguridad del
paciente pediatrico. Esindispensabl e un registro continuo detodoslos signosvi-
tales. Deben asegurarse |0s accesos vasculares tras la induccién anestésica.®

Laevaluacién preanestési case efectlaen cuantollegael nifioal hospital, inde-
pendientemente de la fase de preparacion en que estén |os cirujanos.

Estarevision debe comprender:

a. Interrogatorio indirecto (ayuno, enfermedades recientes o actuales).
b. Revision del expediente incluyendo fechasy resultados de:
1. Laboratorios.
2. Radiologia.
3. Interconsultas.
c. Exploracion fisica que comprenda todos los aparatos y sistemas.
d. Explicacién delatécnicaanestésica, losriesgosy el prondstico, con calma
y en términos coloquiales, las veces que sea necesario.
e. Obtencion de lafirmaparael consentimiento informado.

Asimismo, hay querevisary actualizar losestudiosy |aboratorioshecesariospara
el evento:

a. Hemograma (hemoglobina, hematécrito, leucaocitos, cuenta diferencial,
plaguetas).

b. Coagulograma (tiempo de protrombina, tiempo parcial de tromboplastina,
tiempo de sangrado, tiempo de coagul acién, determinacién de fibrinGgeno).
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c. Electrdlitos séricos (potasio, cloro calcio, sodio).

d. Resultado delainterconsulta con cardiol ogiarevisando también el ecocar-
diogramay el electrocardiograma (fraccion de eyeccion, suficiencia car-
diaca, nuevos datos con los estudios cardiol 6gicos realizados).

e. Expedienteradiol 6gico, haciendo énfasis en placade térax y abdomen, ul-
trasonidos, resonancias y angiografias si fueron necesarias.

Sedebetomar en cuentaqueel paciente confallahepéticacronicapresentaatera-
ciones en los diferentes aparatos y sistemas:

Cardiovascular

Es comun un estado hiperdindmico conincremento del gasto cardiacoy resisten-
cias vasculares sistémicas bajas, probablemente debido a circulacion de sustan-
ciasvasodilatadoras cuyadepuraci 0n esinadecuada, como glucagon, péptido in-
testinal vasoactivo y ferriting,2122 |0 cual se va a manifestar clinicamente por
hipotensién, paralo cua esdegran ayuda, desdeél inicio del procedimiento anes-
tésico, laadministracion de dopamina 3 a5 ug/kg/min.

Es importante contar con valoracion cardiol 6gica con ecocardiogramayy, de
Ser necesario, cateterismo para establecer lafuncion cardiaca, determinando vo-
lumen de eyeccidn y presencia de anomalia cardiaca congénita.

Respiratorio

L ahipoxemiaobservadaen lainduccion se debe alos cortocircuitosintrapul mo-
naresy ahipoventilacion alveolar. Lacapacidad residual funcional estareducida
por ascitis o crecimiento de los 6rganos intraabdominal es.

En algunos pacientes se puede integrar € sindrome hepatopulmonar con las
tres caracteristicas siguientes:

a. Enfermedad hepética aguda o cronica.
b. Hipoxemia.
c. Cortocircuitos de derecha aizquierda debidos a vasodilatacion pulmonar.

Cuando seobservaunaPaO, menor de 50 mmHg respirando aireambiente sepre-
senta un compromiso ventilatorio que anteriormente se consideraba contraindi-
cacion absoluta para efectuar un trasplante de higado.3

En laactualidad se sabe que lahipoxemia, incluso lasevera, mejorarda tras-
plantar el higado. Lahipertension pulmonar no esfrecuente salvo enloscasosde
sindromede Alagille, en el cua laentidad patol 6gica se asociacon hipoplasiade
la vasculatura pulmonar terminal.
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Cuadro 5-1. Clasificacion de la encefalopatia hepatica

Grado 0 Sin signos de alteracion de la conciencia

Grado | Orientacion espacial alterada, patrones de suefio modificados

Grado Il Somnoliento pero se despierta, lenguaje poco entendible, confuso, asterixis
Grado Ill Estuporoso, responde s6lo a estimulos dolorosos

Grado IV Sin respuesta, con postura de decorticacion o descerebracion

Modificado de: Rogers EL, Rogers MC: Fulminant hepatic failure and hepatic encephalopathy.
Pediatr Clin North Am 1980;27:701.

Es recomendable una adecuada preoxigenacion antes de la induccion de se-
cuenciarapida, yaque podria presentarse una brusca desaturacion durante la ap-
nea secundaria a la administracion de los medicamentos inductores.

Sistema nervioso central

Cuando esta presente encefal opatia el prondstico empeoray se debe aque existen
toxinas circulantes elevadas (hiperamonemia). La encefalopatia hepética puede
coexistir con edema cerebral e incremento de la presion intracraneana; en estos
casosdeben evitarselos sedantesy lapremedicacidn que pudieraabolir losreflgjos
de defensa o incluso la conciencia, predisponiendo a aspiracion pulmonar.

Las ateraciones del estado de conciencia en encefal opatia hepatica se mues-
tran en el cuadro 5-1.

Sistema gastrointestinal

Se trata de un paciente con estébmago |leno aungue haya cumplido el tiempo de
ayuno requerido parasu edad, yaque €l vaciamiento géstrico estaretardado debi-
doaalteracionesenlamecanicay acompresién por ascitis. Serecomiendainduc-
cion de secuenciarapiday presion sobreel cricoides, yaque estapresenteel ries-
go de aspiracion pulmonar.

Higado

Lafallahepaticacondicionaunagran cantidad de estados morbosos. L ahiperten-
sién portal resulta en sangrado esoféagico y gastrico, asi como en ascitis. Parala
primeracondicién se debetener extremo cuidado al introducir unasondaal esté-
mago, paraevitar laposibilidad de laceracion y sangrado. En cuanto ala ascitis,
Como ya se menciond, compromete mecanicamente la ventilacion, paralo cual
sedebentomar medidasal ventilar al paciente mecanicamente, y ajustar los para-
metros del ventilador de acuerdo con el comportamiento clinico.
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Cuando lafalla hepatica es de moderada a severa las funciones metabdlicas
del higado (sintesisy conjugacion) estan alabaja, produciendo disminucion en:

a. Lasintesis de proteinas.

b. Lasintesis de glucosa.

c. Ladepuracion de farmacos empleados en anestesia.
d. Lacapacidad para sintetizar factores de coagulacion.

Las implicaciones anestésicas son numerosas, secundarias a lafalla hepética.

Laincapacidad paraefectuar un metabolismo adecuado delosfarmacosanesté-
sicos, aunada ala disminucion en € poder de sintetizar proteinas, dalugar auna
elevada concentracion plasmética de losfarmacos, traduciéndose en prolongacion
y acentuacion de los efectos farmacol 4gicos de | os anestésicos administrados.

El tercer espacioincrementado produce un aumento en el volumen dedistribu-
cion delosfarmacoshidrosol ubles. En consecuencia, a inicio son necesarias do-
sis mayores de f&rmacos anestésicos, como tiopental para al canzar niveles séri-
cos terapéuticos.?s La disminucién de los niveles de albimina sérica reduce la
presion oncdtica, 1o que predispone a hipotensién al disminuir la fuerza para
mantener e volumen intravascularmente.

La poca capacidad para sintetizar glucosay la disminucién en los depésitos
de glucégeno condicionan la presencia de hipoglucemia; recuérdese que cuanto
mas peguerio es el paciente, menores serén los depositos de glucdgeno y facil-
mente se depl etardn, ademés de que los efectos deletéreos de las alteraciones a
laglucosa (hipo—o hiper—) producen con méasrapidez consecuencias secundarias
mas severas en 1os nifios que en los adultos.

Ladeficienciaenlosfactoresde coagul acion sumadaalaagresivatécnicaqui-
rdrgicacondicionasangradoy laprolongacion en ladeficienciadelos menciona-
dos factores.

Piel

Deben tenerse en cuentaladermatitisy el prurito por elevacion de ureay debili-
rrubinas, yaque en esta patologia del paciente pediétrico lapiel esmuy delicada
y fécilmente lesionable.

En el grupo paraestudios en trasplante hepético pediatrico (Studiesfor Pedia-
tric Liver Transplantation, SPLIT) semencionael pruritointratablecomo lacon-
dicion clinicamas frecuente previa a trasplante en 14.7% de los casos.

Renal

El empleo de diuréticos paratratar la ascitis puede producir azoemia prerrenal;
por lo tanto, esimprescindible el monitoreo transanestésico del gasto urinario y
delaPVC.
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Técnica anestésica

Al definir el momento deentradaal quiréfano del receptor detrasplante de higado
se deben tomar en cuenta los tiempos quirdrgicos (hora de la remocién del hi-
gado, tiempo de pinzamiento de la vena porta, preparacion del 6rgano).

El 6rgano cadavérico requieretiemposestrictos, yaqueel momento del pinza-
miento delavenaportadeterminael inicio del tiempo deisquemia, €l cual no de-
beré sobrepasar las 12 h hasta su reperfusion (despinzamiento de lavena porta);
cuanto mayor seaeste periodo, més posibilidades existen de que el nuevo érgano
no funcione perfectamente desde €l inicio (falla primaria del injerto).

Preparacion

El mantenimiento delatemperaturaes especialmenteimportante enlosnifios pe-
guefios, quienes estan predispuestos alahipotermiapor sus condicionesde meta-
bolismo, peso y composicion anatémica, ademés del evento quirdrgico.

Lahipotermiaen el paciente pediétrico presentarepercusionesdelevesagra-
ves. Lahipotermiapredispone a paciente aalteracionesen el ritmo cardiaco, al-
teraciones de la coagulacion, disminucion en lafuncion rend, dificultad parala
reanimacion, desviacién de la curva de disociacion de la hemoglobina, con la
consiguiente dificultad en el aporte de oxigeno alostejidosy disminucién en el
metabolismo de los farmacos.

Existen diferentes medidas paraconservar latemperaturadel nifio quevaaser
sometido atrasplante hepatico. Lasalade operaciones debe estar de21a25 °C.

Lasdiferentesmedidas paralapreservacion delatemperaturaen el transanes-
tésico del receptor de trasplante de higado se enlistan en el cuadro 5-2.

Equipo, material y medicamentos

El equipo necesario debeincluir:

a. Revisién del funcionamiento de la méaquina (fuente de gases, conexiones
eléctricas, depdsito de cal, fugas, circuito anestésico).

b. Revision del monitor (fuentede poder, cablestroncal y a paciente, configu-
racion parael tipo de paciente; todos|os parametros deben estar funcionan-
do: electrocardiograma, oximetria de pulso, presion arterial no invasiva,
dos canalesde presion invasiva, unaarterial y otrapara PV C, temperatura,
gasesinhalados y exhalados. O,, CO,, anestésico).

c¢. Sondas endotraqueales, hojas y mangos de laringoscopio.
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Cuadro 5-2. Medidas y dispositivos para ayudar a prevenir la hipotermia

Colchén de agua circulante

Sabana de aire caliente forzado

Aislar el campo quirdrgico con campos de plastico adherible (Steri Drape®) para evitar que los
fluidos empleados en el evento quirdrgico se derramen en la espalda del nifio

Uso de calentadores de soluciones y sangre (Hot line® y Level one®) para cada uno de los
accesos Venosos

Proteccion de brazos y piernas con venda de algodén
Empleo de sistema circular pediatrico

d. Preparar bombas de infusion.
e. Preparar Hot line® y Level one®.
f. Preparar |os anestésicos que se van a emplear, descritos en el texto.

Medicamentos adicionales

Epinefrina.
Dopamina.

Atropina.

Calcio.

Bicarbonato de sodio.
Dextrosa.

Insulina.

Lidocaina.

. Heparina.

10. Albdmina.

11. Efedrina.

12. Acido épsilon aminocaproico (Amicar®).

CoNoOUA®WDNE

Material

a. Sondas endotragueal es de acuerdo con laedad y €l peso.
b. Estetoscopio esofagico.

c. Sistemacircular pediatrico.

d. Transductores de presién invasiva (arterial y PVC).

e. Transductor de temperatura (de preferencia se coloca cutaneo o esofé

gico).

Induccidén y mantenimiento anestésicos

Al llegar a quiréfano se monitoreatipo | con:
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a. Electrocardiogramacontinuo (asegurar los el ectrodosal paciente con cinta
adhesiva).

b. Oximetria de pulso (inicialmente se puede colocar en cualquier dedo de
cualquier extremidad).

c. Brazaletedepresionnoinvasiva(de acuerdo con suedady fijarlo con segu-
ridad).

d. Estetoscopio precordial (slo durantelainduccién; luego de comprobar los
campos pulmonares después de lainduccion se cambiard por estetoscopio
esof agico, que se mantendra durante todo €l evento anestésico).

L apreoxigenacion esnecesaria, yaque debido alos cortocircuitosintrapulmona-
res la desaturacion puede presentarse como consecuencia de |os efectos de los
medicamentos inductores y relajantes musculares.

Fases anestesicoquirargicas

Para efectos didacticos se vaa considerar el manejo anestésico en tres fases:

a. Preanhepética (también |lamada de diseccion por varios autores). Seini-
ciacon lainduccién anestésicay termina con el pinzamiento de lavena
porta.

b. Anhepatica. Comienzacon laremocion del érganoy terminacon el despin-
zamiento de la vena porta.

c. Posanhepética (o de posreperfusion). A partir del despinzamiento de la
vena porta hepética, terminaal concluir el cierre de piel.

Fase preanhepatica (diseccion)

Si e paciente no tiene un acceso venoso, se induce con sevoflurano-O, através
demascarillafacial. Si yase cuentacon unavenapermeable, seiniciaralaaneste-
siainduciendo intravenoso.

Si el paciente no tiene compromiso cardiol 6gico, propofol 3 mg/kg lento 1V;
s lafraccion de eyeccion es baja o hay hipotension, tiopental 5 mg/kg lento 1V,
seventilacon mascarillafacial y se agregael anestésico inhalado el egido. El iso-
flurano tiene un bajo metabolismo hepéticoy el sevoflurano tiene también meta-
bolismo extrahepético, como |o demostré van Obbergh en un ensayo clinico en
paci entes pediatricos sometidos a trasplante de higado.26

Después seinstalan |os accesos vascul ares. Es suficiente con dos catéteresve-
nosos periféricos gruesos 18, 20 o incluso 22 si sblo es posible detal calibre.

Ademas se canulan dos arterias: unapararegistro continuo detension arterial
y otra paratoma de muestras sanguineas arteriales.



Editorial Alfil. Fotocopiar sin autorizacién es un delito.

©

Manejo anestésico para €l paciente pediatrico receptor de trasplante ... 99

En este orden se completa lainduccion con farmacos anestésicos intraveno-
sos. fentanilo 5 ug/kg, vecuronio o pancuronio 100 ug/kg. Seventilacon oxigeno
100%Yy el gasanestésico elegido, y seintubaconlasondaendotraqueal adecuada
alaedad y €l peso del paciente.

Serecomiendael uso horario de acido aminocaproico como antifibrinolitico:
75 mg/kg como dosisinicial deimpregnaci 6n seguidade 15 mg/kg/h. Asimismo
seinicialainfusién de dopamina2 a3 ug/kg/min, lo cual mejorael riego espléc-
nico y especialmente la perfusién renal.

Algunos autores recomiendan el uso de tubos endotragueal es con globo aun
en nifios pequefios;2” sin embargo, la sugerencia de los autores es el empleo de
canulasendotraqueal essin globo, yaquelo prolongado del procedi miento condi-
ciona edema de lamucosa del &rbol tragueal con la consiguiente complicacién
alaextubacion (temprana o tardia).

Se col oca una sonda nasogastrica con extremada precalciOn para evitar trau-
matismo y sangrado nasal, faringeo o esoféagico, bien lubricada y con técnica
aséptica, yaguelas sondas por vianasal en pacientesinmunosuprimidos predis-
ponen ainfecciones sinusal es.28.29

Se debe orointubar en secuencia rdpida con presion del cartilago cricoides,
paraevitar regurgitaciony aspiracion del contenido gastrico. Seauscultaparaco-
rroborar la adecuada entraday salida de aire bilateral.

Algunos autores sugieren el uso de aprotinina para disminuir lafibrindlisis,
con la consecuente disminucion en la transfusion de productos sanguineos.3031

A continuacién se coloca catéter central, de preferencia de dos [Umenes, en
venasubclavia por puncién, comprobando su ubicacién con placaderayos X, la
cual serviratambién paraverificar laubicacion de la punta de la sonda endotra-
gueal, la que debe estar a una distancia considerable de la carina, dependiendo
delaedad del paciente, paraevitar que se desplaceal bronguio principal derecho.

Se debe colocar sonda de Foley con drengje areservorio facilmente accesible
al anestesi6logo; asimismo, colocar termdmetro oroesof&gico con todaslas pre-
cauciones de sondas a eséfago.

Debeestar preparado €l anestesi 6logo, yaque en estafase se presentan desatu-
raciones e hipotensiones a consecuencia de la patologia de base y los farmacos
administrados. Escomun lahipotension arterial enlasdistintasfasesdel trasplan-
te de higado pediétrico.

En lafase preanhepédtica puede presentarse disminucion en latension arterial
sistélica, diastdlicay media. Las causas mas comunes de hipotension arterial en
lafase preanhepatica se enlistan en € cuadro 5-3. Durante esta primera etapa se
maneja el flujo total de gases a 50% oxigeno—aire.

Esta fase se caracteriza por sangrado abundante, especialmente en pacientes
gue se han sometido a cirugiaabdominal, como procedimiento de Kassai o tras-
plante hepético previo.
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Cuadro 5-3. Causas de hipotensién en trasplante
de higado pediatrico (fase preanhepética)

Anormalidades electroliticas y del equilibrio &cido—base

Hipotermia

Hipovolemia intravascular secundaria a sangrado o déficit de liquidos
Compresion vascular debida a desplazamientos u otras maniobras quirrgicas
Apertura del peritoneo y descompresion de ascitis

El anestesiélogo debe encaminar su atencién a mantener la normovolemia,
corregir las alteraciones de la coagulacion y 1os desequilibrios acido—base, asi
como lanormoglucemiay los valores normales de electrolitos séricos.

L aterapiadefluidos desde esta etapa debe ser bien val orada, yague un exceso
de administracion de cristal oides o coloides vaa conducir aedemade asasy de
Organos intraabdominales, incluyendo trasudado continuo de la vena portal,
cuando se esté trabajando este vaso, |0 cual ocasionara dificultad en € manejo
quirudrgico de los 6rganos.

L os laboratorios deberan enviarse cada hora, solicitando:

a. Hemoglobinay hematdcrito.
b. Gases arteriaes.

c. TR, TPT, INR.

d. Conteo plaquetario.

e. Electrdlitos séricos.

f. Glucemia

Sedebeadministrar cloruro de calcio paramantener €l calcioionizado sérico ma-
yor de1 mmol (5a10 mg/kg). Laglucosaséricase debe monitorear cada 30 min
en Dextrostix® y cada horaen laboratorio central manteniéndolaen niveles su-
periores a’5.5 mmol (100 mg/dL). El hematdcrito debe tener cifras mayores de
30% administrando concentrado eritrocitario.

En pacientes en quienes se conoce desde el preanestésico con una marcada
prolongacionde TR, TPT eINR sedebe administrar plasmafresco congelado des-
deel inicio delafasepreanhepadtica. Engeneral, alosnifiossometidosatrasplante
de higado con niveles de albumina séricamenores de 25 g/L les puede ayudar la
infusion intravenosa de albuimina, plasma u otras soluciones coloides.

Fase anhepatica

Antes de pinzar los vasos se hace una prueba de pinzamiento esperando de 1 a
3miny seobservael comportamiento hemodinamico; si |os parametros hemodi-
namicos (TA, PV C, FC) disminuyen mas allade 30% se administra efedrina (ago-



Editorial Alfil. Fotocopiar sin autorizacién es un delito.

©

Manejo anestésico para € paciente pediatrico receptor detrasplante... 101

Cuadro 5-4. Parametros que deben observarse
durante la prueba de pinzamiento

Presién venosa central
Presién arterial media
Frecuencia cardiaca
Signos de choque

nista alfa puro, con efecto casi exclusivamente en vasoconstriccién) 30 a 50
ug/kg, o adrenalina (agonistaalfamixto con accion cronotropica, inotrépicay de
vasoconstriccion) 10 a 20 ug/kg100 ug en bolo 1V, ademéas de administrar volu-
men.

Las constantes vitales que hay que vigilar estrechamente durante la pruebade
pinzamiento se enlistan en el cuadro 54.

En cuanto tolerelapruebade pinzamiento se contindiacon el evento quirdrgico.

En los nifios no se ef ectlia bypass periférico y habitual mente se efectialatéc-
nicapiggy—back, conlocual el flujo delavenacavaseobstruyesolo parcialmente
y con ello las alteraciones hemodinamicas son menos pronunciadas.32

Lamayor parte de los nifios con funcidn cardiaca normal toleran sin grandes
alteraciones la fase anhepética.

En estafase € flujo de gas fresco se cambia a oxigeno 100% y se contindiala
administracién de anestésico inhalado, de relgjante muscular y de narcético; la
vigilancia debe ser muy estrecha, ya que en este momento se encuentrasin fun-
cion hepética. Este tiempo es de aproximadamente 1 h.

Sedeben enviar tresmuestrasparalaboratorio: unaal inicio delafase anhepa
tica, una30 min despuésy otraméasalos50 min deiniciadaestafase, solicitando:

a. Hemoglobinay hematécrito.
b. TP, TPT, INR.

¢. Recuento plaguetario.

d. Gasometria arterial.

e. Electrdlitos séricos.

f. Glucemia

Con €l objetivo de preparar a paciente para la fase posanhepatica (de reperfu-
sion) se deben tomar varias medidas:

a. BEvitar laelevacion de potasio; se recomiendainiciar la administracion de
solucién polarizante: 50 cc de dextrosaa50% méas 100 U deinsulinade ac-
cionrapidaformando 2 U/cc apasar 2 U/h. Se puede empl ear también furo-
semida 0.5 a1 mg/kg.
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b. Mantener calcio sérico en nivelesde 1.1 a 1.2 mmol/L para disminuir los
efectos adversos de la hipercalemia en dosis: cloruro de calcio 10 a 20
mg/kg o gluconato de calcio 30 a 60 mg/kg.

c. Verificar los resultados de laboratorio.

d. Tener cuidado en laadministracion defluidos 1V en estafase, yaque s se
sobrecargaexiste el riesgo detener congesti on hepaticadespuésdelareper-
fusién, lo cual podriallegar hasta ruptura de la capsula de Glisson.

e. Medidas para alcanzar temperatura de 36 a 36.5 °C.

f. Preparar farmacos de emergencia (adrenalina, efedrina, bicarbonato, cal-
Cio).

g. Preparar derivados heméticos (concentrado eritrocitario, plasma, plaque-
tas).

h. Vigilar que el higado se perfunda con albiminafria antes de despinzar.

i. Preparar reimpregnacion de &cido aminocaproico 75 mg/kg paraadminis-
trar inmediatamente después del despinzamiento.

j- Inmediatamente antes del despinzamiento administrar metilprednisolona
10 mg/kg.

Fase posanhepatica (reperfusion)

Después del despinzamiento se mandan laboratorios completos.

En el cuadro 5-5 seenlistanloslaboratorios necesariosal inicio delafase pos-
anhepética (posreperfusion).

En estaetapa se observan las mayores alteraciones, yague pueden presentarse
hipotensién, bradicardiay disritmias que obedecen alarecircul acién de produc-
tos del metabolismo hepético anaerdbico durante su estadio de isquemia, afalta
de un aporte adecuado de volumen antes de la fase de reperfusion, y que tiene
como consecuencia hipercalemia, hipocalcemiay acidosis. Ademés, lacircula-
ciondelaabuminafriaconlaqueselavé el higado puedecondicionar disfuncién
ventricular derechay aumento de | as resistencias vascul ares pulmonares.

La hiperkalemiaes un desequilibrio electrolitico que puede tener consecuen-
ciasgravesy se manifiesta por alteraciones electrocardiograficas como ondas T
acuminadas, prolongacion del segmento QT y ensanchamiento del complejo
QRS.

Cuadro 5-5. Laboratorios en la posreperfusiéon

Biometria hematica completa

Recuento plaquetario

Electrdlitos séricos (calcio, potasio, cloro, sodio)
Coagulograma (TP, TPT, INR)

Gasometria arterial (incluyendo lactato)
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Lafraccién inspirada de oxigeno debe elevarse a 100%.
Se deben tener ala mano los farmacos de emergencia para administrarse de
inmediato:

. Adrenalina (10 a 20 ug/kg para bradicardia, paro o hipotension).

. Efedrina (30 a 50 ng/kg para hipotension).

. Bicarbonato (acidosis y coadyuvante contra hiperkalemia 1 mEg/kg).

. Calcio (transfusién masiva, hipocalcemiay coadyuvante contra hiperkal e-
mia: cloruro de calcio 10 a20 mg/kg. o gluconato de calcio 30 a60 mg/kg).

. Atropina (bradicardia 100 ug /kg).
Concentrado eritrocitario (sangrado activo o bajo hematdcrito por | aborato-
rio).

g. Plaquetas (trombocitopenia menor de 50 000 o sangrado patol égico en el

campo quirdrgico o en sitios de puncién).
h. Plasma(deficienciadefactoresdecoagulacion o alargamientode TPo TPT
por |aboratorio).

O 0 TD

0]

Sereimpregnacon antifibrinolitico (Amicar® de 75 mg/kg) y unavez terminada
laanastomosisdelaarteria hepética seiniciaprostaglandina E1, empezando con
dosisde0.002, y se vaduplicando ladosis cada 15 min hastallegar a0.01y salir
del quiréfano con esadosis. Lavelocidad de incremento de las dosis dependera
muy estrechamente de las modificaciones de latension arterial sistolica, diasté-
licay media que | as prostaglandinas provoquen.

Es importante que el hematdcrito se mantenga de 25 a 30%, las plaguetas en
cifrasmenoresde 90 000/mm3y el coagulogramacon TP12al15", TPT 30a36”,
INR 1 a2, todo ello con el abjeto defavorecer trombosis de lasanastomosisvas-
culares.

En este periodo se puede presentar hiperglucemia como consecuencia de la
administracién de corticoide (metilprednisolona), administracion de derivados
hematicos preservados con citrato y disminucion en lautilizacién de la glucosa,
y como medida no se deben administrar soluciones con glucosa amenos que la
glucemia sea menor de 100 mg/dL.

Consideraciones hematoldgicas transoperatorias

El trasplante de higado obliga.al conocimiento de indicaciones, contraindicacio-
nes y reacciones secundarias de la administracion masiva de productos sangui-
neos.

La complicacion més comun secundaria a la administracion masiva de pro-
ductos heméti cos eslaintoxicacion por citrato, en especia enlafase anhepética,
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enlacual € citrato administrado no puede ser metabolizado. L a hipotensién ob-
servadacomo complicaci6n en laintoxicacion por citrato obedeceaqueéste pro-
ducequelacién del calcio elemental y delosionesde magnesio, y en casos extre-
mos puede |legar a disociacion el ectromecanica.33

El trasplante de higado representaun gran reto parael anestesi6logo, quien tam-
bién debe ser experto en € manejo de sangre. El trasplante de higado muestraun
paciente con falla hepatica en mayor o menor grado y podriatener desde antesde
lacirugiadeficienciaenlosfactoresde coagul acion, anemiao antecedentes de san-
grado. La coagul opatia es comun en pacientes sometidos a trasplante de higado.

Laadministracién de productos sanguineos debe ser perfectamente analizada
y evaluadapor masde un anestesi 6logo al momento deladecision, por losriesgos
gue latransfusion implica.

Antesderevisar lastécnicasy consideraciones se deben tocar algunos puntos
necesarios para transfundir a un receptor pediatrico de trasplante de higado.

L os productos heméticos empleados durante el transanestésico de trasplante
de higado se enlistan en el cuadro 5-6.

Glébulos rojos

La administracion de gldbulos rojos empaguetados debe obedecer avarios ele-
mentos de juicio:

. Cuantificacién de las pérdidas sanguineas.

. Cifras preoperatorios de hemoglobinay hematdcrito.

. Evaluacién del sangrado activo en el campo quirdrgico.

. Datosdetransporteinadecuado de oxigenoy deperfusiontisular (alteracio-
nes en saturaci 6n sanguinea de oxigeno, frecuencia cardiaca, temperatura,
presion arterial, resultados de gasometria arterial y venosa, niveles de lac-
tato).

o0 TD

Asimismo, el elemento més valioso para decidir cuando y cuanto se debe trans-
fundir eslaclinicay el juicio basado en ella. Laasociacion deloselementoscien-
tificosantes mencionados debe afiadirse aunabuenacantidad de sensatez clinica.

Cuadro 5-6. Derivados heméaticos empleados
en trasplante de higado pediatrico

. Concentrado eritrocitario

. Plasma fresco congelado

. Crioprecipitados

. Concentrado plaquetario

. Poco frecuente: factores de coagulacion especificos

T Q O T Q9
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Se debetener especial atencidn enlaedad delasangre que sevaaadministrar,
yaques lasangre es“vigjd’ la consecuencia sera hipercalemia. Asimismo, los
concentrados eritrocitarios irradiados pueden tener hiperkalemiaen el sobrena-
dante hasta dos a tres veces la cantidad de potasio del resto de la unidad, por lo
cual no sedeben emplear productosirradiados en pacientes sometidosatrasplan-
te de higado pediatrico.34

Plasma

Cuando desde antesdel procedimiento se sabe de unadeficienciadefactoreshay
gue empezar atransfundir el plasmadesde el inicio delacirugia, con lamesura
de los resultados de laboratorio. La transfusion de plasma fresco congelado no
debe hacerse paraproporcionar volumen, sino Unicamente paracorregir coagul o-
patia rel acionada con deficiencia de factores de coagulacion.3s

Las guias de administracion para el plasma recomiendan que se debeiniciar
lainfusion de plasma cuando el TP sea 1.5 veces €l normal, o € INR de 2.0, 0
un TPP mayor de dosveces el normal. En cuanto a concentraciones, se sabe que
cuatro a cinco concentrados plaguetarios, una unidad de plagquetas por aféresis
o unaunidad de sangrefrescatotal proporcionaranlacantidad defactoresde coa-
gulacién contenidos en una unidad de plasma fresco congelado.36

El plasmay | os productos sanguineos deben ser administrados con mesura, ya
gue ante la euforia de transfundir antes de que sea necesario puede sobrepasarse
lacapacidad del lecho vascular paramanejar lacantidad de volumen que se esta
administrandoy caer en unacongestién del nuevo 6rganoy delosvasos por anas-
tomosar, siendo mas dificil y mas tardada la técnica quirdrgica. Es importante
administrar calcio conlaguiadelosresultados delaboratorio paraevitar hipocal-
cemia, en especial cuando se administra plasmaavelocidad superior al mL/kg/
min.

Plaquetas

Latrombocitopenia es frecuente en pacientes sometidos a trasplante de higado
por consumo excesivo o pérdidas que acompafian al sangrado; sin embargo, la
administracién debe estar mandada por resultados de conteo plaguetario y slo
sedebetomar unaacci én enérgicacuando lascifras sean menoresde 50 000/mms3
y en presencia de sangrado quirdrgico activo y continuo, y no deben superar
90 000/mms3.

Sedebetener especial cuidado al manejar y administrar concentrados plaque-
tarios, yaquedebido agque suamacenamiento esde20a24 °C el riesgo deconta-
minacién bacteriana esta presente con mayor facilidad que en el resto delos pro-
ductos heméticos.36
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Crioprecipitados

Laadministracion de criopreci pitados en paci entes pediétricos sometidos atras-
plante de higado se reserva en exclusiva para aquellos casos en losque el TPy
el TPT por laboratorio se muestren prolongadosy ante laobservacion clinicade
sangrado patol 6gico en el campo quirdrgico.

Manejo final de la via aérea

La extubacion en quiréfano estd rara vez indicada, salvo en los casos en que la
transfusién haya sido minima (10% del volumen sanguineo circulante) sin pato-
logiapulmonar previa, en queladuracién del procedimiento entotal no sobrepa-
selas 10 h, en quelarecuperacion delaventilacidny los reflgjos de defensa esté
presente (automatismo ventilatorio, tos, deglucidn), en que no haya efectos de
depresion respiratoria secundaria arel g antes, narcoticos, anestésicos inhalados
0 ninguin otro medicamento anestésico.

Espreferiblepasar intubado al pacientealaunidad deterapiaintensivay tratar
de extubarlo dentro de las primeras 24 h de terminado €l trasplante.

Al final del procedimiento y de descontinuar |os anestésicos se debe esperar
hipertensi6n arterial; paradisminuir ese riesgo deberan mantenerse nivel es séri-
cos adecuados de narcético (fentanilo recomendado) 6 a 10 ug/kg/h. No esreco-
mendabl e tener al paciente hipertenso a salir de quiréfano, por € riesgo de san-
grado delasanastomosis, ni hipotenso, por el riesgo de trombosis delas mismas.

Paralaanalgesia se administrafentanilo en quiréfano, suficiente paralas pri-
meras 4 h del posanestésico a10 ug/kg, y semantienelarelgjacion con el mismo
bloqueador muscular enladosisadministradadurante el transanestésico (vecuro-
nio o pancuronio 100 ug/kg); se mantiene la infusion de dopamina ala misma
dosis (3 ug/kg/min).

Traslado

Es bien sabido por todos los médicos que €l traslado de un paciente después de
un evento anestési co esun momento critico en su atencién yaque en este momen-
to se presenta un gran nimero de complicaciones, por o cual se debe tener gran
cuidado y vigilanciadurante el traslado del paciente alaunidad de cuidadosin-
tensivos. La vigilancia durante el traslado debe cubrir obligatoriamente los as-
pectos contemplados en e cuadro 5-7.

Al llegar alaunidad de cuidados intensivos se le monitoreay sele conectaa
ventilador. Se hace entregaa intensivistacomentando a detalle laevolucion du-
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Cuadro 5-7. Monitoreo durante el traslado

Electrocardiograma continuo

Presion arterial invasiva o no invasiva

Oximetria de pulso

Vigilancia de accesos vasculares (arteriales y venosos)

Vigilancia del funcionamiento de las bombas de infusién

Vigilancia de soluciones en infusién (velocidad y tipo de infusiones)

Vigilancia de ventilacién (fuente de oxigeno portatil y conexién al sistema respiratorio)
Ventilacion (una sola persona dedicada a la via aérea)

rante el transanestésico. Se aguarda hasta lainstalacion completadel pacientey
el resultado de laradiografia de térax.
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Manejo del donador cadavérico

José Manuel Portela Ortiz, Liliana Katia Aguirre Marinovic,
Monica Tatiana Salazar Leafio

INTRODUCCION

En 1962 Murray realiz6 €l primer trasplante de donador cadavérico.!

El concepto dedonador cadavérico sebasaen el diagndstico delamuerte cere-
bral y el de éstatiene a su vez una existenciade unos 60 afios, yaque fue al final
deladécadade 1950 cuando investigadores clinicostanto estadounidenses como
europeosllegaron alaconclusion de que al cesar lasfuncionesdel tallo cerebral,
y habiéndose descartado intoxicaciones e hipotermia, el paciente moririaen un
periodo corto de horas, 0o maxime dedias, aunque seintentaramantenerlo “ vivo”
mediante técnicas de apoyo vital avanzado. Con estaevidencialamayoriadelos
paises aceptaron el diagndstico de muerte cerebral, equiparandolo con € de
muerte sométi ca, abriéndose asi |aprocuraci 6n de érganos con finesdetrasplante
en donadores cadavéricos a corazon latiente.

Sin embargo, sigue existiendo una disparidad entre el nimero de donadores
potenciales de érganosy |os donadores reales. Reducir esta disparidad significa
tener una estrategia ef ectiva pararecuperar 6érganos ofreciendo el mayor éxito a
los receptores.

Estaestrategianecesitael cuidado 6ptimo de los donadores potencial es cuan-
do ocurre la muerte cerebral.

El potencial donador de érganos es definido por la presencia de muerte cere-
bral o dafio cerebral catastrofico apesar delos esfuerzosterapéuticos realizados.

Ladefinicion de muerte cerebral esmuerte o destruccion del tallo cerebral que
requiere laausenciade reflejos, de respuestamotoray automatismo respiratorio

m
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en paciente normotérmico, sin intoxicaci on farmacol 6gica que pueda mimetizar
€l estado, con lesion cerebral irreversible y actividad cardiovascul ar.2

Sin embargo, el criterio de muerte cerebral no es uniforme, siendo diferente
envariospaisesdel mundo. En Méxicoloscriteriosde muerteencefélicapublica-
dos en €l Diario Oficial dela Federacion son:

1. Ausencia completay permanente de conciencia.

2. Ausencia permanente de respiracion espontanea.

3. Ausenciadereflejodetallo cerebral, manifestado por arreflexiapupilar, au-
sencia de movimientos oculares en pruebas vestibulares y ausenciade res-
puesta a estimul os nociceptivos.

Se deberd descartar que dichos signos sean producto de intoxicacion, sedantes,
barbitdricos o sustancias neurotrépicas. Ademas, se debera descartar:

1. Anormalidadeselectroliticasseverasy del equilibrio &cido—base o endocri-
nas.
2. Hipotermia < 32 °C.

L os signos de muerte encefalica deberan corroborarse por cuaquiera de las si-
guientes pruebas:

1. Angiografia encefalica bilateral que demuestre ausencia de circulacion
encefélica.

2. EEG que demuestre ausenciatotal de actividad eléctrica.

3. USG de cuello con Doppler que demuestre ausencia de flujo cerebral por
més de 10 min.3

En cuanto a lafisiologia de muerte cerebral, se demostré en model os animales
que el proceso de herniacion progresiva del mesencéfalo a protuberancia y
médula espinal produce cambios hemodinémicos que reflejan cada pérdida. Al
final del proceso, cuando laisquemiallegaalamédulaespinal, se pierdetodala
actividad vagal y simpatica reguladora de la actividad cardiovascular. Previo a
este estado se produce lallamadatormentasimpética, donde la secrecion masiva
de epinefrina y noradrenalina por parte de las terminales simpaticoadrenales
intenta preservar laperfusion cerebral, se produce hipertension grave, taguicar-
diay unincremento en lafuerzade contraccion cardiaca. Losaltosnivelescircu-
lantes de catecol aminas son disritmogéni cosy puedeninducir isquemiacardiaca.
Adicionalmente la venoconstriccion marcada incrementa el retorno venoso al
corazonderechoy laresistenciaal flujo desalidadel corazénizquierdo, contribu-
yendo a edema pulmonar, observado con frecuencia en la muerte cerebral .4

Lamuerte cerebral, al liberar sustancias tisulares a torrente sanguineo, tam-
bién puede causar un estado inflamatorio con activacion de citocinas, 1o que
puede ser perjudicia paralos érganosy deteriorar su funcion.s
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A pesar del méximo apoyo vital delaunidad de cuidadosintensivos, el dona-
dor con muerte cerebral puede ser mantenido por un periodo detiempo relativer
mente corto, antes de que los cambios fisiopatol 6gicos inducidos por la muerte
cerebral superen lacapacidad de reanimaci én del equipo médico en el mangjodel
potencia donador. Esto subrayalaimportanciadelosequiposde procuracion, asi
como laexistenciade unacoordinacién de trasplantes por unidad médica. Enlos
centros hospital arios donde existe esta organi zacion la recuperacién de 6rganos
de buena calidad para trasplante aumenta en forma significativa.

CONSIDERACIONES GENERALES

L osavances quirdrgicos en cuidadosintensivos posoperatoriosy en el manejo de
lainmunosupresién han mejorado la sobrevida de los injertos de donantes cada-
véricos a cifras cercanas a 70 a 80% a un afio, lo que los hace una alternativa
Optima de tratamiento en los pacientes con fallaterminal de uno o mas érganos.

Sin embargo, lademanda de 6rganos es alin muy superior aladisponibilidad
de éstos, por 1o que se han disminuido algunos requisitos para ser donante, de
modo que las contraindi caciones absol utas para poder donar érganos de hace 10
afos hoy dia sélo son relativas.

Los criterios de aceptacion de donantes y de érganos con finalidad de tras-
plantesehanidoampliandoalolargo delosafios, trasdemostrar queno af ectaban
lasupervivenciadel injerto o del paciente, yafueraper se o bien cuando se adop-
taban las medidas adecuadas. El concepto de 6rgano ideal debe ser un concepto
integral queincluyatanto las caracteristicas del donante como las del receptor y
todo el procedimiento que se realiza entre ambos, desde €l proceso de obtencién
hastalaasignacién y €l trasplante.6

Laadecuadaselecciony eval uacion delosdonantes cadavéricosy delos 6rga-
nos paratrasplante debe realizarse en €l contexto de la correcta gjecucion delas
fases previas ala obtencion:

1. Identificacion precoz de los donantes potenciales.
2. Diagnostico precoz de la muerte encefélica.
3. Mantenimiento fisiolégico del donante precoz, estrecho y estricto.

La obtencion del mayor nimero de érganos viables requiere la excelencia de
todaslasfases delaprocuracion. El resultado del inadecuado mantenimiento del
donante significala pérdida de 6rganos, la ateracion funcional y estructural de
estosmismos, €l incremento delamorbimortalidad delosreceptoresy unasuper-
vivenciadisminuida del injerto y el paciente.
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El periodo entre lamuerte cerebral y la procuracién de 6rganos esté general -
mente marcado por lainestabilidad del donador. El uso detratamientos estandari-
zadosy agoritmosenfocadosen el control del estado hemodinémico del donador
son estrategias que pueden hacer posible larecuperacién de 6rganos, minimizar
la pérdida de donadores durante el mantenimiento e incrementar el nimero de
Grganos que pueden ser procuradosy trasplantados con resultados favorables.”

El trasplante de un 6rgano esta sujeto a mucho estrésy su proceso puede ser
dividido en tres etapas:

1. Fase de muerte cerebral: comprende €l tiempo durante el cual €l injerto si-
gue en € donador.

2. Fase de isquemia: se caracteriza por la ausencia de flujo sanguineo al
organo que sevaatrasplantar. Laisquemiacausaasu vez insuficiente apor-
tedenutrientesal os 6rganos; se produceinterrupcién del aporte de oxigeno
alascélulas, lo que llevaalageneracion de ATP anaerdbico y produccion
de lactato.

3. Lesion por reperfusion: cuando |a sangre oxigenada perfunde el tejido is-
quémico seliberan radicaleslibres. Lasecuenciaisquemia—reperfusion ac-
tivael sistemade complemento.8

El manejo del donador implicallevar a cabo una compleja reanimacion para su-
perar estos problemas y maximizar la viabilidad de todos los 6rganos.

Lasintervenciones paramejorar lafuncidn de un 6rgano pueden perjudicar la
funcion de otros érganos. Un gjemplo: aunque el equipo de trasplante renal pre-
fiere una hiperhidratacién con excelente diuresis, 1a sobrehidratacion puede po-
ner en peligro € trasplante de corazon, pulmones, higado y pancreas.

CONTRAINDICACIONES ABSOLUTAS
PARA SER DONADOR DE ORGANOS

L as contraindicaciones absol utas para ser donante de érganos son muy pocas:

1. Donadorescon enfermedadestransmisiblesque pudieran provocar lamuer-
teo unaenfermedad grave en el receptor, como cancer extracraneal con ca-
pacidad de metastatizar.

2. Enfermedad malignaactivacontraindicaladonacion, excepto en el caso de
cancer de piel y tumores primarios cerebrales. L os pacientes con melano-
ma, coriocarcinoma, linfoma o cancer de pulmon, de senos, de higado, de
colon o tumores cerebral es, poseen un ato riesgo de transmision de enfer-
medad maligna.
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3. Donadores con enfermedad de Creutzfel dt—Jakob y enfermedades ocasio-
nadas por otros priones, como el kuru, el sindrome de Gerstmann-Strauss-
ler—Scheinker y el sindrome de insomnio familiar fatal.

4. Infecciones como € virus de inmunodeficiencia humana (VIH), infeccio-
nesvirales (rabia, adenovirus, enterovirus, parvovirus) y lainfeccion sisté-
mica por estafilococo resistente a meticilina.6

L osérganosdedonadoresinfectadoscon hepatitisB o C pueden ser trasplantados
en receptores infectados con el mismo virus, y tal vez pueden ser considerados
en quienes no estén infectados y necesitan € trasplante para salvar lavida.®

Uso de antibi6ticos

L osantibi 6ti cos se admi ni stran especificamente ante unainfeccion documentada
0 empiricamente ante la sospecha de unainfeccion. Es importante saber que la
existencia de una infeccidn respiratoria o urinaria perfectamente documentada
(cultivo), no complicada (sepsis, choque séptico) y con tratamiento antibidtico
adecuado instaurado antes de la extraccion no contraindica la extraccion de los
Organos para trasplante.®

CONTRAINDICACIONES ABSOLUTAS
PARA UTILIZAR UN ORGANO PARA TRASPLANTE

1. Lesiones estructurales extensas.
2. Déficit funcional de carécter permanente y grave.
3. Infeccidn activa del parénquima.

Laexclusion de un 6rgano de un donante no invalida el uso de otros 6rganos del
mismo donante, ya sea anatdmi camente distantes o adyacentes, cuando éstos es-
tén libres de lesion.

L as anormalidades anatémicas de | os 6rganos no constituyen una contraindi-
cacién parasu utilizacion en trasplante, como es el caso del higado de donantes
con situsinversus, el rifion con multiplesarteriasy e uréter doble o en herradura
0 Ccon ectopia.

L os érganos con lesiones estructural es extensas que tengan suficiente reserva
funcional pueden trasplantarse. L osrifiones con | esionescronicascomo diabetes,
glomerulosclerosis focal y segmentaria, lupus o hemosiderosis, o con lesiones
agudas, como nefropatia asociada a sindrome de HEL L P, eclampsia, sindrome
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de Reye o coagulacion vascular diseminada trasplantados a receptores que no
presenten las respectivas patol ogiasrevierten laslesionesglomerularesy tubula-
res en pocas semanas 0 mesestras el trasplante.t

EDAD DEL DONADOR

No existelimite de edad paraladonacion de 6rganos. El concepto clave estadefi-
nido por € estado estructural y funcional del érgano, aunque existe una correla-
cion directaentre la edad del donador y la causa de su muerte con la calidad del
Organo (cuadro 6-1).

L os donantes ancianos tienen unamayor incidencia de lesiones arteriales ge-
neralizadas y parenquimatosas; ademés, presentan una incidencia significativa
de cancer previamente no diagnosticado, por lo general de rifién y prostata, los
cuales pueden evidenciarse tras la extraccion.

L aaceptacion dedonantesmayoresde 65 afios de edad tiene unimpacto espec-
tacular sobre el nUmero de trasplantes realizados. Aunque €l nimero de érganos
desechados paratrasplante en | os donantes ancianos es sustancia mente superior
a desechado de los donadores jévenes.

La utilizacion de donadores ancianos es, desde un punto de vista epidemiol 6-
gico, uno delosfactores masimportantes que determinan el nimero detrasplan-
tes de higado y rifidn (cuadro 6-2).

Cuadro 6-1. Causa de la muerte encefélicay érganos generados/implantados
(OG/Ol) por donante (donantes reales de 0 a 90 afios de edad: 363)
(Hospital de la Santa Creui Sant Pau, 1994-2001)

Causa de muerte <15 afios 16 a 50 50 a 65 > 65 afios Total
encefélica 0G/IO (n)  afios 0G/IO afios OG/I0 (n) 0G/10 (n)
(n) 0G/10 (n)

Traumatismo craneo- 4/3.6(17) 4.5/3.9(59) 3.3/2.8(12) 3.1/2.2(17) 4/3.5 (105)
encefélico

Hemorragia subarac- 4.8/4.4 (17) 3.6/3.1(11) 3/1.3(9) 4/3.3 (37)
noidea

Infarto encefélico 3.7/3.3(7) 3.2/2.2(6) 3/1.7 (12) 3.2/2.3(25)

Hemorragia intracere- 4/3(3) 3.9/3.2(28) 3.3/2.6(44) 2.8/1.5(74) 3.1/2.2(149)
bral espontanea

Meningoencefalitis 2/1 (1) 4/3.5 (2) 3/2 (2) 3/1.5(2) 3.1/2.1(7)
Tumor encefélico
primario

Anoxia encefélica 3.5/3.2(4) 3.2/26(11) 2.8/1.7 (15) 2.6/0.6 (7) 2.9/1.9(37)

Edema encefalico 4.5/4.5 (2) 2/0 (1) 3.6/3 (3)

Total 3.8/3.4(25) 4.213.7(126) 3.2/2.5(91) 2.8/1.6(121) 3.5/2.7 (363)
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Cuadro 6-2. Donantes cadaveres de érganos (DCO) y trasplante de rifion,
higado y corazdén procedentes de cadaveres por millon de poblacién (pmp)
en Reino Unido e Irlanda, EUA, Espafiay Catalufia en el afio 2000

RU + IR EUA Espafia Catalufia

(62.88) (268) (39.66) (6.1)
DCO (pmp) 13.4 223 33.9 41
DCO > 65 afios (pmp) 1.36 2.79 10.5 12.45
(% sobre el total de DCO) (5.8%) (7.9%) (31%) (31%)
Trasplante renal (pmp) 23.0 33.5 47.3 60
Trasplante hepético (pmp) 11.2 18.5 24.0 31
Trasplante cardiaco (pmp) 3.7 8.4 8.9 11

El trasplante cardiaco procedente de donadores mayores de 60 afios de edad
no empeoralosresultadosamediano plazo. L asel eccion cuidadosadel osdonan-
tes cardiacos ancianos puede hacer del trasplante cardiaco unaopcién segura, in-
clusotrasplantados areceptoresancianos. En el trasplante pulmonar los protoco-
los de seleccidn del donante establecen que la edad del donante seamenor de 60
anos y con antecedentes de consumo de tabaco inferior a 20 paguetes/afio.10

El trasplante de rifion procedente de donantes ancianos puede tener unaexce-
lente supervivenciaactuaria del injertoy del pacientey delafunciéndel injerto.
Existeunacorrelacién entrelaedad del donantey laincidenciadeglomerul oscle-
rosisy fibrosisrenal, pero la proporcién de glomerulosclerosis en la biopsiano
se correlacionani con lafuncién ni con lasupervivenciarenal del injerto acorto
o alargo plazos.

Un estudio espafiol evidenciaque el trasplante de higado de donantes de 60 a
90 afios de edad solo presenta unadiscretamenor supervivenciaactuarial del in-
jertoal afio del trasplante, en comparacién con €l trasplante de higado procedente
de donantes de 15 a 60 afios de edad: 80 vs. 72%, respectivamente.

MANEJO DEL POTENCIAL DONADOR DE ORGANOS

Soporte hemodinamico

Las metas en el manejo del estado hemodinamico del donador son mantener la
normovolemiay lapresion arterial, asi como optimizar el gasto cardiaco paralo-
grar gradientes de perfusion—presion y flujo sanguineo que apoyen el funciona-
miento de los 6rganos con el minimo uso de farmacos vasoactivos.

L ahipotensi 6n sistémicaes comuin en pacientes con muerte cerebral . Lahipo-
tensioninicial puede presentarseen méasde 80% delosdonadores. Lahipotension
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Cuadro 6-3. Problemas en un potencial donante cadavérico

Nygaard (J Trauma 1990) Bodenham (Br Med J 1989)

Hipotensién 81% 63%
Transfusiones 63%
Diabetes insipida 53% 65%
Coagulacién vascular diseminada 28%
Arritmias 27%
RCP 25%
Edema pulmonar 19% 4%
Hipoxia 11%
Acidosis 11%
Convulsiones 10%
Cultivos (+) 10%
Hipotermia 23%
Oliguria 17%

sostenidapuede ocurrir en 20% delosdonadores, requiriendo farmacos vasoacti-
vas, frecuentemente secundariaalapérdidadel tono simpético, diabetesinsipida
central que no recibe hormona antidiurética, insuficiencia adrena y restriccion
de volumen asociado a los cuidados neurol égicos (p. €., uso de manitol previo
al diagnostico de muerte cerebral).1

L a hipotensién es uno de | os problemas mas frecuentes en |os potencial es do-
nadores (cuadro 6-3). Esta asociada con unamayor incidenciade necrosis tubu-
lar aguda'y una menor sobrevida alargo plazo de los injertos perfundibles.1?

L a deteccion de la hipotension debe ser precoz y su manejo, agresivo. Todos
los pacientes deben estar con linea arteria directay catéter venoso central, para
lamedicidn de presiones, tomade examenes einfusion de farmacos vasoactivos.
Cualquier procedimiento invasivo con fines de procuracion de 6rganos requiere
consentimiento delafamiliay deberealizarse solo despuésdedeclararselamuer-
te cerebral. El reconocimiento de las causas de hipovolemia 'y su correccion
resultacrucial; se puede utilizar cristal oides, coloidesy paguetesglobulares para
lograr aporte y consumo de oxigeno adecuados.

L aadecuada reanimacion con volumen es sumamente importante paragaran-
tizar laviabilidad delos érganos, y esel primer paso paracorregir lapresion arte-
rial sistémica. Sin embargo, la reanimacion con volumen puede ser insuficiente
para mantener la presion arterial, por 1o que podria ser necesario €l soporte con
inotropicosy vasopresores. Muchos médicosinician con dopamina, pero pueden
requerirse otros agentes, como dobutamina, norepinefrina o vasopresina.l?

Laterapiaconliquidospuede ser guiadacon el uso del catéter delaarteriapul-
monar, paramantener un gasto urinario adecuado y evitar el desarrollo de edema
pulmonar agudo.
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Cuadro 6-4. Variables fisiol6gicas a mantener para optimizar
la preservacion visceral en el donante cadavérico

Hemodinamicos PAS > 100 mmHg
PAM 80 a 100 mmHg
PVC > 6 mmHg
FC: 80 a 100
Diuresis 0.5 a2 mL/kg/h
Ventilatorio PaO, > 80 mmHg

SatO, > 90%

PCO, 30 a 40 mmHg

PaO, / FiO, > 200
Estudio metabdlico Acido lactico normal

Hb > 109%

Na Cl < 160 mEg/L

K Cl 4-5 mEg/L

Calcio, fésforo y glucemia en rangos fisiol6gicos
Temperatura Ambiente térmico neutral (Temp. corporal > 34 °C)

Lainfusion de grandes cantidades de solucién de dextrosa parareponer agua
libre puede precipitar hiperglucemia, causando diuresis osméticay anormalida-
deselectraliticas. L osnivel es sanguineos de glucosa deben monitorearsey deben
utilizarseinfusiones deinsulinapara mantener nivelesde glucosaentre 80y 150
mg/dL. Para optimizar la funcion posterior de |os 6rganos susceptibles de tras-
plante se requiere mantener ciertas variables fisiol 6gicas dentro de limites nor-
mal es en estos pacientes (cuadro 6-4).

Las arritmias cardiacas son comunes y atribuibles a necrosis del sistema de
conduccién, secundario alatormentaautonémicaqueresultade laisquemiame-
dular, a disturbios metabdlicos o ala presencia de anormalidades electraliticas.
Estas arritmias son altamente resistentes al tratamiento con farmacosy con fre-
cuenciaocurren durante la herniacion cerebral, con € inicio del soporte con far-
macos vasoactivos 0 como el evento terminal entrelas 48y las 72 h después de
ocurrida la muerte cerebral .13 Si ocurre paro cardiaco debe instituirse €l apoyo
vital avanzado, yaquerecuperar lafuncién cardiacaen el potencia donador pue-
deresultar en unadonaciony trasplante exitosos. Wheeldon y col. reportaron en
un estudio unaincidenciade 35% de donadoresinicialmenteinaceptables; de és-
tos, 92% fueron transformados en donadores aceptabl es con un manejo adecuado
y la utilizacion de laterapia hormonal de reemplazo (figura 6-1).

Efectos respiratorios

El manej o respiratorio esamenudo complicado por lalesion pulmonar, lapresen-
ciade edema pulmonar neurogénico inducido por lamuerte cerebral y lasmalti-
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Figura 6-1. Modelo hidraulico de circulacion en un potencial donador de érganos.

ples complicacionesrespiratorias, o que severeflgado en € bajo indice de pro-
curacion pulmonar (20%).

El reconocimiento de lesion pulmonar y de inflamacién como resultado del
uso de la ventilacion mecénica hace pensar que las estrategias de reclutamiento
alveolar paratratar atel ectas aspueden ser aplicadasjuiciosamente, manteniendo
la presién plateau por debajo de 30 cmH,0.14

L asatel ectasiasy lareanimaci6n excesivacon liquidos son dos causas corregi-
bles de hipoxemia. De persistir la hipoxemia frecuentemente se excluye el uso
de los pulmones para trasplante.

L abroncoscopiatemprana con succion frecuentey el uso de técnicas ventila-
torias de reclutamiento han resultado en un incremento dréstico en el indice de
procuracion pulmonar y en la calidad de los 6rganos.

Por definicion, los pacientes con muerte cerebral requieren manipulacion de
suviaaéreay ventilacion mecanica, de preferenciacontrolada por volumen, con
volumen corrientede8a10 cc/kg, con unafrecuenciarespiratoriaparamantener-
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losen normocapnia(PaCO, 35a45 mmHg). |dealmentelaFi O, deberdser menor
de 0.5 con PEEP de 0 a5 cmH,0.15

El edemapulmonar esunacomplicacion frecuenteasociadaalamuerteence-
falica, enespecial cuandolahipertensiénintracraneal esdeinstauraci énbrusca.
Este edema pulmonar puede resol verse adecuadamente durante el mantenimien-
to del donante. El trasplante pulmonar a partir de estos donantestienelosmis-
mos resultados que @ realizado con pulmones de donantes considerados ideales.

Criterios para donacién pulmonar

1. Edad del paciente: menos de 55 afios.

2. Radiografia de torax normal.

3. PaO, mayor de 300 mmHg con FiO, 1.0 y PEEP menor de 5 cmH,0.
4. Broncoscopianormal.

5. Gram de expectoracion con flora normal .16

Deso6rdenes endocrinos

El problema endocrino més importante en pacientes con muerte cerebral esla
diabetes insipida central, causada por la liberacion inadecuada de la hormona
antidiurética (HAD). Con volimenes urinarios hipotonicos que pueden exceder
los 1 000 cc/h. Lareposicion de volumen puede ayudar para mantener euvole-
mia, pero en caso de que |os volimenes superen los 250 cc/h se recomienda el
inicio de desmopresina o vasopresina.?

Lainsuficienciaadrenal estambién comun en pacientes con muerte cerebral.
Un gjemplo: en un estudio retrospectivo se notaron nivel esbasal esbajos de corti-
sol y poca respuesta a la estimulacion con ACTH en 76% de |os pacientes que
cumplian criterios de muerte cerebral. Por o anterior se recomendaria iniciar
dosis de estrés de hidrocortisona en |0s pacientes con normovolemia e inotropi-
cosque continuaran hipotensos, previatomade un cortisol sérico o larealizacion
de una prueba con dexametasona.

Entre las anormalidades tiroideas se incluye e sindrome de enfermo eutiroi-
deo. En €l intento por contrarrestar |os efectos descritos anteriormente se debe
administrar metilprednisolona en dosis de 15 mg/kg en bolo. Se havisto que la
administracion de altas dosis de metil predni solonamejoralaoxigenaciény brin-
da mejores resultados después del trasplante de rifion. Latriyodotironina (Ts3) 4
ug en bolo, seguida de una infusién continua de 3 ug/h mejora la estabilidad
hemodinamicay metabdlica. La vasopresina se administraen dosisde 1 Ul en
bolo, seguidadeunainfusionde0.5a4 Ul/h. Lainsulinaen dosisde 1 Ul/h man-
tiene los niveles de glucosa entre 120 y 180 mg/dL .8
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Lahiperglucemiaescomuny secree que es consecuenciadel exceso de su ad-
ministracion junto con e estrésy lainduccion de resistenciaalainsulina

Alteraciones metabolicas

Lapresenciade poliuriasecundariaalapresenciade diabetesinsipidapuede pro-
ducir alteraciones electroliticas como hipernatremia, hipocalemia, hipomagne-
semia, hipocal cemia e hipofosfatemia. Por 1o tanto, se debe realizar determina-
cion de el ectrdlitos séricos en formafrecuente, determinar las pérdidas urinarias
para efectuar una reposicion adecuaday evitar la aparicion de arritmias que pu-
dieran provocar inestabilidad hemodinamica.

L a aparicién de hipocalemia puede deberse a un aporte inadecuado, alcalosis
metabdlica, tratamiento con insulinao aumento delas pérdidas. Lahipercalemia
puede deberse a un aporte inadecuado, destruccion tisular (politraumatizados),
utilizacién de gluconato de calcio, bicarbonato y administracién de glucosa con
insulina. Se pueden administrar betaestimulantes para disminuirla. La hiperna-
tremiatiene un origen multifactorial: aporteinadecuado, hipovolemiay diabetes
insipida. La hipernatremia puede ocasionar dafio hepético.?

Hipotermia

Al desaparecer lafuncion del centro termorregulador del hipotalamo se produce
una hipotermia progresiva. Esta condicién puede exacerbarse por muchos facto-
res, entre ellos la infusion de liquidos y productos heméticos. La temperatura
debe mantenerse por encimade 35 ° C usando solucionestibiasy humidificacion
de gases inhalados, asi como sdbana térmica. La hipotermia altera la actividad
enzimatica, lo que determina una disminucion en el metabolismo de determina-
dos f&rmacos, vasoconstriccion progresiva, alteraciones en la bomba de sodio/
potasio, ateracionesdelafuncion renal con disminucion del filtrado glomerular,
alteraciones en la coagulacion, desplazamiento hacialaizquierdadelacurvade
disociaci én delahemogl obina, reduciendolaliberacion deoxigeno, y finalmente
muerte por arritmias cardiacas.217

Alteraciones hematoldgicas

Suorigen puede deberseagraves pérdidas sanguineas (politraumatizados), trans-
fusiones previas con sangre citrada, hipotermiay la continualiberacion de gran-
des cantidades de agentes fibrinoliticos del tejido isquémico—necrdético. Se pue-
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den encontrar desde anomalias inespecificas hasta cuadros de coagulacion
intravascular diseminada.2>

Preservacion de 6rganos durante
periodos extensos de isquemia

El objetivo es preservar la microcirculaciéon y laintegridad celular y funcional
del 6rgano por trasplantar. Lahipotermiaesun aspectoimportanteen lapreserva-
cion del érgano, paralo cual se utiliza una solucién aunatemperaturade 4 °C.
Lapreservacion celular se obtiene mediante lamanipulacion delaconcentracion
deionesenlasolucion. Sepuedeafiadir alasolucion un vasodil atador, como ade-
nosina o prostaglandinas.8

MANEJO ANESTESICO DEL DONADOR CADAVERICO

L os anestesi 6l ogos pueden encontrarse ante un paci ente en estado de muerte ce-
rebral y conlas consiguientes alteraci ones fisiopatol 6gicas. Ademas, lalogistica
delarecol eccion de 6rganos, lascircunstancias socialesy lasecuenciapoco habi-
tual de los acontecimientos intraoperatorios pueden intimidar al anestesi 6logo.

L aestabilizacion hemodinamicaperioperatoriaesesencial paraevitar €l dete-
rioro o la pérdida del 6rgano donado. Tras una respuesta hiperdindmicainicial
gue consiste en hipertension, |os pacientes en estado de muerte cerebral quelle-
gan al quirdfano experimentan hipotension, disminucion del gasto cardiaco, dis-
funcion del miocardio y reduccién delaresistenciavascular sistémica. También
puede encontrarse hiperglucemia, coagul opatia e hipotermia, |os cual es se debe-
ran corregir.19

Paraal canzar estosobjetivosel anestesi 6logo debe usar |osmonitores conven-
cionales, medir ladiuresisy utilizar mediciones invasoras de la presion arterial
y delapresién venosacentral (catéter en arteria pulmonar). En el tratamiento de
lahipotension laprimeramedidadebe ser laadministracion deliquidos. Si esne-
cesario se puede utilizar inotropicos. Paralaextraccion de pulmonesy pancreas
son preferibleslas sol uciones cristal oi des antes que las col oides. Ladescontami-
nacion del intestino paraextraer el pancreas se hace con unamezclade yodo—po-
vidona, anfotericinay solucion salina.

Cuando el equipo quirdrgico lo solicita se administra heparina, entre 20 000
y 30 000 UI. Si seprevélaextraccion del corazény los pulmones, habraquereti-
rar |os catéteres de la arteria pulmonar o venosa central antes de proceder al pin-
zamiento de estas estructuras vasculares. El orden de extraccién de los 6rganos
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depende de su sensibilidad alaisguemia: primero el corazon, acabando por los
rifiones en los casos de multidonacion. Durante el pinzamiento transversal pue-
den administrarse vasodilatadores como la fentolaminay el alprostadil (extrac-
cion pulmonar).

Paraqueladistensiénintraabdominal eintratoréci caseadptimase deben utili-
zar rel gjantesmuscul ares no despol arizantes de acci6n prolongada. L os pacientes
con muerte cerebral declaradano perciben el dolor, por o que no esnecesariala
analgesia; sin embargo, puede utilizarse anestésicos vol tiles o narcéticos para
facilitar la estabilidad hemodindmica.1®

DONADORES DE ORGANOS SIN LATIDO CARDIACO

Los centros oficiales de obtencién de 6rganos y 10s hospitales han desarrollado
métodos parapermitir ladonaci 6n de 6rganos como unaopcion que deben consi-
derar los parientes de los enfermos, quienes podrian ser en potencia donantes de
organos sin latido cardiaco.

A diferenciadelosdonantes con muerte cerebral, enlosquelafuncién cardia-
ca, lacirculaciény laoxigenacion seconservan hastael momento delaextraccion
de los 6rganos, las visceras de los donantes sin latido cardiaco solo pueden ex-
traerse después del paro cardiaco.

L os donantes de 6rganos sin latido cardiaco pueden dividirse en controlados
y no controlados, seguin la magnitud de la isquemia caliente que experimenten
los Grganos donados.

Estudios recientes efectuados en Suizay EUA mostraron resultados favora-
blesalargo plazo enlo que serefierealafuncién del injerto en losreceptoresde
Grganos procedentes de donantes sin latido cardiaco.1®

CONCLUSIONES

Laprocuracioniniciael proceso de trasplante. La seleccién cuidadosadel dona-
dor, el manejo agresivo del donador y la habilidad para proveer la recuperacion
de érganos son la base paralograr un exitoso trasplante.

En EUA mueren cadaario 3 000 pacientes mientras esperan ser trasplantados,
y cercade 100 000 potencial es candidatos paratraspl ante mueren antes de entrar
en lalistade esperal

Segun un estudio realizado por la Organizacion Regional de Procuracion de
Organos (OPO) de enero de 1995 adiciembre de 2002 |apoliticade manejo agre-



Editorial Alfil. Fotocopiar sin autorizacién es un delito.

©

Manejo del donador cadavérico 125

Cuadro 6-5. Comparacion de datos antes y después
del manejo agresivo de potenciales donadores

Antes de ADM  Después de ADM  Porcentaje  Valor P

(1955-1998) (1999-2002)
Donadores 341 537 + <0.001
Donadores potenciales 214 255 +19% 0.01
Donadores actuales 57 104 +82% <0.001
Declinacién familiar (%) 109 (51%) 106 (42%) - 9% <0.05
Pérdida de donadores por 39 5 - 87% <0.001
colapso cardiovascular
Contraindicacién médica 9 40 +344%  <0.001
Procuracion de 6rganos 217 370 +71%  <0.001
Organos por donador 3.8 3.6 -6.5% 0.974

sivo del donador, que incluye la admision en la unidad de cuidados intensivos,
cateterizacion de la arteria pulmonar, reanimacién agresiva con liguidos, uso
temprano de vasopresores, prevencién y tratamiento de complicaciones asocia-
dascon muertecerebral y el uso liberal del manejo endocrinol 6gico en donadores
hemodindmicamente inestabl es, halogrado incrementar el nimero de probables
donadores de érganos, disminuyendo €l nimero de pérdida de 6rganos debida a
colapso cardiovascular. El resultado neto esun aumento significativo en el nime-
ro de érganos susceptibles para trasplante!® (cuadro 6-5).

Serealizd un estudio prospectivo, multicéntricoy observacional enuntotal de
15 unidades de cuidados intensivos en 13 hospitales de Italia paraun total de 34

Cuadro 6-6. Parametros hemodinamicos y ventilatorios antes y después
del diagnéstico de muerte cerebral en 34 potenciales donadores

Parametros Antes de Después de Valor P
muerte cerebral muerte cerebral

V+/IBW, mL/kg 9.7 £ 1.6 9.7 £ 1.6 N/A
FR 12+ 2 12 £ 2 N/A
PEED, cm H,O 33+27 33+27 N/A
F10,, % 50 + 18 49 + 16 NS
Cristaloides, mL/h 187 + 151 275 + 158 <0.05
Coloides, mL/h 67 + 40 101 + 71 NS
Gasto urinario, mL/h 191 + 114 246 + 131 0.07
PVC, mmHg 6 +3 7+3 <0.05
PAM, mmHg 90 + 19 83 + 16 NS
Dopamina, ug/kg—t min-t 75+ 35 80+ 4 NS

Noradrenalina, ug/kg-1 min-1 05+ 05 03 +0.1 NS
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Cuadro 6-7. Supervivencia actuarial del injerto renal
procedente de donantes vivos y donantes cadavéricos

Donante vivo Supervivencia
y donante cadavérico Actuarial del injerto %
Primer Tercer Quinto
afio afio afio
Hospital de la Santa Donante cadavérico
Creu i Sant Pau—Fun-  Donante < 60 afios X= 33.9 (9-57) 89 85 85
dacion Puigvert, Receptores: n = 125, X = 39.2
1922-1997. Solay (15-69)
col. (32) Donante > 60 afios, X 69 (60-87) 87 81 81
Receptores: n = 84, X =57.8 (16—-71)
UNOS, EUA. Terasakiy Donante cadavérico (n = 43.341) 82 70
col. (187) Donante vivo
UK Transplant, Reino No relacionado (n = 129) 91 81
Unido. Andrews (189)  padres (n = 3.348) 90 82
Esposos (n=368) 90 85
Massachusetts General
Hospital, 1984-200.  ponante vivo 92 85 78
Pascualy col. (188)  ponante cadavérico 83 78 73
Hospital de la Santa Donante vivo (n = 442) 92 84 78
Creu i Sant Pau-Fun-  Donante cadavérico (n = 645) 86 76 64
daci6 Puigvert, Donante cadavérico (n = 298)
1993-1999. o
Solay col. (33) Donante > 60 afios 3
Receptores: n =63, X =67.5 95 88 83
Donante < 60 afios
Receptores: n = 235, 7 X= 40.6 94 90 81

potenciales donadores, cinco de los cuales se excluyeron por presentar PaO,/
FiO, menor de 300. Despuésdel diagndstico de muerte cerebral el manejo venti-
latorio fue el mismo y & manejo cardiovascular fue modificado para optimizar
la perfusion de 6rganos periféricos. EI mangjo propuesto se observa en los cua-
dros6-6y 6-7.
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Manejo anestésico del
trasplante hepatico

Mauricio Favio Martinez Ara, Julio César Zaragoza Delgadillo

INTRODUCCION

El higado esun 6rgano muy importante paralaactividad metabdlicadel organis-
mo: desempefiamUltiplesfunciones vitales, como sintesis de proteinas, elabora-
ciondebilis(necesariaparaladigestion y laabsorcion de grasas), funcion desin-
toxicante, almacenamiento de vitaminas y glucogeno y sintesis factores de la
coagulacion.

Muchas enfermedades pueden llevar a unainsuficiencia hepética severatra-
yendo consigo complicaciones en € organismo, como encefalopatia hepética,
sangrado gastrointestinal, sindrome hepatorrenal y otras més; en laactualidad la
solucion definitiva a estos problemas es el trasplante hepético, paralo cual €
anestesilogo cumple un papel muy importantealolargo detodo el periodo peri-
operatorio.

HISTORIA

Carrel y Lindbergh construyeron el primer corazén artificial y entre 1902y 1912
realizaron los primeros traspl antes experimental es de corazén y rifién. El inglés
Meter Medawar demostré € origen inmunitario del fendmeno de rechazo. En
1955 Demijov consiguié lasupervivenciade seisdiasy demostré quefisiol 6gica
y quirdrgicamente es posible el trasplante en € ser humano.t

129
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En 1963 Thomas Starzl realizo el primer trasplante hepético humano; o hizo
enunnifio detresafiosdeedad, por unaatresiabiliar. Dicho nifio, queseencontra-
baen un estado fisiol 6gi co desastroso, fall ecid alascinco horaspor unahemorra-
gia masiva debido a alteraciones de la coagulacién. En 1967 Starzl realizd un
trasplante exitoso de higado aun infante de 18 meses que teniaun carcinomahe-
patocelular.

Con €l desarrollo delaciclosporinaen 1979 la cirugia de trasplante hepético
aumento la supervivencia a un afio en 70%. La introduccion de tacrolimus en
1989 disminuyd laincidencia de efectos adversos de farmacos rel acionados con
lainmunosupresi6n.2

ETIOLOGIA DE LA INSUFICIENCIA HEPATICA

L as causas principales de insuficiencia hepatica aguda y crénica se mencionan
en los cuadros 7-1y 7-2, respectivamente.

INDICACIONES Y CONTRAINDICACIONES
PARA TRASPLANTE HEPATICO

La enfermedad hepética es |a cuarta causa de muerte en EUA en individuos de
entre 45y 54 afos de edad, siendo sobrepasado sblo por el cancer, lasenfermeda-

Cuadro 7-1. Causas de insuficiencia hepatica aguda

Virales Virus de la hepatitis: A, B, C, D, E
Virus no hepatotropos: Herpes simplex, virus de Epstein—Barr, citomegalovi-
rus, herpes virus 6, influenza B
Virus de fiebres hemorragicas (Lassa, Ebola, Marburg)

Farmacos Paracetamol (accidental o intento suicida)

Antibiéticos (isoniazida, nitrofurantoina, tetraciclina, ciprofloxacino, eritromici-
na, amoxicilina—&cido clavulanico), acido valproico

Lovastatina, fenitoina, triciclicos, halotano, oro, flutamida, antabuse, ciclofosfa-
mida, ectasis, loratadina, propiltiouracilo, diclofenaco, sulfas, amiodarona

Téxicas Industriales: tetracloruro de carbono
Hongos
Solventes organicos
Hierbas medicinales (ginseng, valeriana, etc.)

Toxinas bacterianas (Bacillus cereus, cianobacterias)

Miscelaneas Higado graso agudo del embarazo, sindrome HELLP, hepatitis autoinmunita-
ria, sindrome de Budd—Chiari, trombosis portal, insuficiencia cardiaca derecha,
isquemia miocérdica, leucemia, linfoma, metéstasis, malaria, tuberculosis,
sindrome de Reye, enfermedad de Wilson

Otras Sepsis, causas Indeterminadas
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Cuadro 7-2. Causas mas frecuentes de insuficiencia hepatica crénica

Enfermedad hepatica alcohélica
Hepatitis cronica viral virus C, B, D
Hepatitis crénica autoinmunitaria
Cirrosis biliar primaria

Cirrosis biliar secundaria

descardiovascularesy losaccidentes. Lafallahepéticaterminal constituyelase-
gundacirugiamascomun detrasplante, siendolaprimeralostrasplantesmultior-
ganicos. Susindicacionesy contraindicaciones se sefidlan en los cuadros 7-3y
7-4.

VALORACION PREOPERATORIA

Lamortalidad de falla hepética sin tratamiento es muy elevada, (de 90 a 97%).
L ascomplicaciones extrahepéticas, como encefal opatia, edemacerebral, sindro-
mehepatorrenal, susceptibilidad alainfecciény fallaorganicamdiltiple, determi-
nanlamorbilidad y mortalidad en insuficienciahepética. Lapérdidadel metabo-
lismo y ladisfuncion de la desintoxicacion son |os principal es mecanismos que
llevan alafalaorganica miltiple y ala muerte.

Lavaloracién delafuncion hepéticase habasado clasicamente en pruebas estati-
cas, como laconcentraci 6n de enzimas plasméticas del higado, proteinas sinteti-
zadas en €l higado y determinacion de bilirrubinas; también pueden servir la
determinaci 6n de metabolitos hepaticoscomo el monoetilglicinildidey el aclara-

Cuadro 7-3. Indicaciones de trasplante hepatico

Indicaciones

Enfermedad no colestasica
¢ Hepatitis C cronica

¢ Hepatitis C con enfermedad hepética alcohdlica
¢ Hepatitis B crénica

« Cirrosis criptogénica

¢ Hepatitis autoinmunitaria
Enfermedad colestésica

* Necrosis hepatica aguda
 Atresia biliar
Enfermedad metabdlica

¢ Neoplasias malignas

» Otros diagnésticos
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Cuadro 7-4. Contraindicaciones absolutas y relativas del trasplante hepatico

Contraindicaciones absolutas Contraindicaciones relativas
Malignidad extrahepatica Pacientes con serologia positiva para VIH
Colangiocarcinoma Falla renal crénica
Sepsis activa intratable Caquexia avanzada
Enfermedad cardiopulmonar avanzada Carcinoma hepatocelular
Sindrome hepatopulmonar avanzado Hepatitis B
Hipertension portal pulmonar Trombosis de la vena porta y esplénica
Hipertension pulmonar grave Falla organica multisistémica
Alcoholismo activo Edad avanzada

Abuso de sustancias
Anormalidades anatémicas

miento anionico del tinte verde delaindocianina, queindican unadisfuncién he-
patica oculta.12

L ascomplicacionesdelapatogénesisvarian sustancial mente en pacientescon
insuficiencia hepatica aguday crénica (figuras 7-1y 7-2).12

L os pacientes que son candidatos a traspl ante hepético deben ser sometidos a
un riguroso estudio preoperatorio por parte de un equipo multidisciplinario; hay
gue tratar |as alteraciones fisiopatol 6gicas causadas por lafalla hepéticatermi-
nal .6 Todos |os casos deberan ser considerados urgentes. Hay que hacer énfasis

Reserva
hepatocelular §

Induccién de necrosis \
y apoptosis N \

Disfuncion metabdlica —
/
y

Acumulacion de

b B acidos biliares
- Prostaciclinas,
J //\/7 indoles, fenoles
Peritonitis bacteriana espontanea, Complicaciones extrahepaticas:
hemorragia gastrointestinal aguda: ¢ Encefalopatia hepatica
¢ Disturbios de perfusién \ R ¢ Sindrome hepatorrenal
+ Malnutricion T S
* Pardlisis N\
e Cambios de la microflora N f/
—V

Figura 7-1. Patogénesis de insuficiencia hepatica aguda y cronica.
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Hepatitis viral
Hepatitis A, B, C, D, E, CMV, EBV, HSV, parvo B19

Metabdlicas _ N
Enfermedad de Wilson, N R
galactosemia clasica 3
\‘. \"-___,
f 7 2 /'/J
Induccinde |/~ j -
necrosis y 1 j
apoptosis Aumento critico de
\ lisis de hepatocitos

Hepatopatia inducida

or el embarazo, sindrome . . L0
IF—)|E|__LP » Pérdida de la capacidad metabolica |

Toxico E e Sindrome hepéatico téxico

s,
NG M

N T— Edema cerebral
A 4 Coma

Acetaminofén (+/—alcohol), ectasias o

Figura 7-2. Patogénesis de insuficiencia hepatica aguda. CMV: citomegalovirus; EBV:
virus de Epstein Barr; HSV: virus Hepes simplex; parvo B19: parvovirus B19.

en el sistemacardiovascular, pulmonar y en las complicacionesrenales, tratando
preoperatoriamente lahepatitis B, |aC, otrasinfeccionesy también el cancer he-
patico.5

Valoracion del sistema nervioso central

L aencefal opatiahepéti case manifiestacon desorientacion, confusion, obnubila-
ciény patrones anormales del suefio, reduciendo la calidad de vida. Es causada
por sustancias formadas en el intestino que deberian haber sido desintoxicadas
en el higado, que alcanzan lacircul acién sistémicay causan disturbiosen laneu-
rotransmision del cerebro; estas sustancias son los compuestos nitrogenados
(amoniaco), losneurotransmisoresfal sos, el &cido gammaaminobutirico, loséci-
dosgrasosde cadenamedia, losfenol es, el manganeso, el triptéfanoy el glutama-
to. Ademés, la hiperamonemia da lugar a un aumento de glutamina, que es un
compuesto osmatico y causa edemade cerebro. Recientemente se supo que pro-
ductosdelasangre como heminay protoporfirinal X han formado benzodiazepi-
nas enddgenas, que contribuyen ala encefal opatia hepatica porque son potentes
activadores de receptores GABA .2 El manejo terapéutico de esta patologia se
basaen unadietabajaen proteinas, disacéridos absorbibles (lactulosa) y antibi6-
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ticos no absorbibles (neomicina), y también el metronidazol. Unaevidenciare-
ciente que usa pruebas neuropsicol dgicas indica que la encefal opatia no se nor-
malizadel todo con el trasplante hepético, sugiriendo queloscambiosdel cerebro
pueden no ser puramente metabdlicosy ser irreversibles.56

Valoracion cardiovascular

Mas de 70% de los pacientes con enfermedad hepatica terminal desarrollan un
estado hiperdinamico caracterizado por unaresistencia vascular sistémicabaja,
frecuenciacardiacaaltay presion arterial normal oligeramentebaja. Estasaltera-
ciones hacen que el gasto cardiaco seasuperior, amenos que el pacientetomeun
—bloqueador para prevenir lahemorragiadigestivaalta. Las sustancias vasoac-
tivasdel metabolismo hepético normal sonlosposiblesresponsablesdeesteesta-
do hiperdinamico. Un estudio en animal es cirréticos sugiere que | os cannabinoi-
des pueden contribuir significativamente a estas alteraciones hemodinédmicas.25

La cardiomiopatia es otra complicacién asociada con lacirrosis hepéticay la
hemocromatosis. No hasido estudiadadel todo, pero se cree que existen reflejos
barorreceptores anormal es, disminucion y desensibilizacion de los receptores B
enel miocardio. Lafuncion cardiacaaparecenormal graciasaunaresistenciasis-
témicavascular baja; espor eso que existeunafalacardiacaa aumentar laresis-
tencia vascular sistémica después de un trasplante hepético. Sin embargo, tam-
bién sucede en pacientes que no presentaron diagnéstico de miocardiopatia
preoperatoria.6.1

Lasalteracionesdel ritmo sedeben aateracionesdeloselectrdlitosy del equi-
librio &cido—base. Estambién frecuentelaisquemiadel corazén debidaaunaen-
fermedad ateroscleréticadelasarterias coronarias.? En | os pacientes con estaen-
fermedad se asocia a un aumento en la mortalidad y morbilidad (50 y 81%,
respectivamente).>

L os factores de riesgo para estos pacientes son la hipertensién arterial, diabe-
tesy antecedentes familiares; algunos de ellos se pueden tratar previamente con
angioplastia o colocacion de stent coronario.®

El electrocardiograma de estrés esimposible de tomar en pacientes con ence-
falopatiahepéticay estaindicado un ecocardiogramade esfuerzo con dobutami-
na(DES) pararealizar unacentelleografiade perfusi 6n miocérdica, donde se po-
dré observar una mala perfusién de los ventriculos o una enfermedad valvular.
Esta prueba es muy valiosa para detectar hipertensién pulmonar y derivaciones
intrapulmonares y hepatopul monares.6-11

Donovan y col. argumentan que el DES no es una prueba apropiaday que la
dobutamina aumenta el consumo de oxigeno miocéardico a aumentar lafuerza
contractil y la frecuencia cardiaca, sin cambios significativos de la resistencia
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vascular sistémica, por |0 que unapruebaqueaumentalaresistenciavascular sis-
témica es més apropiada para detectar |a cardiomiopatia oculta.®

Valoracion pulmonar

El sindrome hepatopulmonar esunaenfermedad caracterizadapor unadilatacion
de vasos precapilaresy capilares (sindrome hepatopulmonar tipo 1) que produce
cortocircuitosintrapulmonares e hipoxia (sindrome hepatopulmonar tipo I1). En
los casos mas severos, tipo |1, hay mayores comuni caciones arteriovenosas, por
lo que estos pacientes no tienen mejoria con FiO, ato de la PaO..

Lagammagrafiapulmonar con contraste con Tc99 daresultados mas cuantifica-
bles del sindrome hepatopulmonar; rara vez se requiere la angiografia pulmonar.

Otras causas de hipoxemia son derrame pleural, ascitis, neumonia, enfisema
pulmonar y fibrosis pulmonar. El sindrome hepatopulmonar es potencialmente
reversibledespuésdel trasplante de higado, pero seasociaaunamortalidad poso-
peratoria mayor.6

La hipertensién pulmonar es una complicacion poco frecuente (1%) decirro-
sisehipertension portal; sedefinecomo unapresion arterial pulmonar (PAP) ma-
yor de 25 mmHg con una presion pulmonar en cufianormal, 0 15 mmHg, y un
aumento de laresistenciavascular pulmonar. Se clasificacomo leve, moderada,
y severa; su etiologiaes confusa, puesal parecer esténimplicadosel 6xido nitrico
y el metabolismo endotelial .6

Laecocardiografia Doppler es una herramienta muy sensible para diagnosti-
car lahipertensién pulmonar, pero con unaaltaincidenciade fal sos positivos. El
cateterismo de corazdn derecho esunapruebaparaconfirmar lahipertensin pul -
monar.6

El epoprosterol (prostaglandinal 2 o prostaciclina) intenta corregir la hiper-
tension pulmonar; antes del trasplante hepatico tiene que ser infundido crénica-
mente en dosisde hasta 35 ng/kg/min paraver unadisminucion delapresion pul-
monar; por tal razon, estos pacientes necesitan un catéter central cronico, aunque
algunostienen un efecto minimo con estaterapia. Hay farmacosalternativospara
tratar la hipertensién pulmonar (iloprostol, beraprostol oral y treprostinil), anta-
gonistas de endotelio (bosentan, sitaxsentan) e inhibidores de fosfodiesterasa—5
(sildenafil).6

Lahipertension pulmonar grave aumentasignificativamente lamorbimortali-
dad en los pacientes trasplantados.

El hidrotorax hepatico ocurre en 5 a 12% de pacientes con ascitis; se debe a
un defecto anatdmico en el hemidiafragma. El derrame pleural dalugar adisnea,
puede requerir intervencion inmediata, una toracocentesis de diagndstico para
excluir infecciones u otros diagndsticos.®
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Valoracion del aparato genitourinario

L ospacientesconfallahepati cadesarrollan alteracionesdelafuncion renal como
consecuenciade unanefropatiaprimaria, unanecrosistubular agudao un sindro-
me hepatorrenal; este Gltimo se desarrollaen ausenciade otras causas de hipovo-
lemia, toxicidad farmacol 6gica o nefropatia intrinseca subyacente.

El sindrome hepatorrenal es una insuficiencia renal que ocurre en pacientes
con fallahepéticagrave; tiene unamortalidad intrahospitalariamuy ata. Al me-
jorar lafunciénrenal antesdel trasplante semejorael resultado dedicho trasplan-
te.6 El sindrome hepatorrenal tiene niveles de sodio < 10 mEg/L o unafraccion
de excrecion de Na< 1%. El sistema renina—angiotensina esté estimul ado en ci-
rrosis avanzaday produce una vasoconstriccion rena intensa, con disminucion
del filtrado glomerular.6 Laendotelinapuede ser laresponsabledelaconstriccion
delasarteriolas aferentes, mientras que el éxido nitrico disminuye el tono delas
arteriolaseferentes, alejando al rifion de unadisminucion del filtrado glomerular.
El tratamiento del sindrome hepatorrenal es dar vasoconstrictores para revertir
lavasodilatacion espl&cnica. Laterlipresina, un andlogo delavasopresina, hade-
mostrado disminuir los nivelesde creatinina, aumentalapresion arterial y revier-
telaestimulacion de renina. Se deben evitar antibi6ticos nefrotdxicosy contras-
tes.6

Se distinguen dos tipos de sindromes hepatorrenales: el tipo | surge répida-
mente en un periodo de semanas, evoluciona progresivamentey se asociaauna
mortalidad el evada;® se caracterizapor unaduplicacion delosnivelesde creatini-
naavalores de hasta 2.5 mg% o unareduccion del aclaramiento con nivelestan
bajos como 20 mL/min en dos semanas.12 La funcion renal puede recuperarse
cuando lafuncion hepatica mejora o cuando se realiza el trasplante hepético; se
observa sobre todo en |os pacientes que presentan insuficiencia hepatica aguda,
hepatitis alcohdlica o descompensaci én aguda de una enfermedad hepética cro-
nica.® El tipo |1 tiene unaevol ucion menos aguda, con un aumento masinsidioso
de la creatinina sérica o una disminucién del aclaramiento en varios meses; 12 se
identifica sobre todo en los pacientes que se vuelven resistentes al tratamiento
con diuréticos. L os enfermos que desarrollan una peritonitis bacteriana esponta-
neapueden sufrir unainsuficienciarenal . Se consideraquelaperitonitisbacteria-
naespontaneaeslacausamasfrecuentedeinsuficienciarenal en pacientescirré-
ticos.6

Valoracion gastrointestinal

L aterapiaendoscopi caes usadacomo primeralineade control de sangrado vari-
ceal encirréticosen quienesel tratamiento farmacol 6gico no detiene el sangrado.
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Sepuede usar escleroterapia, ligaduras 0 agentesvasoconstrictores (vasopresing,
terlipresina, somatostatina u octreétido).1t

La prevencién primariadel sangrado gastrointestinal se realiza con €l uso de
[—blogueadores; € riesgo de primer sangrado disminuye de 30% en pacientes
gue no son tratados a 14% en pacientes que reciben un f—blogueador. Lacombi-
naci 6n de nitratos con un f—blogqueador hadisminuido alin maslahemorragiava-
riceal debido aquelacombinacion de ambosfarmacos disminuyelapresion por-
tal con mayor intensidad que con un f—bloqueador solo. La espironolactona
también hademostrado disminuir lapresiony el flujo del sistemaportay € riesgo
de sangrado por las varices. La combinacion de espironolactona con un p—blo-
queador también es mas efectiva que e f—bloqueador solo.311

Laascitis eslacomplicacion més comun delacirrosis hepéticay se sospecha
cuando el paciente tiene distensién abdominal, saciedad tempranay dificultad
respiratoriasi laascitisesextensa.13 El CA—125 esun marcador tumoral parasu-
pervisar el cancer deovario; al parecer también estaaumentado en pacientes con
cirrosishepaticay ascitis. El mecanismo parael aumento de CA—125esincierto.3
El ultrasonido abdominal puede ayudar no sélo al diagndstico, sinotambiénalo-
calizar € sitio paralaparacentesis. Sedebe examinar € liquido delaparacentesis
paraverificar si hay unainfeccion y para obtener e gradiente de concentracion
de albumina entre el suero—ascitis. Un gradiente de alblmina suero—ascitis ma-
yor de 1.1 g/dL se considera una hipertension portal como la que se observa en
|os pacientes que tienen cirrosis, sindrome de Budd—Chiari, enfermedad cardia-
ca, trombosis de vena porta, mixedema o metastasis de higado. Un gradiente de
albuminasuero—ascitismenor de 1.1 g/dL sugiere patogénesisdistinta, incluyen-
do malignidad, enfermedad pancreética, escape de bilis e infeccion. El examen
deliquido ascitico también incluyela cuentadiferencial. En pacientes cirréticos
se diagnosticaperitonitis bacterianaespontaneasi lacuentade neutréfilosesma-
yor de250/mm3. Un cultivo polimicrobial levantalasospechade unaperforacion
intestinal 0 un absceso. Otrosestudiosdel liquido asciticoincluyen ladetermina
cion de glucosa que se eleva en malignidad o perforacién intestinal; la amilasa
esta elevada en ascitis pancredtica; |a deshidrogenasa |actica puede ser bajaen
cirrosisy elevarse en peritonitis bacteriana esponténea. El tratamiento de ascitis
sedirige alapatogeniasubyacente; laascitis cirréticase puede manejar con diu-
réticos (espironolactona més furosemida) y restriccion de sodio (limitar a2 000
mg/dia). Laadministracién de octredtido mas midodrinamejoralahemodinamia
renal y sistémicaen pacientescon ascitis. Debe evitarseladiuresisrdpidaporque
puede precipitar sindrome hepatorrenal. La paracentesis de gran capacidad ma-
yor de 5 L hademostrado ser efectiva, pero se debe administrar unainfusion de
6 a8gdeabuminapor litro removido, paraprevenir el desarrollo de unadisfun-
cion circulatoriainducidapor la paracentesis.3 Laascitisrefractariaocurreen 5
a10% de los pacientes cirréticos con ascitis y se debe diagnosticar cuando éstos
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no respondan alosdiuréticos; |aterapiaindicadaen estos pacienteseslaparacen-
tesismésalbliminao laderivacion portosi stémicaintrahepaticatransyugul ar (por
reduccion de la presion sinusoidal y mejora en la excrecion urinaria de sodio).
Ambasconductasson eficacesparatratar laascitisrefractaria, pero €l tratamiento
de primeralinea eslaparacentesis con abimina, y debe considerarse la deriva-
cion portosistémicasi el paciente requiere paracentesis dos o tres veces al mes.3
El retiro degrandes cantidades de volumen en laparacentesi s puede acompafiarse
deunadisfuncién circulatoria. Estaentidad se caracterizapor laactivacion plas-
matica de sistema renina—angiotensing, |0 que ocasiona una rapida recurrencia
delaascitis y una futura disfuncién renal 311

Valoracion hematoldgicay de la coagulacion

L aanemiaocurre cominmente como resultado de unaenfermedad crénica, mala
nutricion o sangrado.s

L osdefectosenlacoagul acion sedeben aalteracionescualitativasy cuantitati-
vas de las plaguetas, disminucion de la sintesis de los factores de coagulacion y
susinhibidores, deficienciadevitaminaK, sintesisanormal defactoresde coagu-
lacién, disminuci6n de aclaracion defactoresactivadores, hiperfibrindlisisy coa-
gulacién intravascular diseminada (CID).2

Latrombocitopenia es producida por €l hiperesplenismo, la sepsis (suprimen
laméduladsea) y CID; todos|os factores de coagul acién se producen en el higa-
do, excepto el de von Willebrand y fibrindgeno, por |o que un paciente con falla
hepéticatiene niveles bajos de estos factores excepto fibrindgeno y factor V111.2

El tiempo de protrombina prol ongado se correlaciona con la severidad de la
enfermedad hepéticay esunavariable usada pararelacionar el riesgo periopera-
torio (cuadro 7-5).2

El MEL D (modelo paraenfermedad hepéticaterminal) esun model o matemé-
tico de prediccién de sobrevida de unapersonacon enfermedad hepética, basado
ensimplesvaloresdelaboratoriorutinarios(bilirrubina, INR, creatining). Esmas

Cuadro 7-5. Puntuacién modificada de Child—Pugh

Parametros 1 2 3
Encefalopatia Ninguno Grados 1y 2 Grados 3y 4
Ascitis Ausente  Leve a moderada A tension
Tiempo de protrombina (seg. prolongado) <4 4a6 >6
INR <17 1.7a23 >2.3
AlbUmina (g/dL) >35 1.8a3.5 <28
Bilirrubina (mg/dL) para enf. colestasica <2 2a3 >3

Clase A =5 a6 puntos, B =7 a9 puntos, C = 10 a 15 puntos.
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objetivoy més preciso quelaclasificacion de Child-Pugh. A menor puntaje, me-
jor pronéstico. Actuamente seusaparalaprioridad enlalistadetrasplante hepa
tico (pacientes con puntaje mayor tienen prioridad para recibir un 6rgano).

El célculo esté basado en lasiguiente férmula:

Puntuaciéon MELD = 9.57Ln(creat) +3.78 Ln(bili)+11.2 Ln(INR) +6.43

El rango devaloresvade 6 a40, €l valor minimo es 1 paracadaunadelasvaria-
bles. Seusaen mayoresde 12 afiosdeedad si €l paciente hasido sometido adidli-
sisal menos dos vecesdurantelasemanaanterior; €l valor de creatininapor con-
siderar esde4 mg/dL .2 Unacuentade MEL D mayor de 15 eseficaz parapredecir
un riesgo significativo de descompensaci On hepética, encefalopatiay sobrevida
pobre de pacientes aquienes seles coloca derivacion transyugul ar intrahepética
portosistémica. El MELD menor de 15 corresponde a pacientes con bilirrubina
menor de 3 mg/dL, INR menor de 2, creatininamenor de 2 mg/dL y grado |1 de
encefalopatia;13 es el método utilizado actualmente paralaal ocacién delos 6rga-
nos.

Latromboelastografia (TEG) representalaformacion y lisis del codgulo. Se
utiliza en situaciones clinicas criticas en las que se necesitan diagnéstico y trata-
mientorapido delasalteracionesdelacoagulacion existentes. LaTEG eslalnica
prueba que provee informacién sobre |os procesos més importantes y opuestos
delacoagulacion, esdecir, laformaciondel coaguloy lalisis. Entrasplante hepa-
tico se usan entre 10 y 300 productos sanguineos que permiten analizar rapida-
mentey tener un perfil evolutivo delos cambios delacoagul acién. Lostrasplan-
tados tienen, antes de la cirugia, una coagul opatia secundaria a la enfermedad,
yague afatade factores de la coagul acién tienen trombocitopenia por espleno-
megalia, acortamiento delavidamediadelas plaguetas por suconsumoy secues-
tro hepético. Los niveles detromboxano A2y nuclebtido de adenosinaestan dis-
minuidos en insuficiencia hepética; |a actividad fibrinoliti ca estd aumentada por
un desequilibrio entre activadores tisulares de plasmindgeno, proteinasCy S,
a—antiplasmina; raramente presentan hipercoagul abilidad. En lafase anhepéti-
cadel trasplantelacoagul acion seve af ectadapor el uso de heparinaexdgenaque
se da en el bypass venovenoso y por lafibrindlisis. Estas alteraciones retornan
alanormalidad en una o dos horas postrasplante. Sin embargo, debido a bajo
funcionamiento del higado trasplantado, pueden persistir alteraciones, resultan-
do en un sangrado incontrolado. Algunos pacientestienen alto riesgo de trombo-
sis, especialmente de la anastomosis de |a arteria hepética, como consecuencia
de ladeficienciade proteinas C y antitrombinalll antes del trasplante hepético.
Dicho estado protrombdético es dificil de diagnosticar en |os exdmenes esténdar,
desempefiando aqui el TEG un papel fundamental.

Eninsuficienciahepaticaexisten concentraci ones bajas de factores procoagu-
lantes (11, VII, IX y X) y defactores anticoagul antes (proteinaCy Sy antitrombi-
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nalll). Hay trastornos en el sistemafibrinolitico (disminucion de las concentra-
ciones de plasmindgeno, a,—antiplasminay factor V111 y aumento del activador
del plasmindgeno tisular). También hay riesgo de complicaciones trombéticas,
entre lasmasimportanteslasdelavenaportay €l aparato cardiorrespiratorio. La
formaci 6n detrombosamenudo seasociacon lacoadministracion deantifibrino-
liticos del tipo de la aprotinina o el &cido aminocaproico.26

Valoracion del estado nutricional

El mecanismo de la desnutricién no se comprende muy bien en este tipo de pa-
cientes; las causas se deben aunadisminucién del nutriente, ya seapor laanore-
xiapropiadelaenfermedad, ladigestion o laabsorcion deterioradapor lasaltera-
ciones gue existen en las secreciones hiliares y pancredticas, y también las
alteraciones en el aportey € gasto energéticos.4

El diagndstico deladesnutricion en paci entescirréticostambién espoco claro,
aungue en los métodos rutinarios, como la antropometriay la determinacion de
proteinas en plasma, sus son parametros mas frecuentes. Ladietaes el principal
apoyo paralaayudaalimenticiaalargo plazo enlacirross, €l alimento oral ade-
cuado disminuye la necesidad de una nutricién artificial.

Lafallaagudadel higado esunacondicién peligrosaparalavidapor lapérdida
del parénquima hepatico, que da lugar a alteraciones metabdlicas severasy se
manifiesta con hipoglucemia debido alagluconeogénesis deteriorada, al agota-
miento del glucogeno hepético y a hiperinsulinismo.4

Metabolismo de los farmacos

En estetipo depacienteshay quecuidar lasensibilidad delosfarmacos; ellospue-
den ser resistentes aal gunos medicamentos (pancuronio). Laaccién de otrosfar-
macos (opioides, lidocaina, propranolol) es prol ongada porque aumentasu vol u-
men de distribucion o disminuye su metabolismo. Muchos opioides sufren
oxidacion enel higado excepto lamorfina, que sufre glucuronidacion. El metabo-
lismo del fentanilo en gran parte no esta af ectado en enfermedades hepéticas. El
remifentanilo es metabolizado por hidrdlisisy esindependiente del higado.2

Otras complicaciones de la enfermedad hepatica terminal

Laneuropatia periférica puede ser comin en pacientes con enfermedades del hi-
gado. Laneuropatiaautondmicase asociaaunaincidenciamésatadeinestabili-
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dad hemodinamica perioperatoria. El sindrome mielopético hepético (también
Ilamado sindrome hepatoespinal) se manifiestapor parestesi asespasticas progre-
sivasy esreversible después del trasplante hepético.®

Preparacion anestésicay monitoreo del paciente

Al ingresar €l pacientealasalade operacionesdebe contar con exdmenesde gabi-
nete |o mas completos posible (cuadro 7-6).

Esmuy importanted intervalo entrelarealizacion de dichas pruebasy €l tras-
plante, ya que los pacientes pueden permanecer varios afios en lalista de espera

Cuadro 7-6. Examenes de laboratorio con los que
debe contar el paciente que va a ser trasplantado

Biometria hematica completa
Hemoglobina, hematdcrito, plaquetas, leucocitos
Quimica sanguinea
Glucemia
Pruebas de la coagulacion
Tiempo de protrombina, tiempo de trombina, INR, tiempo de sangria, proteinas Cy S
Pruebas de funcién hepatica
Bilirrubina (directa, indirecta, total)
Transaminasas (oxalacética, pirtvica)
Fosfatasa alcalina
Proteinas totales
Albimina
Pruebas para determinar hepatitis A, B, C
Marcadores tumorales
o—fetoproteina, antigeno 19-9, CA-125
Determinacion de colinesterasas
Gasometria arterial
Pruebas de funcién renal:

Urea, creatinina
Radiografias de abdomen y de térax
Ultrasonografia de abdomen
TAC de abdomen
Angiografia coronaria*
Ecocardiografia
Electrocardiografia
Pruebas de funcién pulmonar
Cateterismo cardiaco*
Endoscopia digestiva alta y baja*
Paracentesis diagnodstica
Histopatologia hepatica*

* En caso necesario.
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y podrian desarrollar unainsuficienciarena o unainfeccion quetendrian que ser
corregidas antes de la cirugia.s

El paciente por lo general ingresa a la sala de quiréfano con una via venosa
periféricapor lacual sepodrarealizar lainduccion, que suel e ser rapida; después
se colocaran dos catéteres arteriales (radiales) paravigilar lapresion arteria y la
tomadesangrearterial paracontrol delasgasometrias. También secolocardn dos
0 tres catéteres venosos centrales de gran calibre; lo ideal esque uno deellossea
parainfusion répidas

Si se sospecha de hipertensi én pulmonar, debera colocarse un catéter pulmo-
nar para detectar la presion de dicha arteria. La ecocardiografia transesofagica
(ETE) es unatécnica que esta aumentando durante estos procedimientos. Algu-
nas ingtituciones prefieren laTET en lugar del catéter arterial pulmonar.5

Parael anestesi6logo latareade mezclar laecocardiografiaen su entorno anes-
tésico es cadavez mayor; el funcionamiento y lainterpretacion pueden hacerse
aun nivel comparado con expertos paradicho procedimiento.” Dado lo complejo
del procedimiento y las demandas del mismo se recomienda la presenciade un
profesional dedicado exclusivamente a esto.

Para descomprimir el estbmago y mejorar |a exposicién quirdrgica se coloca
unasondaorogastricao nasogastrica; esto deberealizarse en lafase de diseccién.
Si la sonda es nasogastrica se aplicara previamente alamucosa de lafosa nasal
unvasoconstrictor local, paraprevenir hemorragias, yaque estos paci entestienen
alteraciones graves de la coagulacion.

El pacientetiene que estar en normotermia constante durante laintervencion;
teniendo en cuentaque el campo quirdirgi co esextenso, su exposicién prolongada
y que ademés se implantara un érgano frio; se corre €l riesgo de una hipotermia,
lo que empeorarala coagulopatiay €l metabolismo de los farmacos, e impedira
laextubacion al final delaintervencion. Todoslosliquidos administradostienen
gue ser calentados y hay que colocar sbanas de calentamiento de aire forzado.2

También esimportante un sistemadeinfusi 6n deliquidosrapida, apto paraflu-
jos altos (500 a 1 500 mL/min); un sistemaincorporado de reservorio; bombas;
filtros; calentadores de soluciones; termémetros; un monitor queregistre ainter-
valosdetiempo lafrecuenciacardiaca, lapresion arterial noinvasivay lainvasi-
va, y lapresién venosa central; saturacion de oxigeno; capnégrafo; deteccidn de
concentracion de diéxido de carbono e indice biespectral (BIS).25

Setienequerealizar un control delapérdidasanguineay lasalteracionesmeta-
bdlicasy electroliticas, por |0 que se requieren andlisis frecuentes intraoperato-
riamente; se tomaran gases arteriales con cierto interval o de tiempo paravalorar
laoxigenaciony el déficit de base, laglucemiay €l control de electrélitos (sodio,
potasio y calcio ionizado). En pacientes con hepatopatiaterminal existen altera-
ciones de la via glucosa—insulina, mostrando una alteracion en la captacion de
glucosa mediada por lainsulina. Entonces existe una hiperglucemiaprogresiva,
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sobretodo en lafase dereperfusion; esto se debe aun aumento delaglucogendli-
sispor el higado donado y también existe unadisminucion del uso delaglucosa
y resistenciaalainsulina®

Ladisfuncién renal, transfusiones masivas y la diuresis agresiva dan lugar a
hipopotasemia o hiperpotasemia. También existe hiponatremia, pero no setiene
gue corregir ni rdpida ni excesivamente, yaque se asociaaunamielindlisis cen-
tropéntica. Se puede observar una disminucién del calcio ionizado, sobre todo
en lasfases de diseccion y anhepatica, debidaalaadministracion exdgenade ci-
trato, presente enlosderivados sanguineostransfundidos, y alamenor capacidad
parametabolizar estos compuestos por parte del paciente. Serequiere parasu co-
rreccién la administracion de cloruro o gluconato de calcio.s

En cuanto al monitoreo delacoagulacion, serequiere determinar €l tiempo de
protrombing, el INR, €l tiempo de trombina, el fibrindgenoy las plaguetas. Mu-
chos centros de trasplante usan la tromboel astografia.s

Laadministracién de plasma fresco congelado, concentracion de hematiesy
crioprecipitado sigue siendo € tratamiento eficaz de la hemorragia durante €l
trasplante de higado. También se haaprobado el uso de farmacos que modifican
lahemostasia, como aprotinina, &cido e—aminocaproico, acido tranexamicoy es-
trégenos conjugados. Ladosi s que produce la méximadisminucién de lahemo-
rragiay delasnecesidadesdetransfusion en el trasplante hepati co tambi én puede
aumentar €l riesgo de provocar unatrombosis de la arteria hepatica o porta; por
es0 no se ha alcanzado un consenso sobre el uso de los farmacos hemostéticos,
pese ala publicacién de estudios prometedores.>

El factor VIlarecombinante parece mejorar lacoagulopatiay disminuir lahe-
morragiaintraoperatoria. Se desarroll0 paratratar a pacientes con hemofilia, so-
bre todo alos que no pueden recibir tratamiento convenciona porque produce
anticuerpos contra los factores VIl y 1X; e factor V1larecombinante aumenta
lageneracion detrombinay actlajunto alasplaquetasactivadas, aunqueno exis-
ten pruebas concluyentes de su beneficio.5

En algunas instituciones de trasplante se realiza una derivacion venovenoss;
suele hacerse mediante canulacién de las venas femoral y portay desviacion a
través delas venas axilar, subclaviao yugular. Laventgjadeladerivacion veno-
venosaconsi ste en unaestabilidad hemodinamica, unamejor perfusion devisce-
ras en lafase anhepética, disminucion en laadministracion de hematiesy liqui-
dos, descompresion esplacnica, menor alteracion renal, limitacion en las
alteraciones metabdlicas y menor incidencia de edema pulmonar. Por otro lado,
existen inconvenientes, los cualesincluyen complicaciones en la colocacion de
lacanula, linfocele, hematomas, lesiones vascularesy nerviosas, emboliagaseo-
sapulmonar y muerte. Espor esto que se recomiendala col ocacion de derivacio-
nes, sobretodo en pacientes con enfermedades cardiacas preexi stentesimportan-
tes, hipertension pulmonar grave, inestabilidad hemodinamica y congestion
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esplé&cnica, o cuando el anestesidlogo no esté familiarizado con el pinzamiento
delavenacava®

Manejo intraoperatorio

L ainduccién debe hacerse con propofol, tiopental 0 etomidato asociadosaopioi-
desy bloqueadores neuromuscul ares de accién cortao intermedia. Lainsuficien-
cia hepatica produce cambios del flujo sanguineo del higado, con una disminu-
cion de la capacidad de biotransformacién de los farmacos, hipoalbuminemiay
alteraciones del volumen de distribuci6n; existen modificaciones de lafarmaco-
cinéticay lafarmacodinamiade todoslosfarmacos utilizados. Otros estudiosin-
dican que sustanciascomo el sufentaniloy el propofol tienen cierto grado de me-
tabolismo extrahepético.5 El propofol es un agente anestésico de vida corta con
un gran volumen de distribucién; el cociente de extraccion hepaticaesatoy la
excrecion renal sin cambios es minima. El metabolismo hepético parece ser €l
camino principal desu eliminacion; sin embargo, €l propofol esusado en pacien-
tes con falla hepética porque su metabolismo no es muy afectado, aunque su far-
macocinética podria verse influida por la ausencia del metabolismo hepético
cuando el higado se excluye de la circulacion. Los estudios clinicos realizados
han concluido que e propofol tiene un metabolismo extrahepético, principal-
mente en el pulmon, €l rifion, el intestino y e cerebro.®

Se prefiere cisatracurio o atracurio como relajante muscular, por su elimina-
cion extrahepética, enlugar del vecuronio, yaque éste sufre muchas alteraciones
en cuanto a su farmacocinéticay farmacodinamia. Por otra parte, los relagjantes
musculares, como €l rocuronio, se utilizaron como predictores para valorar la
funcion del higado trasplantado; tambi én pueden usarse opi oides como fentanil o,
sufentanilo, afentanilo y remifentanilo.>14

Se aconsgja una induccion de secuencia répida, ya que la ascitis 0 €l retraso
del vaciamiento géstrico obligan aconsiderar aestos pacientes con estomagolle-
no. Al realizar lainduccion existe una hipotension sistémica, debido aquelare-
sistenciavascular sistémicadisminuye; en este caso setiene que estar preparado
con un vasoconstrictor potente yaseaen bolo o por infusién (fenilefedrina, nore-
pinefrina). Los anestésicos inhalados son Utiles, sobre todo el desflurano, €l iso-
flurano y el sevoflurano; es mejor evitar el halotano, por su toxicidad. Antes de
proceder alaincision debe asegurarse una cobertura amplia con antibiéticos y
unaterapia inmunosupresora adecuada (esteroides).25

No se ha establ ecido la técnica dptima de la anestesia de mantenimiento; una
técni cacombinadacon anestési cosvol il es, oxigeno'y opioi desproporcionauna
hemodindmica estable. También se usala combinacion de opioidesy benzodia-
zepinas 0 anestesiaendovenosatotal con propofol. Espreferibleno utilizar 6xido
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nitroso paraevitar ladistensionintestinal, yaque en algunos casos seranecesaria
una coledocoyeyunostomiaen “Y” de Roux.25
En el trasplante hepatico se reconocen tres fases:

 Fase de diseccion.
» Fase anhepética.
¢ Fase neohepatica o de reperfusion.2s

Fase de diseccion

L os objetivos quirdrgicos de esta fase consisten en lamovilizacion de los vasos
sanguineos que rodean a higado (vena cava suprahepatica, venacavainfrahepa
tica, venaportay arteriahepética) y el aislamiento del colédoco. Hay quedisecar
las adherencias entre el higado, €l diafragmay € retroperitoneo paralograr una
movilizacién completa del érgano. Su manipulacién provoca hipotension al
comprimir lasvenas o por labruscadescompresion delaascitisal inicio deladi-
seccion, por lo que debe existir un adecuado aporte de liquidos (coloides). Sede-
be cuantificar la diuresis a inicio del procedimiento quirdrgico. Los farmacos
maés usados para mantener una diuresis son los diuréticos de asa (furosemida),
dopamina, manitol y fenol dopan; no existen datoscientificosde susefectosbené-
ficos. Lahipovolemiapuede ser tratadaen formaanticipadacon coloides. En pre-
sencia de coagulopatia estaindicado el plasma fresco congelado, poco después
delaincision. Lafibrindlisis es usual durante lafase preanhepéticadelacirugia
y entonces la administracion de crioprecipitados es innecesaria.> 14

Fase anhepatica

En estafase el nuevo higado seimplantamediante latécnicadeinterposicionin-
tracava o0 conservando la vena cavaretrohepética. En lainterposicion infracava
laoclusiénvascular serealizapinzando laarteriahepética, lavenaportay lavena
cavainfrahepéticay suprahepética. Esta oclusion hard que laprecargadel cora-
z6n dependasolo del flujo colateral y produciraunaintensa hipotension con dis-
minucién del gasto y aumento de la frecuencia cardiaca. Si no se emplea una
DVV (derivacion venovenosa) antes de efectuar el pinzamiento infrahepético o
suprahepédti co seranecesario aportar bastante volumen hastaquelapresién veno-
sa central esté entre 10 y 20 mmHg y se aflada un vasopresor (norepinefring).
También se puede usar latécnicade conservacion de lavena cavaretrohepatica,
en cuyo caso la vena cava se ocluye total o parcialmente en la fase anhepética.
La hemodinamica es mejor pero quirdrgicamente es més dificil y da mayores
complicaciones. Esta fase comienza con la extraccion del 6rgano original y €l
control delahemorragia. Serealizan |asanastomosis suprahepética, infrahepati-
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cay portal. Laanastomosisdelaarteriahepéticasellevaacabo antesdelareper-
fusién o después de haberse restablecido € flujo sanguineo.25

En estafase existe acidosise hipocalcemiaprofunda. Debe preverseel retorno
devolumen importante cuando seliberan las pinzas; un aporte excesivo deliqui-
do puede producir una sobrecarga con compromiso cardiopulmonar, tumefac-
cionintestinal y hepética. Al final de lafase anhepatica seretiran las pinzas de
manera progresivay se observan posibles pérdidas sanguineas.s

Fase neohepética o de reperfusion

Laparte mésdelicadadelareperfusidn esel periodoinmediato posterior a retiro
delaspinzasvascularesdel injerto hepético; enlossegundoso minutossiguientes
puede producirse unainestabilidad hemodinamicaimportante o un paro cardia-
co, sobretodo cuando sedespinzalavenaporta. Existe disminucion delacontrac-
tilidad cardiaca, arritmias, bradicardiaintensa, hipotensiony paro por hiperpota-
semia; sedebemantener o recuperar laestabilidad cardiovascular conadrenalina,
atropina, calcioy bicarbonato de sodio. Estaalteracion se denominasindromede
reperfusidny su mecani smo es desconocido; se cree que se debe aunaconcentra-
cién elevada de potasio en la solucién de conservacion (solucion VW), caracte-
risticas demogréficas del donante, técnicaquirdrgica, disminucion delaresisten-
cia vascular periférica, hipotermia, acidosis metabdlica, péptidos intestinales
vasoactivos enddgenos y la distension brusca de la arteria después de lalibera
cion del pinzamiento.2s

L alesion ocasionadapor lareperfusion despuésdelaisquemiaesclinicamente
muy importante en el trasplante hepético. L os dafios severos asociados ala pre-
servacion del érganoy alareperfusion conducen adisfuncién primariadel injer-
to, una de las causas més comunes de retrasplante, con pérdidadel injerto. Una
causaeslalesion oxidativa de las células hepaticas; se produce unavariedad de
especi esreactivasde oxigeno (ROS) como consecuenciade un metabolismo nor-
mal delacélula. En tejidosfinos estos subproductos potencia mente toxicos son
eliminados por limpiadores endégenos, pero en condiciones deisquemiay dela
reperfusion el indice de liberacion de ROS aumenta, con laconsiguiente peroxi-
dacién de lipidos. El ROS puede causar lesién directamente; también puede ac-
tuar en la traduccion de la sefiad para los acontecimientos perjudiciales subse-
cuentes. La célula endotelial sinusoidal es susceptible a un efecto citotoxico
directo por latension oxidativa, yaque tiene un estado anti oxidante menor en re-
lacion conloshepatocitos. El superdxido dismutasamejorael disturbiocirculato-
rio en € higado, limitando la generacion de ROS, lo cual sugiere que el dafio de
lacélulaendotelial es causado por el ataque de radicales. Se observa una explo-
sién oxidativa después de la reoxigenacion de la célula endotdlial; una pérdida
delapotenciamitocondrial delascélulasendoteliales sinusoidalesfueprevenida
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por antioxidantes. El ataque radical de la mitocondria puede dar lugar al inicio
agudo delaapoptosisdelascéulasendoteliales; las células de Kupffer estanim-
plicadas como donantes de ROS en laisquemia—perfusion; ademés, los aniones
delascélulas de Kupffer inducen laacumulacion de neutrdfil os, que también es-
tan implicados en lalesion de tgjido fino por ROS. Durante lareperfusién en el
trasplante hepético la activacion intravascular del neutrdéfilo dalugar a unaten-
sién oxidativa creciente. El estado alimentario pobre del donador puede hacer
més extensalalesion oxidativa del higado; laN— acetilcisteina, un limpiador de
radicales de oxigeno, disminuye las transaminasas, €l flujo portal crecientey la
incidenciadeladisfuncion primariadel injerto en el trasplante humano. Model os
experimentales concluyeron que el péptido natriurético auricular disminuye la
lesion oxidativapor parte delas célulasde Kupffer, que representan lapoblacién
mas grande de macréfagos; produce citocinas, ROS, proteasas, prostanoides y
otros mediadores, y tiene unagran capacidad fagocitaria; laactivacion delas cé-
lulas de Kupffer estimulael lanzamiento de unagran cantidad de mediadoresto-
xicos para € tejido fino y produce lesién de células endoteliales sinusoidales.
También las células de la sangre liberan varios mediadores vasoactivos durante
lareperfusion, incluyendo laprostaglandinal 2y el 6xido nitrico, que son vasodi-
latadores, y tromboxano A2 y endotelina, que son vasoconstrictores; hay un au-
mento de vasoconstrictoresy disminucion de vasodilatadores. Todos estosfacto-
rescontribuyen aunaalteracién delamicrocircul acién despuésdelareperfusion.

Enlafasedereperfusién se completalaanastomosisdelaarteria hepatica(ge-
neralmente estérmino—terminal), se extirpalavesiculabiliar y sereconstruye el
colédoco; el drengje biliar se restablece por una col edococol edocostomia o una
coledococolostomiaen “Y” de Roux.

L oscriteriosinmediatos de extubaci 6n posoperatoriadespués de untrasplante
hepatico son preoperatorios cuando no existe insuficienciahepéticaagudani en-
cefa opatia; loscriteriosintraoperatorios son un buen funcionamiento del higado
donado, que se define como un pH normal, que no exista sangrado clinico y que
el tiempo de protrombina seamayor de 25%; que se hayan necesitado menos de
10 paquetesde gl 6bul osroj os; laestabilidad hemodinami case define como laau-
senciadeinfusiones mayoresde 200 ng/kg/L miny gradientes de oxigeno alveo-
loarterial menores de 200 mmHg.15
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Anestesia para trasplante renal

José Manuel Portela Ortiz, Isaac Manuel Urrutia Ballesteros

INTRODUCCION

L ostrasplantes de 6rganos son hoy en diaunaprécticamédicahabitual y amenu-
do la Uinica alternativa terapéutica para muchos problemas.

El trasplante renal mejoralacalidad de vidadelos pacientes con insuficiencia
renal cronicaen comparacion conladidlisis; tiene un menor costoy mayor super-
vivencia en casi todos los grupos de edad, de ahi que por lo general se acepte
como €l tratamiento de eleccidn para estos pacientes.

El trasplanterenal esel tratamiento de el ecci6n para30 a50% delos pacientes
coninsuficienciarenal cronicaterminal enprogramadedidlisis. Su principal fac-
tor limitante esla escasez de donantes. El rifion puede proceder de un cadaver o
de donante vivo, genéticamente emparentado o no.

El donador puede ser cadavérico o donador vivo; entre | os criterios de selec-
cién de los donadores cadavéricos estan:

1. Edad del paciente (limite: alrededor de los 70 afios).

2. Ausencia de hipertension arterial con repercusion visceral grave.
3. Diabetes mellitus sin neuropatia.

4. Ausencia de infeccion sistémica activa.

5. Sin enfermedad renal primaria.

6. Serologia negativa paraVIH, virus de hepatitisB y C.

En cuanto al donantevivo, existe unagran disparidad de criteriosal momento de
utilizar o no rifiones suyos, pues se plantean problemas éticos, legalesy sociales.

149
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Existen diversas razones que justifican la donacion de donador vivo; entre otras
se pueden considerar los resultados tanto precoces como tardios muy superiores
alosdel trasplante de cadaver, laescasez de donantesde cadéver y el tratamiento
pretrasplante del receptor. Por otra parte, se considera que € riesgo del donante
es escaso S esta bien seleccionado.

Tratamiento del donante

Junto alas medidas general es de mantenimiento del donante, algunos autoresre-
comiendan utilizar alfabloqueadores paraevitar el espasmo renal, bloqueadores
deloscanalesde calcio como proteccién rena y reducir laincidenciadenecrosis
tubular aguda.

Laprimeradescripcion de unaanestesia paratrasplante renal se hizo aprinci-
pios de ladécadade 1960 en Boston, durante el trasplante de rifiones de donado-
res vivos entre gemelos idénticos. Hume'y col. fueron los primeros en reportar
el uso dehemodidlisispreoperatoria, que mejorabalas condicionesdel os pacien-
tes antes de ingresar a quiréfano.

La supervivencia global del injerto en los receptores de rifiones procedentes
de cadaveres es superior a70% en los primeros tres afios, y de alrededor de 80%
en |los que reciben rifiones procedentes de donantes vivos.3.13

Actualmente | os anestesi 6l ogos se enfrentan a una pobl acion creciente de pa-
cientes con disfuncion renal. Las expectativas de vidaen pacientes con enferme-
dad renal en fase sustitutiva han aumentado debido al mejoramiento delastera
péuticas de didisis y trasplante.

Unade lasfinalidades de este capitul o es que lainformacion presentada sirva
no sblo alos anestesi 6l ogos que trabajan en equipos de trasplantes, sino alosque
trabajan con pacientes con disfuncidn renal, en cual quier tipo decirugia. Aproxi-
madamente 6% de |a poblaci6n adultaen México tiene enfermedad renal, o que
enfatiza la importancia de comprender |as alteraciones fisiopatol gicas de im-
portancia para el manejo perioperatorio de estos pacientes.

Existen datos de aumento de lamorbimortalidad en estos pacientes. En la po-
blacién quirdrgicala muerte por |o general se acompafia de complicaciones por
sepsis, sangrado posoperatorio, fallacardiacacongestiva, hipotensioninexplica-
ble e hipercalemia.

L as muertes atribuidas a sangrado, disfuncién cardiovascular e hipercalemia
tienden aaparecer en las primeras 24 h posquirirgicas; de éstas, lahipercalemia
eslacomplicacién posoperatoriamas comin y ocurre en untercio delos pacien-
tes con enfermedad renal en estado terminal, y fue larazén principal por la que
se requirio didlisis en las primeras 24 h posquirUrgicas en pacientes trasplanta-
dos.31351
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Enfermedad renal en fase sustitutiva

Ladisfuncion renal puede dividirse en fallarenal aguda, cronicay aguda sobre-
puesta a lafalarena cronica. Cuando la filtracion glomerular total es de 30 a
50% delonormal, lafuncion renal restante es suficiente paramantener asintoma-
ticoal paciente. Losnivelesdenitrégeno ureico enlasangrey lacreatininasérica
pueden ser normales o discretamente elevados. Existe unarelacion no paraela
entreladepuracién delacreatinina(unaaproximacion alafiltracion glomerular)
y lacreatininasérica. Algun pequefio cambio en lacreatininaséricapuede repre-
sentar una significativa pérdida de la funcion.

Cuando lafiltracion glomerular es de 20 a30% de lo normal aparece laazoe-
miay se inician manifestaciones clinicas de insuficiencia aparente.3

L os pacientes con insuficienciarenal cronicatienen una acidosis metabdlica
moderada, generalmente con anion gap normal, con niveles de bicarbonato de
12al15mEg/L. Deno ser asi, deberan considerarse otras causas de aci dosismeta-
bolicas3

Si bien la hipercalemia cronica es mejor tolerada que la hipercalemia aguda,
esimportante observar |as repercusiones de ésta, sobre todo anivel cardiovascu-
lar. Los nivelesde K superiores a6.5 mEg/L, con repercusion electrocardiogra-
fica, serian suficientes parareprogramar las cirugias el ectivasy, en las de urgen-
cia, llevar acabo laterapéuticamédi caapropiadaabase deinfusiones de glucosa
einsulina, expansién de volumen y gluconato de calcio en caso necesario.3

Osteodistrofiarenal esun término que se utilizaparadefinir el hiperparatiroi-
dismo secundarioy laenfermedad dsea. L osnivelesligeramente elevadosdecal -
cio en pacientes con insuficiencia renal deben hacer pensar en hiperparatiroi-
dismo terciario.3

L ospacientescon enfermedad renal enfasesustitutivay conmanegjodedidisis
alargo plazo tienen unaaltaincidenciade aterosclerosis acel erada, que conlleva
aun alto riesgo de enfermedad vascular coronaria, cerebral y periférica. De he-
cho, la enfermedad vascular en sus distintas vertientes es la principal causa de
muerte en el paciente con insuficienciarenal o trasplante renal. Estas complica-
ciones son secundarias a hipertension, hiperlipidemia, intoleranciaala glucosa
y fraccion de eyeccion cardiacaaumentada, calcificacion metastasicavascular y
miocardiopatiaurémica. Esimportante mencionar que se hademostrado queesta
Ultima es reversible después de un trasplante exit0so.3.50

L a anemia normocrémica normocitica es comun en pacientes con fallarena
cronica. El rango usual delosnivel esde hemogl obinaen pacientesqueno reciben
eritropoyetinaesde5a9 g/dL. Laanemiaes multifactorial, pero ladisminucion
en laproduccion de eritropoyetinaeslacausaprincipal. El uso de eritropoyetina
recombinante el evalas concentracionesdehemoglobinade10al4 g/L , mejoran-
do la capacidad fisicadel pacientey lafuncién cardiovascular.
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Actualmente, con el uso de recombinantes humanos de amplio espectro deeri-
tropoyetina, lospacientesconfallarenal crénicapueden|legar atener un hematé-
crito normal.

L os pacientes con uremiatienen incremento en latendenciaal sangrado; los
sangrados espontaneos son raros, pero deben ser tomados en cuentapor si |lega-
sen aocurrir. El tiempo de sangrado no es predictivo del sangrado quirdrgico, y
Su monitoreo no es recomendable para este fin. El tiempo de protrombinay €
tiempo parcial detromboplastinapor 1o general son normales; lacuentaplaqueta-
riay laactividad trombociticadisminuyen moderadamenteenlainsuficienciare-
nal crénica. Enlaagregometria plagquetarialaprincipal alteracién esladisminu-
cion de laagregacion ante el estimulo de adenosina.

L os nivel es elevados de creatincinasa con unafraccién MB de creatinincinasa
normal ocurren en 30% de los pacientes con insuficienciarenal. También los ni-
veles elevados de creatincinasa pueden ser indicativos de rabdomidlisis, con po-
tencial es efectos nefrotdxicos.3:52

L os pacientes urémicos tienen mayor susceptibilidad alas complicaciones de
tipo infeccioso dada su condicidn deinmunosupresion. Generalmente se requie-
ren accesos intravenosos y éstos son una entrada importante para bacteriemias,
por lo que se deben utilizar técnicas asépticas en todos |os procedimientos que
se realicen a estos pacientes.3

Ladisfuncion hepética por hepatitis (viral o relacionada con drogas), conges-
tién hepatica venosa cronicay hemosiderosis es comn. El porcentgje deinfec-
cion por hepatitis B esde 35% y por hepatitis C de 30 a 70%, |os cuales son altos
debido adidlisisy transfusién sanguinea; esto disminuye de manerasignificativa
las expectativas de vida.3

Ladesnutricién puede presentarse en laenfermedad renal terminal por anore-
xia, sindrome nefritico, nausea, vomito y enfermedades subyacentes. La caque-
xia puede estar enmascarada por edema e incremento de peso por retencién de
liquidos.3

Laencefal opatiaurémica se puede manifestar por alteracionesen €l estado de
concienciao incluso crisis convulsivas; sin embargo, es indispensable descartar
otro tipo de causas antes de atribuirsela ala encefal opatia metabdlica.3

Cuidados de la fistula arteriovenosa
y técnica anestésica para su realizacion

Como medidapreventivaparalacreacion dea gunafistulaarteriovenosasereco-
miendano utilizar de primeraintencion las venas del brazo no dominante, en es-
pecial las cefdlicas, con € fin de preservar los vasos.37

El cuidado de lafistula arteriovenosa es de sumaimportancia; se recomienda
en primer lugar que el acceso venoso que se vayaa utilizar en el perioperatorio
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no esté en la misma extremidad que la fistula arteriovenosa. Ademas, hay que
proteger laintegridad de lafistulatapandola (usando gasas o algun adhesivo), y
siempreteniendo laprecaucion de no comprimir lafistulaal taparla. Como parte
importante deloscuidados, siemprehay quebuscar lapresenciadefrémito. Estas
medidas van aminimizar €l riesgo de trombosis.

También es importante el cuidado de los catéteres centrales colocados para
didlisis. Se recomiendano utilizarlos de primeraintencién como viaen el perio-
peratorio, sino sdlo en caso de emergencia o en algunos pacientes en quienes sea
dificil establecer algunaviaaccesoria, y siemprevigilar su permeabilidad y ade-
cuada heparinizacion.

El bloqueo de nervios periféricos estaindicado en procedi mientos queinvol u-
cren las extremidades. El bloqueo de plexo braguial es latécnica anestésica de
eleccion paralarealizacion de fistula arteriovenosa.4

Deben siempre considerarse opciones para accesos venosos cuando hayafis-
tulas arteriovenosas o catéteres centrales. Los pacientes con enfermedad renal
con frecuenciatienen lineasvenosas.3” Algunos de estos pacientestienen catéte-
rescentralesparadidlisis, asi que serecomiendautilizarlos solo en caso de emer-
gencia, ademas de que deben ser aspirados antes debido alas cantidades de hepa-
rina que se usan en ellos.2

MANEJO DEL PACIENTE PARA TRASPLANTE RENAL

Aspectos preoperatorios

Lasultimasrevisiones en anestesiaparatrasplante renal reportan 1.6% de morta-
lidad perioperatoria.16

Lacontribucién delaanestesiaenlamorbilidad y mortalidad no puede ser f&
cilmente determinada. Lamorbilidad y lamortalidad perioperatorias pueden ser
reducidas con un entendi miento delapatol ogia, identificando | osriesgosen estos
pacientesy optimizando el manejo anestésicoy laprevencién de complicaciones
posteriores. La mortalidad perioperatoria se haido reduciendo hasta menos de
1% enlamayoriadelas series; lareduccion de estamortalidad es el resultado de
unamejor preparacion preoperatoria del paciente (didisis).322-24

En los dltimos afios se han producido avances significativos en cada aspecto
del trasplante rena que han permitido mejorar sus resultados. Una mejor com-
prension de las necesidades nutricionales y metabdlicas, y laintroduccion dela
eritropoyetina, han mejorado el estado clinico de los pacientes en didlisis. Los
procesos de sel eccidn de pacientes paratrasplantar incluyen sisteméticamente la
identificacion y la correccion de factores de riesgo.
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Los avances en las técnicas quirdrgicas y e desarrollo de nuevas soluciones
de preservacion han mejorado lafuncion inmediatadel injerto. Los nuevos anti-
bi6ticos y agentes antivirales han disminuido la morbimortalidad asociada con
la infeccion en pacientes inmunosuprimidos. Los nuevos farmacos inmunosu-
presores, como tacrolimusy lanuevaemul sion deciclosporinay anticuerpos mo-
noclonal es se han incorporado al arsenal terapéutico.

Se debe realizar una evaluacion pretrasplante que incluya:

1. Historia clinica, la cual debe ser detallada en cuanto a la anamnesis, con
énfasis en los datos referentes alaenfermedad y los factores de riesgo car-
diovascular, la diuresis residual, las enfermedades asociadas, |a patologia
urinaria, las infecciones sistémicas previas como tuberculosis, las transfu-
siones sanguineasrecibidas, laetiologiade lainsuficienciarena y lasaler-
gias.

2. Estudios complementarios
e Andlisis de laboratorio.

» Examen radiol égico.
 Electrocardiograma.

e Uretrocistografia.

e Evaluacién inmunitaria.
 Titulo de anticuerpos anti—-HLA.

Consideraciones especiales

Edad

Enlosnifiosy jévenesel tratamiento de el eccion essiempre d trasplante. En pa-
cientesde edad avanzadatiene peores resultados que en los adultos, debido aque
tienen unamayor mortalidad por complicacionescardiovascularesoinfecciones.

Diabetes mellitus

L os resultados menos favorabl es de | os diabéti cos trasplantados se deben a que
tienen mayor mortalidad por problemas cardiovasculares e infecciones. Si un
diabético relineloscriterios necesarios paraser traspl antado es aconsejablereali-
zar el trasplantelo antesposibletrassu entradaen didlisis, oincluso en fasetermi-
na de lainsuficienciarenal crénica, sin haber comenzado tratamiento sustitu-
tivo.

Enfermedad cardiovascular

Laenfermedad cardiovascular eslaprimeracausade muertedel ospacientestras-
plantados y su presencia antes del trasplante es €l principal factor de riesgo; de
ahi laimportancia de su evaluacion.
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L os pacientes asintométi cos que tengan historiade enfermedad coronariapre-
via o varios factores de riesgo cardiovascular deben ser sometidos a pruebas no
agresivas (ergometria, ecocardiograma, el ectrocardiograma) y a unavaloracion
por partedel cardiélogo paradeterminar lagravedad y repercusion delos hallaz-
gos, y con ello establecer € riesgo cardiovascular postrasplante. Los pacientes
en los que se encuentren | esiones coronarias graves de uno 0 mas vasos deberan
someterse a técnicas de revascul arizacién miocéardica antes del trasplante.

Se recomiendarealizar la prueba de esfuerzo alos pacientes diabéticosy ma-
yores de 50 afios de edad. La sensibilidad de las pruebas de perfusion es de 0.8
paramuerte cardiacay de 0.7 parainfarto del miocardio, con especificidad deal-
rededor de 0.6. Lahipertension pulmonar hasido reportada con mayor prevalen-
ciaen pacientesbajo hemodidlisis con enfermedad renal en fase sustitutiva, pro-
bablemente acompafiada de incremento en e gasto cardiaco en pacientes con
shunts AV.54

Enfermedad vascular

Laincidenciadeeventoscerebrovascularesaumentadespuésdel trasplanterenal.
L os pacientesque han sufrido eventosisquémicostransitoriosu otrasenfermeda-
desvascul ares cerebral es deben estudiarse mediante Doppler carotideo eincluso
angiografia.

Neoplasias

La terapéutica inmunosupresora favorece el desarrollo de canceres de novo o
puede acelerar el crecimiento de célulascancerosas preexistentesy desconocidas
en e momento del trasplante.

Infecciones

Lapresenciadeunainfeccion activa, de duracion previsiblementelimitaday tra-
table, contraindica el trasplante renal mientras no se resuelva.

Enfermedad gastrointestinal

Los pacientes con una enfermedad ulcerosa activa no deben ser trasplantados
sino hastaqueel brote esté controlado y se confirme endoscopi camentelacicatri-
zacion de laUlcera

Enfermedad hepatica

L ospacientesen didlisistienen con frecuenciaalteracionesenziméti cas, 20% son
virus C positivos y 3% presentan antigeno Australia positivo (HBsAQ). El pro-
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nostico del trasplante en |os pacientes con anticuerpos frente aVHC positivo es
mejor que €l de los pacientes con HBsAg positivo.

Recurrencia de la enfermedad renal

Casi todas|as enfermedades que afectan alos rifiones nativos pueden recurrir en
el injerto, pero por fortuna modifican poco el prondstico del trasplante, ya que
menos de 5% fracasan por recidiva de la enfermedad primaria

Ladidisisesel evento preoperatorio méas importante para que €l pacientein-
grese en mejores condicionesal quiréfano. Sehareportado que en pacientesbajo
hemodidlisis hay unaincidenciade 40% de hipertension pulmonar inexplicable;
esto no hasido reportado en pacientes con didisis peritoneal. El desequilibrio de
liquidosy electrolitos debe corregirse antes del procedimiento. Esto es de espe-
cia importanciaparaun equilibrio del potasio, &cido—-basey un adecuado estado
del volumen total deliquidos; incluso los defectos de lacoagul acion provocados
por disfuncion en laagregacion y adhesion plaquetariason corregidoscon ladia
lisis. Actualmente |as técnicas existentes de preservacion de érganos permiten
conméstiempo unamejor optimizacion del receptor, incluyendo didlisis, unavez
obtenido el érgano para su procuracion y trasplante.25-27

Laobtencion delosregistrosdedidisiscon €l clculo del balance deliquidos
y el peso antesy después de ladidlisis es Util parael manegjo de los liquidos.3

Latendenciade sangrado asociadaauremia podria ser, tedricamente, un pro-
blemacon laanestesiaperidural o espinal, por €l riesgo de formacion de hemato-
mas, €l cual seincrementacon el uso deheparinaduranteladidlisisy el periopera-
torio parala preservacion de las anastomosis vasculares. La insuficiencia renal
cronica esta general mente relacionada con un incremento del sangrado. El tiem-
po de sangrado generalmente prolongado, pero el tiempo de trombinay parcial
de protrombina estan en limites normal es.5.6.26.27

Manejo anestésico

Medicacion preanestésica

L ospacientessin alteraci on en el estado de concienciaque seencuentran estables
pueden recibir dosis reducidas de alguna benzodiazepina.

En pacientes con nduseas, vomito o estdmago lleno puedeindicarse profilaxis
de aspiracion con bloqueador H,.

L as medi caciones preoperatorias, en especial |os antihipertensivos, se conti-
nuan hastael momento delaintervencion, siendo laexcepcién probablementelos
IECA, en los que existen reportes de hipotension de dificil manejo.
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Al ingresar a quiréfano y colocar al paciente en la mesa quirurgica se reco-
mienda colocar inmediatamente una sabanatérmica; hay que tener especial cui-
dado conlaposicion del paciente. Ninguno de los elementos del monitoreo debe
colocarse en lamisma extremidad que lafistula.

Selecciéon de la anestesia

Aungue se hausado anestesiaespinal y epidural con buenosresultados, lamayor
partedelostrasplantes se efectlian con anestesiageneral, por sumejor estabilidad
hemodinamica.

Monitoreo

El monitoreo noinvasivo en estos pacientesdebe ser compl eto, laPV C esobliga
toria parala hidratacion Gptimaen el transoperatorio. En algunos pacientes con
i nestabilidad hemodinamicao disfuncion ventricul ar grave esnecesaria, ademas,
lamediciéndelatensién arterial deformainvasiva, aungue en ocasionesesevita-
da para tener accesos AV disponibles. Se puede considerar la colocacion de un
catéter en arteria pulmonar. Hay que tener en cuentalos riesgos, como puncion
arterial, neumotérax e infeccion, al realizar alglin procedimiento invasivo para
monitoreo.

Anestesia regional

Lasventgjasy desventgjasdelaanestesiaregional sonsimilaresalasdecualquier
otro procedimiento. Las consideraciones especialesen el trasplanterenal sonlas
siguientes:

1. El paciente puede encontrarse con gran ansiedad.

2. Laduracion de lacirugia puede variar entre 2.5y 7 h.

3. Permiteunamenor capacidad de control hemodinamico, pudiendo producir
hipotensi6n durante la revascul arizacion del nuevo injerto.

El uso de analgesia peridural hasido efectivo en el posoperatorio, sin complica-
ciones significativas.

Actualmente no hay reportes publicados de hematomas peridurales en este
tipo de pacientes. Para trasplante renal se ha utilizado la anestesia regional con
éxito.

Hay quetener en mente siempre que | os pacientes urémicos por 1o general tie-
nen neuropatias sensitivasy motoras, especialmente en lasextremidadesinferio-
res.3.56
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Anestesia general

Laanestesia general eslatécnicamas utilizada, ya que con ella se mantiene un
mejor control hemodindmico, relgjacion y variacion del nivel anestésico.

Induccioén

L os pacientes con nduseas, vomito o hemorragiadigestivase sujetan ainduccion
de secuenciargpidacon presién cricoidea. Todos|os pacientes se deben conside-
rar con estdmago lleno.
Se puede tiopental de 2 a3 mg/kg o propofol de 1 a2 mg/kg. El etomidato en
dosisde 0.2 a 0.4 mg/kg se usa en pacientes con inestabilidad hemodinémica.
Puede administrarse un opioide, un betablogueador (esmolol) o lidocaina,
para disminuir la respuesta hipertensiva a la intubacion.

Intubacioén

El rocuronio (0.6 mg/kg), € cisatracurio (0.15 mg/kg) y €l atracurio (0.4 mg/kg)
pueden ser 10s relajantes musculares preferidos para laintubacion de pacientes
hi perpotasémicos.

Existen seisrevisiones que sefialan que lasuccinil colinase hausado sin repor-
tesdeapneae hipercalemiaen 818 pacientesconinsuficienciarenal. Laactividad
de la colinesterasa plasmética puede estar reducida en comparacién con los pa
cientescon funcion renal normal; clinicamente parece no tener repercusionesim-
portantes, yaqueno prolongael tiempo delaaccion delasuccinilcolina. Ladosis
deintubacionincrementade0.5 hasta0.7 mEg/L, acompafiado de un bloqueo del
potasio en lamembranamuscular; es por esto que se debe evitar el uso de succi-
nilcolina en pacientes con potasio con cifras mayores de 5.0 mEg/L. Ademas,
debe evitarse también en pacientes con neuropatia urémica, por € riesgo de hi-
percalemiaprofundacon liberacion exageradade potasi o en pacientescon lesion
nerviosa.

Manejo farmacologico

Lafarmacocinesis se encuentraaterada por lamisma patol ogiarenal, por lo que
serealizan gjustes en la dosis de algunos farmacos. Los cambios en el volumen
dedistribucion y launion a proteinas afectan la disponibilidad de los farmacos.3

Engeneral, losfarmacosque son altamenteionizadosen el pH fisiol6gicotien-
den aser eliminadossin cambiospor € rifion, y laduraci 6n de éstos puede prol on-
garse por lamismadisfuncion renal .3
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Se hademostrado que €l propofol en pacientes con uremiano tiene ateracion
en lavidamedia o eliminacién; menos de 0.3% se excretaen orinay laelimina-
cién del propofol es 30% mayor que el flujo hepatico sanguineo. Se havisto que
ladosis deinduccion ddl propofol es de 40 a60% mayor en estos paci entes para
alcanzar un nivel de BIS de 50.3940

L asbenzodiazepinas, fenotiazinasy butirofenonas son metabolizadasen el hi-
gado en su compuesto activo einactivo, el cual después es eliminado por viare-
nal. Las benzodiazepinas son removidas apropiadamente por didlisis.3

L os narcéticos son metabolizados en € higado, pero pueden tener un efecto
maéasintenso y prolongado en pacientes con fallarenal, en particular en pacientes
con hipoal buminemia, porque reduce la unién a proteinas, aunque € fentanilo,
el alfentanilo, el sufentaniloy el remifentanilotienen alteracionespoco significea-
tivas por laenfermedad renal y pueden utilizarse en sus dosis habituales. El uso
de remifentanilo es una opcidn cuando se necesita un efecto narcético intenso,
pero sin su prolongacion. Su eliminacion es independiente de la funcion renal.
Por lo general se usan opioides como el fentanilo paradisminuir larespuesta he-
modinamicadurante laintubacion traqueal . Ha sido usado ampliamente en tras-
plantes renales; su eliminacion principal coincide con el metabolismo hepético
y sblo 10% se excretapor viarenal. Hay estudios que demuestran que durantela
anestesiano hay diferenciaentre pacientes con enfermedad renal y pacientescon
funcion rena adecuada al uso de fentanilo.

Se hareportado analgesia prolongaday profunda, sedaciény depresion respi-
ratoria en este tipo de pacientes que recibieron morfina. La insuficiencia renal
produce acumulaci6n en | os metabolitos delamorfina, que son activos farmaco-
|6gicamente.

Seguinlosestudios, se hareportado unincremento enlafracciénlibredealfen-
tanilo en pacientes con insuficienciarenal, ademas de mayor volumen de distri-
bucién. Con respecto al sulfentanilo, es una opcion viable ya que tiene una alta
eliminacion hepatica. Laacumulacion del metabolito de la meperidina (norme-
peridina) puede producir convulsiones.337:41-49

Esimportantetomar en cuentaqued trasplanterenal esunacirugiaextraperi-
toneal en abdomen bajo, por lo que & requerimiento de rel gjantes muscul ares es
minimo. La pardlisis prolongada con relgjantes neuromuscul ares se ha descrito
enrelacion con el uso devecuronio. Esteesmetabolizado por viahepética, sume-
tabolito principal serelacionaconlaprolongaciéndel efecto; sustresmetabolitos
son agentes bloqueadores activosy dependientes delafuncion renal en su elimi-
nacion. Las dosis repetidas pueden producir prolongacion del efectoy acumula-
cion de metabolitos.

El rocuronio también puede prolongarse en su efecto. En general todoslosre-
Igjantes han mostrado variabilidad en sus efectos, por |o que se recomienda un
monitoreo adecuado de larelgjacién neuromuscular.
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El atracurio es el RNM ideal para este tipo de pacientes, por su eliminacion
por lavia de Hoffman y su metabolismo de esterasas no especificas. El higado
actiiacon mayor actividad en el metabolismoy laeliminacion, por sufarmacodi-
namiay farmacocinética. Muchos estudios muestran que no hay prolongacién
del efecto de este BNM o acumulacion. Alrededor de 4 a 9% de laudandsido se
eliminapor viarenal y €l resto por viahepdtica, por esto no hay diferenciasignifi-
cativa en el metabolismo y la eliminacién en pacientes urémicosy con funcién
renal normal.

Sedebeponer atencidny tener precaucionconel estadodelarelgjacion, y estar
seguros de gue se harevertido adecuadamente €l efecto relgjante, o que se debe
determinar por un estimulador de nervios periféricosy con signos clinicos.16

Los inhalados de eleccién son el desflurano, € isoflurano y e sevoflurano.

El isoflurano se metaboliza en menor proporcion (0.2%) que € enfluoranoy
el halotano (2 y 20%, respectivamente). Los niveles de fldor inorganico que se
producen son insuficientes para producir dafio renal. El isoflurano es unadelas
mejores opciones; ademés de su metabolismo renal bajo, no tiene propiedades
nefrotéxicasy tiende aser menos arritmogénico. El desflurano noincrementala
concentracion del fluorado; no se ha demostrado evidenciade alteracionesen la
funcién renal en pacientescony sin enfermedad renal. El sevoflurano aunavel o-
cidad deflujo gaseoso superior a4 L/m no produce alteracionesenlosindicesde
|os marcadores bi oquimi cos de | os paci entes con alteracioneslevesdelafuncién
renal; ademas, se demostré que no existen alteraciones en lafuncién renal acon-
secuenciade lasustancia A.

Manejo hemodinamico perioperatorio

Lahidratacion en el trasplante renal es de méximaimportancia. El nuevo rifion
debe tener un riego adecuado para asegurar su funcionamiento Optimo. Existe
unarelaciondirectaentrelaperfusion del injerto renal y laincidenciadenecrosis
tubular aguda en pacientes con presion arterial pulmonar diastdlica por debajo
de 15 mmHg; tiene 36% de incidencia de necrosis tubular aguday sélo 6% con
una presion por arriba de 15 mmHg desarrollan necrosis tubular.

Laretencion deliquidosen el sindrome urémico puede ser causadeinsuficien-
cia cardiaca congestiva o edema pulmonar. Este tipo de edema suele ser de bgja
presion y permeabilidad alta, con presiones cardiacas de [lenado normales.

En la mayoria de los pacientes sin evidencia de insuficiencia ventricular
izquierdalapresion venosacentral esun parametro confiabley reflejalapresion
diastélicade laarteriapulmonar. Se recomiendalacolocacion de un catéter para
lamedicion delaPVC, que ayudaraamantener valoresentre 12y 14 mmHg. En
el momento de la reperfusidon del injerto también se recomienda mantener un
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flujo sanguineo superior a70 mL/kg, un volumen plasmético mayor de45 mL/kg
y presiones de |lenado PAP > 20/PAP diastélica> 15.3

El volumen intravascular del paciente debe mantenerse por encimade o nor-
mal; serecomiendaquelapresi 6n venosacentral ssamayor de 10 en el momento
de colocar los clamps arteriales. Se recomienda el uso de cristaloides, de prefe-
rencia solucion salina normal (0.9%). El lactato de Rinojer podriaincrementar
laacidosisy la hiperpotasemia, por lo cua es mejor no utilizarlo.

La hipertensién es una complicacién comun de la enfermedad renal en fase
sustitutiva; la didlisis es un tratamiento efectivo parala hipertension secundaria
aretencion deliquidos. Los cal cioantagonistas aumentan €l flujo renal y lafiltra-
cion glomerular, ademas de queinhiben laaccion delaangiotensinaen el glomé-
rulo en los grupos de alto riesgo paradesarrollar insuficienciarenal agudaen €
perioperatorio. En algunas series se hademostrado beneficio sélo enlosrecepto-
res renales; la isradipina se ha asociado con una mejor funcién renal de 3 a 12
meses, sin cambios de rechazo agudo o retardo de la funcion del injerto.353

Lahipotensiéony € uso de farmacos nefrotdxicos durante el periodo transqui-
rdrgico aumentan ladisfuncion primariadel injerto. Las condiciones que dismi-
nuyen laperfusién renal (hipovolemiae hipotension) y el uso de agentes nefroto-
xicos (aminoglucosidos, medios de contraste) deben evitarse.38

L as consecuencias de sobrecarga de fluidos (edema pulmonar o fallarespira-
toria) pueden ser facilmenterevertidas, perolafallarenal isquémica, queesresul -
tado de una contraccion de volumen intravascular, estd asociada con una ata
morbilidad y mortalidad.8-10

Paraestimular ladiuresistempranaen el nuevoinjerto se hautilizado manitol,
furosemiday dopamina. El manitol se usacon frecuenciaen dosisde 0.25a0.1
g/kgy furosemidaen dosisde 1 a2 ug/kg; ladopaminase hausado paramantener
lapresionarterial mediapor arribade 140 mmHg paraasegurar un adecuadoflujo
del nuevoinjerto, aunque sélo el uso demanitol y expansoresde volumen en con-
junto han demostrado la disminucién delanecrosistubular despuésdel trasplan-
te. El manitol actiiacomo diurético osmatico paraincrementar el volumen defil -
trado y por consiguiente el flujo tubular; disminuye el tamafio de las células
tubulares (por deshidrataci6n), por lo queseincrementael didmetrotubulary dis-
minuye su resistencia; esto lo hace Gptimo para su uso en lesiones de isquemia—
reperfusion y se recomienda como un efectivo renoprotector en trasplante re-
nal.s3

Conrespecto al uso perioperatorio deladopamina, un estudio controlado mos-
tr6 que unainfusion de 3 ug/kg/min durante el transoperatorio no mostraba nin-
gun beneficio estadisticamente significativo en pacientes sin dafio vascul ar serio
ni en los que recibieron drgano de sujetos no expuestos a hipotensi on prolongada
0 atiempos prolongados de preservacion de anastomosis. El uso de manitol se
ha relacionado con hipercalemia; el promedio maximo de aumento es de 0.7
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mmol/L. También se havisto aumento de potasio sérico con €l uso delasolucion
Callinsy con laliberacién del pinzamiento vascular.t

Lospacientesconinsuficienciarenal tiendenapadecer distintosgradosdeaci-
dosismetabdlica. Laacidosis perioperatoriapuedeevitarse conladialisisprequi-
rurgica. La cifra minima de pH durante el perioperatorio debe ser de 7.25. La
modificacion de los parametros ventilatorios sirve temporalmente como com-
pensador.

Laacidosis metabdlica no es tratada a menos que €l bicarbonato de sodio sea
menor de 16 mmol/L y su pH menor de7.1. Otrostiposde acidosis (cetoacidosis,
acidosis lactica) deben ser tratados apropiadamente. La hiponatremia es tratada
con restriccion de agualibre.3

La recomendacion en los pacientes bajo didlisis es que sean dializados 24 h
antesdel evento quirdrgico. Lahipercalemiaesunimportante problemaguepone
enriesgo lavidadurante el perioperatorioy puede ser prevenidacondidlisis. Los
pacientes insulinodependientes también pueden tener alto riesgo de hipercale-
mig; losnivelespor arribade 6 deben ser monitoreadosintensivamente; losnive-
les de hasta 6.0 mEg/L deben ser tratados con glucosa, insulina 'y bicarbonato;
los niveles de 7.0 mEQ/L deben ser tratados con calcio e hiperventilacion. Cabe
la posibilidad de requerir didlisis posoperatoria pararemover e potasio, ya que
laterapia descrita aumenta el potasio en €l interior de la célula. Se recomienda
gue & paciente se mantengaintubado hasta mejorar el aspecto metabdlico y he-
modinamico. La hipercalemia es generalmente bien tolerada por los pacientes
con insuficienciarenal crénica por razones desconocidas.3

Si el paciente se encuentra en un régimen adecuado de dialisislafuncion pla-
quetaria primaria es casi normal, ademés de que previene el sangrado urémico.
Ladidlisiscorrige parciamente, lafuncion plaquetariay en otros casos muy es-
pecificos puede ser tratada con desmopresina, criopreci pitados o estrégenoscon-
jugados. Sin embargo, no se ha demostrado que haya necesidad de transfusion
de productos hematicos, por 1o que un estado de hipercoagulabilidad se asocia
con nefropatiasal perder algunosfactores proteini cos plasméti cos como anticoa-
gulante lupusy deficienciaen laproteina S, proteina C y antitrombinaI11.356

L os pacientes que han sido adecuadamente dializados no requieren profilaxis
para prevenir sangrado.3

El mangjo de morfina o fentanilo en la analgesia posoperatoria con bombade
infusién mecanica o PCA (Patient Controlled Analgesia) es una buena opcién,
pues con el tiempo reduce las dosis de infusién de morfina.

En algunos centros se evita el uso de ciclosporinas en |os primeros dias pos-
trasplante, yaque seacompafade nefrotoxicidad potencia deinhibidoresdecal-
cineurina.

El rechazo puede presentarse con un aumento delacreatininay cono sindis-
minucion de los volumenes urinarios.>#
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Incluso con una adecuada eval uacion preoperatoria, 6% de |os pacientes con
enfermedad coronaria presentan complicaciones cardiacas los primeros 30 dias
posteriores al trasplante, por lo cua la vigilancia cardiaca debe ser tomada en
cuenta.

El ultrasonido es el método diagndstico para evidenciar obstruccion urinaria
o colecciones perinefriticas, deoring, sangreolinfa. Laarteriografiay el escaneo
nuclear coniodoiapurato pueden ser (tilesen laevaluacion de cambiosen € flujo
renal. El diagndstico de la NTA por rechazo es dificil y puede requerir biopsia
del injerto.>
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Ingenieria tisular

Daniel Ascencio Gonzalez, Patricia Chico Aldama

INTRODUCCION

Al principio la préctica de la medicina tuvo entre sus logros més trascendentes
el manejo paliativo del dolor; méstarde, al adquirir un carécter cientifico, lafar-
macologialogré € cambio delafisiologiade cuerpo humano y tiempo después
aparecieron las vacunas. Con este extraordinario progreso fue posible prevenir
y controlar un nimero significativo de enfermedadestransmisibles. Por otrapar-
te, con & manejo delosfarmacos anestésicosy losantibidticos, losprocedimien-
tos quirdrgicos se desarrollaron répidamentey fue posibleretirar érganos enfer-
mos y partes dafiadas de los tejidos; en muchos casos fue posible lograr la
curacioén de diversas enfermedades. Estas préacticas quirdrgicas se convirtieron
en los métodos habituales de curacion.

Lostrasplantesde érganosy tejidos constituyen el avanceterapéutico masim-
portante de los Ultimos 50 afios en el campo delas ciencias delasalud. Su logro
hainvolucrado apréacticamentetodas|as especialidades delamedicinamoderna.

Lahistoriadel trasplante y la reconstruccion de 6rganosy tejidos es prodiga;
va desde la descripcion biblica, en donde en el Génesis se menciona: “€l Sefior
durmio al hombre, tom6 una costillay formé alamujer” ! hastalaleyenda del
homotrasplante de un miembro realizado por los santos Cosmey Damién. El he-
cho quedé plasmado en la obra pictéricadel pintor florentino Fra Angélico.

Fueatribuido al cirujano holandés Job van Me€e'ren, enel siglo X VI, € primer
trasplante 6seo heterdlogo. El procedimiento fue descrito asi: el médicotomd el
hueso del crdneo de un perroy lo colocd en unazonade defecto del craneo deun

167
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soldado. Al parecer el procedimiento fue exitoso, aunque €l trasplante tuvo que
ser retirado dos afios después, por ser consi derado un tratami ento no aceptado por
lalglesia. Enese mismo siglo serealizaron lasprimerastransfusiones sanguineas
heterélogas.2

A lolargo del siglo XIX hubo multiples reportes de diversos procedimientos
relacionados con distintas formas de trasplante de érganos y tejidos, pero fue a
principiosdel siglo pasado cuando Phemister describid lacuracion del trasplante
0seo y enfatizd laimportancia de la vascularizacion del lecho.3

Cientificos y clinicos unidos plantearon la posibilidad de solucionar €l dafio
adrganosy tejidos humanos con lasustitucion funcional, con el auxilio de diver-
sos dispositivos mecanicos o bien mediante el trasplante. Y fue a mediados del
siglo pasado cuando seiniciaron demaneraformal los estudiosdelosfenémenos
bi ol 6gicos einmunitarios que se desencadenan después de un traspl ante homaol o-
go. EnlaUniversidad deLondreslevalieron a Peter Medawar €l ser considerado
como “¢el padredelabiologiadel trasplante” y ser galardonado con el premio No-
bel en 1960.

Desded primer trasplante homol ogo realizado en 1954 con éxito, lostrasplan-
tes de rifidn, higado, 16bul os hepéticos, pancreas e intestino delgado se han con-
vertido en tratamientos habitual es de | os grupos multidisciplinarios dedicados al
trasplante de érganos en todo €l mundo. El avance en este campo se halogrado,
por una parte, gracias al manejo médico quirdrgico adecuado, y por otragracias
a tratamiento con medicamentos i nmunosupresores.4

Desafortunadamente, el trasplante homal ogo tiene mailti pleslimitaciones, por
gjemplo el problema de |a histocompatibilidad, €l almacengje, e transporte, la
fortuitadisponibilidad de un 6rgano vital deformainmediata, ademéasdeladife-
renciaentrelacantidad de pacientes que requieren un érgano y su disponibilidad.
I nevitablemente la proporcion aumenta de modo alarmante, ademés de la res-
puesta inmunitaria del receptor, que requiere un control cuidadoso de medica-
mentos que debe recibir el paciente trasplantado el resto de suvida, y losriesgos
secundariosal tratamiento, como lainfeccion, el probable desarrollo de tumores
y otros propios del tratamiento.>

La patologia y la pérdida de érganos o tejidos a nivel mundial anualmente
representan unaaltaincidenciay prevalenciadeindividuos af ectados, quetienen
lanecesidad vital de un 6rgano o tejido para poder solucionar defectos congéni-
tos, trauméticos o secundarios a multiples enfermedades cronicodegenerativas;
esto representa un gran impacto para la economiay dafios ala salud, lo que se
traduce en un aumento en las tasas de mortalidad y morbilidad.

En este momento en México no se dispone de informacion estadistica para
determinar de manera precisaladimension del problemay poder estimar la de-
mandapotencial delosdiversostiposdetrasplantes. Deformaindirectase puede
establecer lamagnitud del problema con larevisién delas principales causas de
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mortalidad general dela poblacion mexicana, y asi conocer las prioridadesen el
campo delostrasplantes. L as principal es causas de muerte enlaRepublicaMexi-
cana son enfermedades del corazén, cancer, diabetes mellitus, accidentes, cirro-
sis hepdtica, enfermedades cerebrovascul ares, af ecciones perinatal es, neumonia
e influenza, homicidios, desnutricién y problemas renales. Las siete primeras
causas y las enfermedades renales potencialmente necesitaran un trasplante
como tratamiento indispensable en un nlmero importante de casos. Asi, las en-
fermedades croni codegenerativas ocupan 33% de latasa de mortalidad general,
y 50% de este tipo de mortalidad se puede evitar si serediza el trasplante de un
Organo vital.

Al inicio del siglo XXI més de 83 000 pacientes en EUA estaban en lista de
espera pararecibir un érgano vital, un nimero significativo no pudieron recibir
el beneficio del trasplante atiempo y 6 100 murieron durante la espera.”

Actualmente €l trasplante de tejidos y 6rganos se presenta como un problema
desalud publicay estaentrelas prioridades delos sistemas de salud anivel mun-
dial. Setratade encontrar nuevas estrategias que permitan resolver mltiples ca-
sos de enfermedades congénitas, traumaticas, cronicodegenerativasy € estadio
final delafallaorganica.”8

En los tltimos 50 afios | as diversas formas de trasplante de 6rganosy tejidos,
lastécnicas dereconstruccion quirargicay e reemplazo de lafuncion con dispo-
sitivos mecani cos han mejorado sustancialmentelacalidad devidadelospacien-
tes.

La sustitucién de parte de tejidos con implantes al oplasticos representa un
gastode 8% enlossistemasdesaludy el costo esde aproxi madamente 350 billo-
nes de ddlares por afio en EUA, lo que es otro indicador del problema. El estadio
final delafallaorganicao pérdidade untejido esdevastador y lasolucion repre-
sentauno delosmasaltoscostosen problemasdesalud anivel mundial. Seestima
gue arededor de ocho millones de procedi mientos quirdrgicos se realizan anual -
mente en EUA. Para el tratamiento de estos problemas el costo es superior alos
400 billones de ddlares por afio, ademéas delapérdidade millonesde diaslabora-
les cada afio.8

Habitual mente estas enfermedades han sido tratadas con ladonacién de un 6r-
gano de un individuo aun receptor. Aungue estos procedi mientos han salvado y
mejorado muchas vidas, la solucién aln se enfrenta a multiples obstacul 0s.9.10

Por otraparte, en cuanto al trasplante autélogo, si bien no tiene rechazo inmu-
nitario, e problemalo representalacantidad detejido disponibl e, particularmen-
te en neonatos, en donde con frecuencia las zonas donadoras son insuficientes,
como en los trasplantes de hueso, piel o cartilago.

Unasolucion real puede encontrarse en laingenieriatisular (IT), que emerge
como un nuevo campo en donde | os conacimi entos obtenidosdelainvestigacion
basi ca pueden ser aplicados directamente alaclinica; representaunapromesade
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avance terapéutico por el cual diversos érganos o tejidos potencia mente pueden
ser reparados, reemplazados o regenerados, y se logra un tejido vivo, disefiado
y construido para cada individuo. Los estudios multidisciplinarios fundamenta-
dosenlabiologiacelular, molecular, terapiagénica, quimica, fisica, mateméticas
y los conocimientosy disefios que son aplicados en ingenieriaseintegran aestu-
diosexperimentalesy clinicos, y asi se han modificado |os conceptos quirdrgicos
paraofrecer nuevasperspectivasquelogrenlaregeneraciontridimensional delos
tejidos. 11

A lo largo del tiempo, dependiendo de cada tejido u drgano en particular, la
ruta critica seguida ha empleado diversas estrategias terapéuticas:

1. Laprimeraeleccion esel autotrasplante cuando es posible, estrategia prac-
ticada desde la antigliedad.

2. Reparar osustituir lafunciéndetejidosy drganosno vitales, con el implante
dediversosmateriaesy dispositivos mecanicos, el aborados con materiales
sintéticos, por ejemplo las protesis aloplésticas.

3. El trasplante de un tejido u 6rgano de otro individuo (homélogo) o de otra
especie (heterélogo) es la estrategia siguiente.

4. Diversosdispositivos mecanicosexternosse utilizan paraaumentar o susti-
tuir laincapacidad funcional de érganosy tejidos.

5. Actualmente es posible trasplantar complejos estructural es con células vi-
vasparamantener, mejorar o restaurar lafunciéndedistintostegjidosy érga-
nos, |0 que es propiamente laingenieriatisular.12

El objetivo de esta nueva disciplinaes desarrollar sustitutos biol 6gicos que per-
mitan restaurar, mantener y mejorar laanatomiay fisiologiadel cuerpo humano.

En 1988, durante la conferenciade la National Science Foundation de EUA,
se propuso definir laingenieriatisular como “La aplicacién de los principios y
métodos de laingenieria alas ciencias de la vida, por medio del entendimiento
y conocimiento formal delaestructura, lafunciénylainterrelacion delostejidos
humanos normal es, para el desarrollo de sustitutos bi ol 6gicos que permitan res-
taurar y mgjorar la funcion humana.” 13

Recientemente se han utilizado dos términos que estan relacionados intima-
mente con la | T: medicinaregenerativay biologia o medicinareparativa. Estos
términos describen de manera puntual los objetivos delalT, que son fundamen-
talmenteinducir el proceso biol égico delaregeneraciony laconstruccion deteji-
dosy érganosdereemplazo, L oselementos utilizados parael aborar las construc-
ciones se integran en una triada: células, biomateriales (que tienen la funcion
estructural 0 “deandamio”) y factores de crecimiento, sefiales solubles o fisicas,
manejadosy desarrolladostodos contecnol ogiade punta. L ospropésitosson ela-
borar enunlaboratorio o inducir dentro del mismo cuerpo humano el crecimiento
detejidos, célulasy moléculas. Con estas estrategias actual mente, se halogrado
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desarrollar implantes artificiales que han permitido reparar, reemplazar, regene-
rar y apoyar déficit o pérdida de la funcion de tejidos u érganos afectados por
enfermedades y que han tenido soluciones admisibles.14

El terreno delal T durantelas Ultimastres décadas hatenido un desarrollo ace-
lerado en la medicina regenerativa, tanto en lainvestigacion basica como en la
investigacion clinicaaplicada. El vincul o entre estasdisciplinasseconoceactual -
mente como investigacion tras acional; esun nicho dedesarrollo répidoy sepre-
senta como un avance rea y con aplicacion clinica.ls

Como un campo interdisciplinario lalT integra los principios del trasplante
celular, lacienciadelosmateriales, particularmentelosbiomateriales, y losprin-
cipios fundamental es de disefio que se aplican en laingenieriay que han permi-
tido producir estructuras tridimensional es que funcionan como sustitutos biol 6-
gicosa imitary repetir laestructuray funcion delostejidos. Las construcciones
tisulares logradas en tres dimensiones se obtienen si se conjuga de forma cuida-
dosa, apropiaday equilibradalatriadaconformadapor células, sefial esmolecul a
resy matricesextracel ulares. El estandar de oro esel uso de célulasautélogasque
permiten crear un tejido u érgano vivo funcional y permanente, desde piel hasta
tgjidos y 6rganos mas compleos, sin problemas de inmunidad.16

Expresamente lainvestigacion en el campo delalT estudia el reemplazo de
todo tipo detejidosy 6rganos. Desde hace poco méas una década se puede dispo-
ner de algunostejidos en EUA y en Europa; en este momento se pueden obtener
comercial mente tejidos como piel, hueso, cartilago, vasos sanguineos, y recien-
temente selogré construir lavejigaurinariaen un laboratorio eimplantarlaen un
paciente. Los estudios en fase preclinica que hoy en dia se llevan a cabo en €
mundo se mencionan en el cuadro 9-1; seesperague algunostejidos maspuedan
ser estudiados y estar disponibles en el comercio en un futuro cercano.t?

Ladindmica paralograr € desarrollo de la construccion tisular varia debido
alascaracteristicas particularesde cadatejido y cada érgano, fundamentalmente
por su origen embriol 6gico, su estructura microscépicay macroscopicay su fi-
siologia especializada.

Lasestrategiasy elementos principales con |os que se trabaja en laingenieria
tisular son:

. Células.

Sefial es moleculares.

. Matriz extracelular (ECM), biomateriales.
. Principios de disefio.

Integracion vascular.

. Biorreactores.

. Almacengje y traslado.

. Remodelacion y respuestainmunitaria.

PN DNWNR
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Cuadro 9-1. Ingenieria tisular: estudios preclinicos

Tejido In vitro In vivo

Vejiga X
Oido X
Ojo X
Genitales

Miocardio

Valvulas cardiacas

Intestino

Articulaciones

Rifion

Higado

Menisco

Mucosa oral

Nervio periférico

Péancreas

Glandulas salivales

Médula espinal

Traquea

Uréter

Uretra

X X X X X X X X X X X X X X X X

A continuacién se describen algunos de | 0s aspectos mas rel evantes de cada uno
de los elementosy estrategias.8

CELULAS

El cuerpo humano estéd compuesto de aproximadamente 100 trillones de células
con 260 fenotipos diferentes, que alo largo de la vida en condiciones normales
y patol 6gicas sufren de formacontinuay dinamicael proceso de diferenciacion,
y funcionan de manera orquestada en una secuencia de tiempo y espacio para
integrar sistemasdetejidosy Organos. Lanecesidad detener unafuentedecéulas
ha generado miltiplesinvestigaci ones sobre |lametodol ogia para obtenerlas; 10s
estudios se han orientado alocalizar unafuente de células madre adultas en teji-
dostan diversos como laméduladsea, €l periostio, €l pericondrio, ladermis, etc.
Una estrategia que se utiliza es trabgjar con células de fenotipos especificos, 1o
quepermitemantener y regular lafuncion dentro delasconstruccionesy asi indu-
cir su diferenciacion y expansion.20.21

Unagran variedad detejidos que se fabrican provienen de célul as especificas,
las cual es se obtienen directamente de una biopsia; en |0s casos en que esto no
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Cuadro 9-2. Diferenciacidn potencial de las
células madre mesenquimatosas de la médula 6sea

Adipocito Miofibroblasto
Osteoblasto Célula endotelial
Condrocito Células nerviosas
Cardiomiocito Células hepéaticas
Miocito Células del tabulo renal
Tenocito

esposible, yaseapor dificultad técnicao por tratarse deuntejido vital (p. €., las
vélvulascardiacas), lascélulasprovienen deunabiopsiaindirecta, deun segmen-
to devenaperiférica, yaqueestetejido por sus caracteristicas es capaz de dar ori-
gen a una vavula cardiaca. Otra fuente potencial para fabricar tejidos son las
células madre adultas, particularmente las de lamédula 6sea, quetienen lacapa
cidad dediferenciarses secolocan en un medio ambiente adecuado, y potencial-
mente pueden formar tejidos tan diversos como musculo estriado, miocardio,
hueso, cartilago, células sanguineas, piel, higado, células del sistema nervioso,
islotes pancredticosy otros (cuadro 9-2). Otrafuente potencial pueden ser lascé-
lulas del embridn, que tienen gran capacidad de diferenciacién; sin embargo, su
uso clinico es discutible, controversial y por razones éticas no se acepta. 2021

Si bienlafuentey ladisponibilidad de célulasresultaun punto critico, € campo
de estudio se dirige también hacia la investigacion de los biomateriales; éstos
actlian de manera fundamenta tanto en la respuesta celular como en la funcién.
Cuando las células son sembradas en una estructura de biomateriales, éstavaate-
ner lafuncion deunamatriz extracelular temporal o definitiva. Lasestrategiasfun-
damentales son: sembrar células en estructuras de preferenciabiodegradabl es, po-
[imeros tridimensional es 0 matrices que estructuralmente tengan una arquitectura
similar a tejido u érgano de origen. En esta estructura las células deben orientar
su crecimiento y desarrollarse hasta formar € tejido u 6rgano deseado.2223

El reto esgenerar untipo celular determinado que contengaunapoblacion con
un nimero suficiente de células capaces de orquestar launion, y obtener lacom-
posi ¢i 6n preci sade multi plesfenoti pos cel ulares, mantener estableslosfenotipos
necesariosy lograr laexpansion, diferenciacion invivo, paraque laconstruccion
del tejido pueda ser efectiva funcional mente.24

SENALES MOLECULARES.
FACTORES DE CRECIMIENTO

Dentro del ciclo celular larespuestaa medio ambiente extracelular esté dictada
y mediada por sefial es quimi cas mol ecul ares o estimul os mecéni cos que setrans-
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miten a nucleo de la célula, en donde se desencadena la expresién o represion
delosgenes. Susproductos son capacesderegular ladivision celular, migracion,
diferenciacion y apoptosis (muerte celular programada).24

Lamayor parte delainformacién de las sefial es mol ecul ares 0 mecanicas se
utilizacomo unaestrategiametodol gi cahabitual enlaconstrucciondetejidos,
tantoinvivo comoinvitro. Estainformacién haemanado delos estudios de po-
blaciones celul ares cultivadas en dos dimensiones que han sido tratadas sel ecti-
vamente con factores solubles.2

Recientemente se haentendido laimportanciadelasefial espacial, el estimu-
lo mecénico propiamentedicho, en cultivostridimensionales, y lainterrel acion
con el tiempoy lasfuerzas aplicadas alostejidos. Estos eventos son considera-
doscomo lacuartadimension, y el medio ambiente celular creado en unién con
las fuerzas gravitacional es en conjunto se considera como la quinta dimension
dentro de los procesos, y participan de manera crucial durante la construccion
de diversos tejidos.??

Tomando en cuentalos principiosanalizados, lal T enfrentalanecesidad del
cambio de los cultivos celulares bidimensionales a cultivos tridimensional es
(flexibles) mediantelos principiosde disefio.26 Sehahecho énfasisen lanecesi-
dad de entender mejor el medio ambiente celular, lainteraccion entre las célu-
las, los diversos sistemas receptores de | as sefiales moleculares, laintegracion
y el ensambledentrodel ciclocelulary, finalmente, lamaneraenquelainforma-
cion encuentralas vias especificas de fenotipos celulares paraintegrarse alos
complejos multimol eculares.2”

Diversasinvestigacionesreconocen lanecesidad derealizar masestudiospara
entender mejor losfendmenosdel desarrollo embrionarioy el andlisisdel control
de la expresién genética de la vida posnatal.

En este momento se sabe que la divisién celular y la diferenciacion pueden
mantener el mismo fenotipo. Este proceso estagobernado por lasinergiay ladeli-
cada interaccion entre los factores solubles, insolubles, moléculas de adhesién,
matriz extracelular y las fuerzas mecanicas. La regulacion mecanocelular se
refiere alos procesos por los cuales las fuerzas mecanicas influyen en la expre-
sién delosgenes, dentro delasvias metabdlicasy enlaestructuraarquitectonica
delostejidos.28

Las células de lostejidos estan sometidas al constante estimulo de mdiltiples
fuerzas mecanicas, lagravedad esminimay € ercen accionimportanteotrasfuer-
zas, como latensiény lacargamecanica, queinfluyen de maneraimportante tan-
to en laformacomo en lafisiologiacelular y tisular. Estas son afectadas también
por la suma de sefiales moleculares que inducen acciones desde e crecimiento
hasta la apoptosis.3°

En el cuadro 9-3 se hace mencién de algunos de | os factores de crecimiento
gue se utilizan en los estudios experimentales y tratamientosen IT.
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Cuadro 9-3. Factores de crecimiento y citocinas

Inglés Espafiol
Epidermal growth factor (EGF) Factor de crecimiento epidérmico
Platelet—derived growth factor (PDGF) Factor de crecimiento derivado de las plaquetas
Fibroblast growth factors (FGFs) Factor de crecimiento fibroblastico

Transforming beta growth factor-a (TGF-a)  Factor de crecimiento y transformacion alfa
Transforming beta growth factors—3 TGFs—ff) Factor de crecimiento y transformacion beta

Erythropoietin (EPO) Eritropoyetina

Insulin-like growth factor—I (IGF-I) Factor de crecimiento insulinoide |
Insulin—like growth factor—II (IGF-II) Factor de crecimiento insulinoide Il
Interleukin—1 (IL-1) Interleucina 1

Interleukin—2 (IL-2) Interleucina 2

Interleukin—6 (IL—6) Interleucina 6

Interleukin—8 (IL-8) Interleucina 8

Tumor necrosis factor—a (TNF-a) Factor de necrosis tumoral alfa
Tumor necrosis factor—8 (TNF—) Factor de necrosis tumoral beta
Interferon—y (INF—y) Interferén gamma

Colony stimulating factors (CSFs) Factor estimulante de las colonias
Bone morphogenetic protein Proteina morfogénica de hueso

MATRIZ EXTRACELULAR (BIOMATERIALES,
BIOMATRICES, BIOESTRUCTURAS)

Lamatriz extracelular ECM eslaparte estructural detodoslostejidosy 6rganos
del cuerpo humano; estd compuesta esencial mente por proteoglicanos, elastina,
fibrilinay 19 tipos diferentes de coldgena. Existen dostipos de ECM, lasoluble
y lainsoluble. Estructuralmentelainsol uble confiere propi edades funcional esfi-
sicasy mecanicas, por ggemplo fuerzaal hueso, flexibilidad a cartilago, elastici-
dad alapiel, etc.3!

Durante &l proceso de desarrollo embrionario y lareparacion de las heridas las
célulassintetizany remodelan su propiaECM. El metabolismo celular invierteuna
parte importante de energiay tiempo en transformar e interactuar con la ECM .32

Al principio las estructuras utilizadas, como laECM en IT, provenian de los
materiales quirargicos. Hoy en dia estan en investigacion y desarrollo biomate-
rialescon caracteristi cas especificas que se adaptan alas necesi dades particul ares
decadatejido. Principalmente el disefio tratadeimitar alaarquitecturay lacom-
posicion fisicoquimica; estas caracteristicas se conocen como biomimeéticas. Ac-
tualmente se fabrica una gran variedad de polimeros que pueden ser de origen
biol 6gico, natural es, sintéticosy compuestosinorgani cos. L osdenominados bio-
material esson usadosparasustituir alaECM; sufuncion esactuar como unama-
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triz extracelular temporal sustituta, ademas de proporcionar un armazon estruc-
tural temporal con funcion biomecanica en tanto las células sembradas logran
producir y ordenar su propia ECM. Durante el proceso esta matriz puede sufrir
€l proceso de degradacion o ser metabolizada por €l propio tejido.32

Lasestrategias habitualesenlal T son utilizar matrices bioactivasy bioabsor-
bibles; de éstas va a depender una respuesta celular in vivo apropiada, con la
intencion dedesarrollar funcioneshbiol 6gicasdespuésdelaimplantacion. Lasva
riables de esta estrategia, que hay que considerar, son larespuestaindividual en
términosde reabsorcion, repablacion celular y regeneracién, lacual, s noesmar
nejada adecuadamente, puede desarrollar propiedades indeseables en el implan-
te. Lagran variedad de material es sintéticos nuevos, procesados por diversastéc-
nicas, hapermitido usarlosparaelaborar matricesde gran complejidad, comolos
tubos para construir intestino y vasos sanguineos. A estos materiales es posible
proporcionarles caracteristicas especificas para formar partes del cuerpo tan
complejascomo laformaanatémicadel cartilagodelaoregjay lasvalvulascardia-
cas.33

L assefialesmol ecul aresinsol ublesy losfactoresde creci miento aportados por
laECM interactlian con sefiales solubles y fuerzas mecanicas; en conjunto pro-
mueven adherencia, migracion, division y diferenciacion celular dentro de es-
tructuras tridimensional es.34

Lospolimeros natural esson | os proteoglicanosy lacol agena, proteinapresen-
te en gran cantidad en € cuerpo humano; dichos elementos tienen funciones de
matriz extracelular. En diversos estudios experimentales se ha demostrado que
participan de manera fundamental en la determinacién del fenotipo celular, por
gjemplo el caso del fenotipo de los condrocitos que se mantienen cuando estan
en presenciade colagenatipo I, y donde no es necesariala presenciadelacol&
genatipo | paraqueladiferenciacién final sedirijahacialalineacartilaginosa.

El crecimiento de los tejidos requiere una variedad y un nimero de células
suficiente que deben integrarse de manera ordenaday distribuirse en el espacio
de unaarquitectura especifica, representada por laECM. Unavez integradas las
células el crecimiento obedece a una secuenciaordenada de eventos que ocurren
ainterval os de tiempo dentro un rango que va desde segundos, horasy dias hasta
semanas 'y meses.36

Esdeseabl e quelasestructuras de biomaterial es puedan ser degradadas por las
propias célulasy durante este proceso formen unaECM propiay permanente. La
degradaci 6n esta determinada por lacomposicion del material, lasuperficie qui-
micay latopol ogia.3” Entrelos mdltiples material es estructural es bi oactivos que
sehan construido y tienen como fin mejorar lafuncién, fundamental mente deben
servir paraliberar factores de crecimiento, sefiales moleculares, esdecir, de ma-
nerafisiol 6gicadeben servir como vehicul os detransporte y liberacién de mol é-
culasparapermitir, dentro delas construcciones, crear unainteraccion cél ula—cé-
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lulay matriz extracelular por medio de las moléculas de adhesion, y asi dirigir
la orientacion tridimensional durante lainduccion de los tejidos.38

Por gjemplo, en matrices especificas se pueden sembrar hepatocitos cultiva-
dos gue les permiten retener la polarizacion epitelial, evento fundamental para
laformacion del higado. El nimero de células que participan en €l proceso, las
sefialesmecanicasy laorientacion espacial delaadhesion celular ligadason cru-
ciales paralamigracion celular y ladiferenciacion celular.3®

PRINCIPIOS DE DISENO

Enfrentar el reto del reemplazo completo de 6rganosy tejidosimplicalanecesi-
dad de entender las propiedades particulares de cadatejido y érgano, que final -
mente son el resultado de la escala jerarquica que va desde el nivel molecular y
celular hasta la estructura macroscopica.4

Se debe considerar que | as propiedades de la construcciéon final delostejidos
u érganos elaborados con I T se entenderan mejor por medio de lainvestigacion
de sus respectivos componentes, los diversos tipos celulares, la estructura, lafi-
siologiadelamatriz extracelular y las sefial es solublesmol ecularesqueregul aran
la construccién.4t

Es necesario establecer protocol os de investigacion experimental que permi-
tan fundamentar los principiosy disefios en particular paracada 6rgano o tejido.
Parailustrar un model o experimental setomacomo ejemplo el model o deinduc-
cion de hueso extraesquel ético en implantes abdominales, vascularizados con
epiplon, en donde seintegré latriadade células, matriz extracelular y factores de
crecimiento que se utilizaen lalT. Las células fueron aportadas por € periostio
y tienen capacidad osteoprogenitora. Las matrices extracelulares utilizadas fue-
ron colégenatipo | y polvo de hueso desmineralizado. Completaron latriadafac-
tores de crecimiento autdlogos, derivados de una preparacion de concentrado de
las plaguetas; € resultado que se obtuvo fuelaformacion progresivade hueso de
caracteristicas normales en la pared abdominal de perros.42

Asi, es necesario determinar las necesidades de la pérdida de cada tejido u 6r-
gano de cada paciente, por jemplo lareparacion de estructuras con funcion bio-
mecani caque cargan peso (como e hueso) o detejidos que parasu funcién requie-
ren la conduccién eléctrica necesaria (como e caso de la contraccion del
corazon).®

INTEGRACION VASCULAR

Uno delosretosalos cuales se enfrentalal T es crear un érgano vital complejo,
como €l higado, €l rifién o el corazon. Tedricamente esto esposible; sinembargo,
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el problemafundamental paraa canzar estametaradicaen laformade crear una
estructuraquesirvade patrén paralaformaci én deun sistemamicrovascular, ele-
mentoindispensabl etanto parael aporte adecuado de nutrientescomo pararemo-
ver los elementos del desecho metabdlico de |os 6rganos.44

La generacion de nuevos vasos depende de multiples variables que estdn en
estudio; lavidade los tejidos construidos depende fundamental mente del desa-
rrollo del proceso angiogénico, el cual puede tardar en constituirse entre tres y
cincodias, dependiendo del érgano otejido. En el momento actual, grupos multi-
disciplinariostrabajan en € desarrollo de un sofisticado model o de computacién
del sistema vascular que pueda incorporarse ala construccién tisular.44

Paralograr construcciones tisul ares tridimensional es es necesario tener con-
trol delavascularizacion delostejidos. Lacreacion de unanuevavasculaturaes
imprescindible durante | os procesos de formacion de tejidos tanto in vitro como
invivo, asi como durantelareparacion delostejidos. Lanuevavascul aturatendra
entre otras funciones aportar ala nueva construccién celular niveles adecuados
de oxigeno y nutrientes, elementos indispensables para la sobrevida.4s

En el momento actual parece poco probable que la estructura vascular pueda
desarrollarse anivel de microfabricaciény quelos elementos natural es de adap-
tacion que residen en las células les permitan alcanzar una longitud suficiente
parapoder penetrar dentro delacomplgjidad estructural del tejido. Seguramente
€l estudiodel desarrollo embrionario, entrectros, permitiradeterminar claramen-
telosprincipiosqueguianlaformacién dedrganosy tejidos, identificar losdiver-
sos estadios celulares de diferenciacion, €l mecanismo que regula los procesos
relacionados con la vasculogénesis e interrel acionarl os tanto con los complejos
mecanismos y vias metabdlicas que se desencadenan durante la angiogénesis
como con los generados después de lalesion e inmediata reparacion de los teji-
dos. De estaforma se evidenciariala participacion de las sefiales moleculares y
mecanicas queinducen laformacién delared vascular tanto anivel celular como
molecular, y que son las determinantes en el patron de neoangiogénesis. 4647

BIORREACTORES

En el campo de lainvestigacion laingenieriatisular enfrenta el reto de lograr la
regeneracion delostejidos con caracteristicas funcional es, particularmente lame-
canica. Actuamente ya se sabe que los estimul os fisicos son capaces de modular
lafuncién celular. El hecho hamotivado el desarrollo de sistemas de estimulacion
funcional, con el propdsito delograr larepoblacidn celular delostejidosin vitro.48

Sepuedelograr construir untejido funcional con el uso de biorreactores; estos
dispositivosfuncionan a provocar lainducciény propagacionin vitro decélulas
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gue seintegran progresivamente en laestructuray consiguen adaptarsealascon-
dicionesfisicas, y de esta manera pueden crear un tejido funcional antes de ser
implantados en el cuerpo. Evidencias sdlidas han demostrado que el estimul o fi-
sico puedeafectar laexpresion delosgenesy aumentar significativamentelaacti-
vidad de biosintesiscelular. El uso deloshbiorreactoresen | T seaplicaenlacons-
truccion de tgjidos que requieren caracteristicas anatémicas y fisiologicas
particulares, como por ejemplo €l grosor y laresistenciaalacargamecanicade
diversos tejidos, que se puede aumentar con el uso de estos dispositivos. Estas
caracteristicastisularesno se pueden lograr en cultivos celulares cuando se man-
tienen éstos en condi ciones estéticas.4° Estatecnol ogiaha proporcionado alalT
sistemas que permiten mejorar las caracteristicas funcionales de los tgjidos, y
estudiar el mecanismo de accién de latransduccion mecanicaen lascélulasy la
formadeinducir el fenébmeno. Un paso adel ante esfavorecer en lostejidos cons-
truidosin vitrolarepoblacion celular antesde laimplantacion del tejido. En otras
palabras, estetipo de estrategia permite que un tejido funcional, construido y de-
sarrollado dentro de sistemas de cultivo in vitro en tres dimensiones, sea final-
mente implantado una vez que haya alcanzado el estado de madurez.4°

ALMACENAJE Y TRASLADO

Entrelostemasrel acionados intimamente con laconstruccién detejidosen el la-
boratorioy su aplicacion enlaprécticaclinicaestalaformade amacenar células
y tejidos vivos, ya sea por medio de congelacién o de vitrificacion. Se necesita
conocer los cambiosfisicosy quimicosasociadosalaformaciondehielointrace-
lular, lamanerade propagaciény el modo en quelos criopreservadores protegen
alas céulas einteractlian con ellas. El proceso de vitrificacion en las células es
guefundamental mente pasan deun estado de cristalizaciony no sufren el proceso
decongelacion, por laataconcentracién deel ementoscrioprotectores. Lavitrifi-
cacién seaplicaenloscasosde preservacion detejidos construidosentresdimen-
siones. Losestudiosse ubican enlaformadeintegrar y retirar lasaltasconcentra-
ciones de crioprotectores.s0

REMODELACION DEL SITIO
Y RESPUESTA INMUNITARIA

L a respuesta biol 6gica que ocurre durante |os compl €jos procesos de remodel a
cidn, reparacion y regeneracion es esencial, inevitable, necesariay benéficaalo
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largo delavida. Lacascadaseriadade eventos propicialacuracion delostejidos;
sin embargo, depende de laedad, el estado de salud y la especie. Cuando se des-
arrollan deformaanormal se producelaformacion deunacicatriz que representa
un obstacul o parael proceso deregeneracién, por o que sedebetratar demanejar
losprocesosdeinflamacion einmunidad y cuidar que sedesarrollen normalmen-
te durante la construccién de tejidos in vivo.st

CONCLUSIONES Y FUTURO

M ltiples avances ha logrado la ingenieria tisular. Actualmente la mayor parte
delos érganosyy tejidos pueden ser elaborados en el laboratorio, aunque todavia
existen limitaciones paralaaplicacion clinica. Por ello esnecesario implementar
estrategias para solucionar y permitir después generar en el laboratorio el creci-
miento de érganosy tegjidos:

1. Fabricar estructuras de polimeros que imiten exactamente la arquitectura
de los érganosy tejidos, que permitan que las sefial es mol ecul ares actiien
Y gue sean capaces de interactuar con las células, permitirlesladiferencia-
ciény el crecimiento, y que todos|os el ementos se integren como un siste-
maviviente.

2. Lograr unafuente abundante de células madre pluripotencial es que tengan
lacapacidad de proliferar y llegar a establecer lineas celulares especializa-
das, que induzcan, por g emplo, laformacion de hueso, cartilago, musculo,
grasa, musculo cardiaco, etc., a colocarlas en un medio ambiente adecuado.

En el momento actual se han logrado éxitosen €l terreno delos sustitutosdepiel,
elaboradosinvitro, que se hanimplantado eintegrado al lecho receptor en Ul ceras
del pie diabético. Por otra parte, estén en uso biomateriales sustitutos de hueso
parael tratamiento defracturasmal consolidadas, o junto con célulasdelamédu-
la 6sea para conformar injertos compuestosy la proteina morfogeénica de hueso,
gueseutilizaparalafusiénintersométicavertebral . Existen cultivosde condroci-
tosinvitro que se usan pararestituir laslesiones del cartilago articular. Se halo-
grado fabricar vélvulas cardiacas biol 6gicas para sustituir las dafadas, y parala
regeneracion del miocardio por necrosis se han trasplantado células de médula
6sea, con resultados alentadores.

En €l terreno delainvestigacion € desarrollo tecnoldgico y laaplicacion cli-
nicadelalT representan una promesainnegable. Se trata de un método revolu-
cionario en la atencion ala salud que potencialmente puede mejorar de manera
importante la calidad de vida de millones de personas en el mundo, que deman-
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dan nuevas opciones terapéuticas en defectos de nacimiento, enfermedades del
sistemamuscul osquel ético y enfermedades neurodegenerativas como el Alzhei-
mer y el Parkinson, o cronicodegenerativas como diabetes, enfermedadesdel sis-
tema cardiovascular cancer, asi como en lafallaorganicade higado y rifiény en
lesionestrauméticas Gseasy delamédulaespinal, en dondelosresultadosinicia-
les son promisorios.

Por su complejidad biol6gica el problema debe ser planteado ante un grupo
multidisciplinario, analizando de formaparticular cada caso. Esineludible estu-
diar cuidadosamente e individualizar |as estrategias de acuerdo con lamagnitud
del 6rgano o tejido afectado y con cada caso clinico.

En poco menos de dos décadas lal T halogrado obtener unagran cantidad de
conocimientos y aplicarlos a la realidad clinica cotidiana. Se han incorporado
cientos de cientificos de multiples disciplinas y se hainiciado la conformacién
de grupos interdisciplinarios que estudian cada vez mejor |os diversos procesos
y fendmenosinvolucrados. Se aumentarapi damente laaplicacién delos conaoci-
mientos basicosalapracticaclinicadiaria, y ahorayaes posible ayudar amilti-
ples problemas clinicos paralos cual es no se habialogrado tener unasolucion fi-
nal satisfactoria.
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Aspectos psiquiatricos en
el trasplante de érganos

Judith Gonzalez Sanchez

RESUMEN

El trasplante de 6rganos es un recurso terapéutico cada vez mas frecuente para
el manejo de diversas patol ogias que hasta hace relativamente poco tiempo hu-
bi eran condi cionado lamuerte de muchos pacientes. Debido alosavancesbiotec-
nol 6gi cos generados en estadreaen las Ultimasdécadasy alaalin limitadadispo-
sicién de drganos que hay para cubrir las necesidades reales de la poblacion
mexicana, hasido necesario crear equi pos multidisciplinariosencargadosderea-
lizar una intervencion integral del individuo que serd sometido a este procedi-
miento, afin de garantizar d maximo beneficio posible.

L osaspectospsicol gicosy psiqui atricostienen un papel importanteenlaevo-
lucion delos pacientestanto en el periodo previo alacirugiacomo enlafase pos-
terior. Las caracteristicas psicosocial es de cada persona determinan laformaen
gue enfrentael proceso salud—enfermedad, condicidn que se expresaen diversos
comportamientos que pueden interferir con €l éxito real del trasplante, como €l
autocuidado y laadherenciaterapéutica. Ademas, las alteraciones biol 6gicas ge-
neradas por laenfermedad debase, €l propio evento quirdrgicoy losmedicamen-
tosempleados, tanto parael control de la patol ogia como |osinmunosupresores,
pueden desencadenar problemas psiquiatricos especificos que requieren detec-
cion y manejo oportuno, pues podrian entorpecer una evolucion satisfactoria.

Estoselementos no son de competenciaexclusivadelosespecialistasen salud
mental, yaque el equipointerdisciplinario que participaalolargo de un protocol o
de trasplantes debera considerar el perfil psicosocial tanto para interactuar de

185
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maneramés Util con el pacientecomo paraidentificar y canalizar cual quier psico-
patol ogia de manera oportuna.

El presente capitul o tiene como obj etivo describir al gunos aspectos psi qui étri-
cosfrecuentesentrel ospacientes que seran sometidosatrasplantey cuyo conoci-
miento pudiera ser de utilidad para el equipo médico—quirdrgico que llevard a
cabo el procedimiento.

INTRODUCCION

El trasplante de 6rganos constituye un compl e o proceso médico—quirdrgico que
ha tenido un importante desarrollo a partir del primero, que fue realizado hace
maés de 50 afios. Paul atinamente se ha presentado como unaherramientaterapéu-
ticacadavez mésfrecuente en el manejo dediversos padeci mientos croni codege-
nerativos cuya consecuencia podria ser lainsuficiencia de algun érgano, yaque
en muchas ocasiones es |a Unica oportunidad paraincrementar la supervivencia
y mejorar la calidad de vida de | os pacientes.12

Dicho avance se halogrado gracias adiversos factores, como el perfecciona-
miento de las técnicas diagndsticas y quirdrgicasy, sobre todo, a desarrollo de
nuevas estrategias en inmunosupresion que han permitido una mayor sobrevida
de los individuos sometidos al procedimiento.3

A pesar dedichosprogresos, alin existen limitantes paraque estaopciénllegue
atodalapoblacion quelorequiere, yagquelademandade érganosexcedealadis-
posiciénrea delosmismos, obligando aunasel eccién cuidadosadelos candida-
tos considerando no sdlo | os aspectos biol 6gicos, sino también |os psicol 6gicos,
sociales, éticosy legales. Paralograr dichos objetivos serequierelaintervencion
de equipos multidisciplinarios que puedan trabajar de maneraintegral y coordi-
nada, afin deidentificar al paciente que por sus caracteristicas pueda obtener el
maximo beneficio real con el procedimiento.4

L os aspectos psiquiatricos en trasplantes comprenden no solo | as caracteristi-
cas psicosociaesdelosindividuosy su entorno, sino también |os cambios biol 6-
gicosque puedan desencadenar psicopatol ogiadiversatanto en el periodo previo
alacirugiacomo en €l postrasplante, acausade laenfermedad de base, €l proce-
dimiento o losinmunosupresores.>

Estas variables no son dela competenciaexclusivadel psiquiatradetrasplan-
tes, yaque los especialistas primarios que participan en €l trasplante (internistas
condiversas subespecialidades, cirujanos, anestesi610gos, intensivistas, etc.) son
los que con frecuencia detectan ciertas ateraciones de manerainicial. Ademés,
estosfactoresinfluyen de maneradirecta sobre multiples conductas que determi-
nan la calidad de vida de los pacientes antes y después de la cirugia.46
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Por todo esto resultaimportante presentar |0s aspectos mésrelevantes del tra-
bajo psiquiétrico en d interior del equipo detrasplantesy que pueden ser de utili-
dad para el resto de los especialistas en el mangjo integral de todo paciente que
se sometera a este procedimiento.

PERIODO PRETRASPLANTE

Serefiereal tiempo comprendido entre el diagndstico delaenfermedady lareali-
zacion del trasplante. Constituye una etapa fundamental, ya que laformade en-
frentarlapor parte del paciente serdunindicador prondstico de como se adaptara
después de la cirugia.46

La enfermedad representa mucho mas que un érgano o sistema alterado, ya
que lapatologiainvolucratodos |os aspectos de lavida del paciente. De manera
inicial, el saberse enfermo y requerir un trasplante como Unico medio de trata-
miento eficaz provoca un gran impacto emocional tanto en el paciente como en
su familia. Paulatinamente €l individuo sufre alteraciones fisicas que cada vez
son més graves conforme la patol ogia progresa, debiendo someterse a diversos
procedi mientos diagnosti cos o terapéuti cos, asi como amedi camentoscon multi-
ples efectos secundarios. Ademas, las consecuencias socioecondmicas de este
periodo tambiénimpactan en laformadevivir laenfermedad y visualizar €l tras-
plante, yaque los pacientes a menudo deben dejar de trabgjar, 1o que disminuye
su capacidad econdmica. 467

Estos aspectos definitivamente afectan la calidad de vida de todos los enfer-
mosy pueden dar origen aalteraciones psiquiétricas de diversaintensidad, basi-
camente del espectro ansioso—depresivo, que requieren un manejo especifico
paraque el proceso de preparacion haciael trasplante selleve acabo delamejor
manera. Dichos problemas no siempre se presentan deformaclaray pueden ex-
presarse através de diversas actitudes, como conductas dependientes, hostiles o
demandantes, ausentismo variable alas consultas, problemas de apego (medica-
mentos o dieta), pobre nivel de autocuidado, etc.6-8

Un momento especialmenteimportante lo constituye laeval uacion psiquiétri-
caespecificadel candidato previaal trasplante, lacual, y dependiendo del origen
del érgano (vivo o cadavérico), incluiraal receptor, al donador y también al entor-
no familiar (cuadro 10-1).

Estaval oracion tiene un objetivo dual: por unaparte ofrecer al equipo de aten-
cién informacion Util para determinar laidoneidad del prospecto y, por la otra,
preparar a binomio paciente—familia para enfrentar de manera adecuadalosre-
guerimientos del trasplante, detectando problemas psicosociales o psiquiétricos
que deberdn mangjarse antes y después de la cirugia.”-1!
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Cuadro 10-1. Evaluacion psiquiatrica pretrasplante
Receptor Donador Familia

Capacidad de comprension
de la enfermedad y proce-
dimiento

Expectativas en el trasplante

Autocuidado y apego

Mecanismo de afrontamiento
a la enfermedad

Red de apoyo emocional,
familiar, social y econémico

Dudas y temores

Creencia personal, cultural y
religiosa del trasplante

Calidad de vida actual

Historia psiquiatrica: trastor-
nos psiquiatricos mayores,
tipo de personalidad, uso
activo de sustancias y

Relacién real y emocional con
el receptor

Motivacién para donar

Posibilidad de coercién

Capacidad para comprender
el procedimiento y sus
implicaciones

Apoyo emocional, familiar,
social y econémico ante la
donacién

Dudas y temores

Creencia personal, cultural o
religiosa de la donacién

Historia psiquiatrica: trastor-
nos psiquiatricos mayores,
tipo de personalidad, uso
activo de sustancias y

Tipo de familia

Dindmica entre sus miembros
Figura relevante para el
paciente

Actitudes hacia el proceso
salud—enfermedad

Expectativas, dudas y temo-
res en torno al trasplante

Red adicional de apoyo
social, emocional y econé-
mico

estado mental actual estado mental actual

En este punto se buscamanejar todoslosfactores que determinan el complejo
proceso de adherencia, €l cual constituye el el emento fundamental que brinda el
paciente para mantener el érgano trasplantado el maximo tiempo posible en las
mejores condiciones. Dadalaescasez de érganos, esinnegablelautilidad de esta
fase para contribuir a verdadero éxito de la cirugia.1213

Deberesaltarse que en | os Ultimos afios se haincrementado el nimero detras-
plantes de donador vivo, sobretodo derifibn'y en menor proporcion de un |ébulo
hepético. Estasituaci6n obligaaunaval oracién alin méas cuidadosaque seextien-
de més alla de las consideraciones bioldgicas y psicosociaes, ya que deben in-
cluirse aspectos éticos y legal es que aseguren el maximo beneficio del binomio
donador—receptor.14-17

Esimportante mencionar que uno de los factores principal es de estrés para el
paciente esel tiempo que debe esperar paraque el procedimiento selleveacabo,
el cual varia de meses a afios de acuerdo con € tipo de trasplante.4

Cuando setratade unacirugiacon donador vivo es posible programar lainter-
vencion, situacion que permitetrabajar con tiempo controlado sobrelos aspectos
negativos detectados y facilitando una mejor adaptacién en general.

Por otraparte, en el caso de donacion cadavérica, por o general losnivelesde
estrés se mantienen altospor diversas causas. El paciente seencuentraexpectante
sobre el deterioro cadavez mas pronunciado de su salud, presentatemor ante la
posibilidad de quedar fuera de procedimiento o de morir antes de que llegue un
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organo viable. Ademés, suelen desarrollarse problemas psicosocial es como des-
gaste econémico y dificultades con la red primaria de apoyo (familia) que
podrian complicar el panoramajusto cuando el trasplante esté por realizarse. Ello
justificalas revaloraciones periddicas que el equipo debe realizar en este grupo
en particular paraactualizar laidoneidad del candidato. En caso dequeel pacien-
teyano puedabeneficiarse con el procedimiento esrecomendableiniciar lainter-
vencion tanatol dgica correspondiente anivel individual y familiar.4

PERIODO POSTRASPLANTE

Incluye cualquier momento apartir delacirugiay suimpacto difiere de persona
apersona, dependiendo de varios factores. Algunos pacientes se recuperan rapi-
damentey son dados de altaen pocos dias, consiguiendo unarehabilitacién inte-
gral satisfactoriaen poco tiempo. Otros pueden requerir mas tiempo para sentir
los efectos positivosdel trasplante, 1o que suel e condicionar problemasde mane-
jo.18.19

El periodo inmediato posterior a procedimiento se desarrolla habitualmente
enunaunidad de cuidadosintensivos, dondeel trasplantado permanecedesde ho-
ras hasta dias 0 semanas, dependiendo de su gravedad; en este momento puede
desarrollar sintomatol ogia ansiosa o depresiva de tipo adaptativo de diversain-
tensidad o alteraciones neuropsiquiatricas como el delirium.419

Al salir deestafase aguday en funcién de su evolucién el pacienteviveun com-
plejo proceso de readaptaci 6n que le condicionatanto senti mientos positivos como
negativos. Por unaparte, lamayoriaexperimentan una paul atina sensacion de bie-
nestar conforme disminuyen las molestias de la cirugiay €llos van recobrando la
autonomia; por otra, algunas personas pueden sentirse culpables a percibir que
otro ser humano tuvo que sufrir o morir paraque ellos pudieran seguir adelantecon
su vida; ademés, € temor al fracaso del trasplante, que ya se contemplaba desde
antesdelacirugia, ahorase piensaen funcion delasobrevidareal del injerto. Estos
procesos més los efectos de medicamentos inmunosupresores también pueden
desencadenar psicopatologia de gravedad variable que debe detectarse y mane-
jarse de manera puntual, para que no interfiera con la adherencia 1318

A medianoy largo plazo larecuperacion casi total delafuncién biol 6gicapro-
voca confianza en e individuo, permitiendo una rehabilitacion integral y una
mejoriasustancia en lacalidad de vida. En este punto debe estarse pendiente de
problemas de apego, recaidas en el estado afectivo, rechazo cronico del injerto
oreactivacion delaenfermedad de base, |0 que obligariaaintervenciones especi-
ficas de tipo psicofarmacol gico o psicoterapéutico.13.19

Resulta importante mencionar que algunos pacientes desarrollan dificultad
para adaptarse alamejoriaen su salud y contintan con conductas dependientes
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generadas en lafase agudade su enfermedad. Esto serelacionacon algunostipos
de personalidad pasivodependiente o con actitudes inadecuadas de individuos
gue se benefician de manera psicol gica o econémicade su rol de enfermos. Di-
chos comportamientos requieren un manejo sostenido tanto del equipo de salud
mental como del resto de los especialistas, a fin de propiciar la autonomiareal
delapersonay evitar que el 6rgano trasplantado se pierda por un inadecuado se-
guimiento de indicaciones.131819

PROBLEMAS PSIQUIATRICOS ESPECIFICOS

En cualquier momento del proceso el paciente puede desarrollar diversas patol o-
gias psiquiatricas que en lamayoriade | os casos son de origen multifactorial. La
identificacion de estos problemas de manera temprana resulta especiamente
importante, yaque sehaobservado quesu presenciaenlafasepreviaa trasplante
predice en un alto porcentaje su concurrencia posterior alacirugia. Los masfre-
cuentes son los trastornos de ansiedad, depresiéon y delirium,10.20.21

Ansiedad

Laansiedad suele considerarse de manerainicial como un mecanismo de adapta-
cién ante situacionesadversas; sinembargo, puede convertirse entrastorno cuan-
do interfiere alin més con & desempefio habitual del paciente.

Se presenta antes 0 después de la cirugia con caracteristicas clinicas que van
desde unareaccion de ajuste con sintomas ansi 0sos hasta una patol ogia psiquia-
tricabien establecida, como trastorno de ansiedad generalizada, ataques de pani-
co, trastorno obsesivo—compulsivo o fobias. Algunos estudiosrevelan lapresen-
ciade trastorno de estrés postraumético en pacientes que han sido sometidos a
trasplante de corazon o de pulmon. Laincidenciageneral detodoslostrastornos
de ansiedad se ha estimado entre 3y 33% alo largo del proceso.22.23

Esimportante mencionar que estos trastornos no siempre se originan como una
reaccion psicol bgica, ya que pueden ser generados por condiciones organicas se-
cundariasalaenfermedad de base (uremia, encefal opatia, descompensacidn meta-
badlica, hipoxemia, desequilibrio hidroelectrolitico, infecciones, etc.) o por el efec-
to directo de diversos medicamentos (incluidos |os inmunosupresores). 421

El tratamiento se basa habitualmente en psicof&rmacos del tipo delos antide-
presivos sedantes, ansioliticosy psicoterapia. Cuando se empl ean medicamentos
deben cuidarse las dosis requeridas y las posibles interacciones con el resto de
los medicamentos.42526
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Depresién

Es considerada la segunda psicopatol ogia mas frecuente entre los pacientes en
programa de trasplante, reportandose unaincidencia entre 2 y 28% en diversas
series. También puede presentarse antes o después de la cirugia (sobre todo du-
rante el primer afio después de laintervencion) y el cuadro clinico esde diversa
intensidad, desde unareaccién de gjuste con &nimo triste hastaunadepresi én ma-
yor con ideacién o intento suicida.422

Existen sintomas bien conocidos que la caracterizan, como tristeza, llanto,
ideasdeminusvaliay desesperanza, alteracionesdelos patrones de apetitoy sue-
fio, asi como incapacidad paradisfrutar (anhedonia); sin embargo, algunas con-
ductas del paciente en que no se presenten las anteriores pueden ser indicadores
inespecificos dedichacomplicacion. Estas son: problemas de autocuidado, fallas
en laadherenciaamedicamentos, inasistenciaalas consultas, conductas depen-
dientes o demandantes hacialafamiliao €l personal de salud o dificultadesen el
proceso de rehabilitacion.

L adepresi6n también puede ser generadatanto por condiciones psicosociales
como por alteraciones organicasy medicamentos. El manejo habitual se basaen
el empleo deantidepresivoscon un perfil de seguridad amplio por contar con me-
nos interacciones y variantes de psicoterapia breve.421.2526

Delirium

Constituye uno de los problemas neuropsi qui atricos més frecuentes en este tipo
de pacientesy corresponde aun estado confusional agudo que puede presentarse
antes 0 después de la cirugia (sobre todo en el posoperatorio inmediato). Suele
tener un origen multifactorial: enfermedad activa, insuficiencia organica, des-
compensaci on metab0lica, desequilibrio hidroel ectrolitico, infecciones, hipoxia,
privacién de suefio, abstinenciade sustancias de abuso, neurotoxicidad de diver-
sos farmacos, interacciones medicamentosas, etc. Se desarrolla en 25 a50% de
los pacientes que acaban de ser intervenidos, sobre todo de trasplante hepético
o pulmonar. Es menos frecuente en el trasplante renal o en el cardiaco.?1.24

El paciente con delirium se presentacon alteraciones del estado de conciencia
y cambios en |as funciones cognoscitivas. Puede permanecer tranquilo, pero ha-
bitual mente setornaexcesivamenteinquieto, llegando atratar deretirarselasvias
de acceso, sondas, etc. Suele manifestar alteraciones sensoperceptuales, como
alucinaciones visuales o auditivas muy vividasy del pensamiento, con ideas de
dafio o referenciaque los tornan suspicacesy agresivos. Los sintomas se instau-
ran répidamente en horas o diasy tienden afluctuar durante las 24 h, alternando
periodos de aparente normalidad durante el diacon sintomas intensos durante la
noche.424
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El manejo de estacondicién se enfocaalacorreccién delas causas, por 1o que
larecuperacion puede complicarse durante varios dias. Deben emplearse medi-
das ambiental es (orientacion con ayudaderel oj, calendario, fotografias, respetar
€ ciclosuefio-vigilia, etc.) y medicamentos antipsi c6ti cos que tengan no sélo un
efecto sedante sobre el paciente, sino neuroprotector.24.25.28

El delirium debe diferenciarse de los cuadros psicoticos francos que podrian
presentarse en los pacientes, como enfermedad independiente (esquizofrenia,
trastorno bipolar, etc.) o secundarios atoxicidad por inmunosupresores.2.24

Efectos neuropsiquiatricos de los inmunosupresores

Muchasdelas complicacionesamediano y largo plazo en trasplantes se rel acio-
nan con los medicamentos que & paciente debe tomar para disminuir € rechazo
del érgano trasplantado. El estudio futuro de lainmunosupresion se enfocaraen
laposibilidad de disminuir a maximo la dosis necesaria de farmacos e, incluso,
depoder llegar aeliminarlosdel todo. Mientrasesto no seaposible seranecesario
conocer lagama de sustancias empleadas y sus diversos ef ectos secundarios, ya
gue como partedelapreparacionintegral del paciente éstedeberaestar preparado
para enfrentarl 0s.21.26

Los inmunosupresores actual es pueden desarrollar tanto sintomatol ogia psi-
quiétrica relacionada con neurotoxicidad como efectos sobre la estética, con re-
percusiones psi col Ggicastan gravesque podrian generar abandono del tratamien-
t026.27 (cuadro 10-2).

Estostrastornosdeben ser correctay oportunamente detectadosparano dismi-
nuir la calidad de vida del paciente.

Se proporciona manegjo fundamental mente farmacol 6gico através de antide-
presivos, ansioliticos y antipsicaticos, cuidando la dosificacion y las posibles
interacciones farmacol gicas. 2528

CONCLUSIONES

El estudio de los aspectos psiquiatricos en trasplantes comprende una amplia
gamade condi ciones: desdeloscompl e osfendmenos psi cosocial esquedetermi-
nan laformaen que el paciente seenfrentaal proceso salud—enfermedad, losfac-
tores que desarrollan adherenciay |os mecanismos de adaptaci én postrasplante,
hastalos componentes bi ol 6gi cos que generan enfermedad mental en los pacien-
tesantesy después del procedimiento, con susimplicaciones médicasenlatoma
de decisiones parainstaurar tratamientos especificos.
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Cuadro 10-2. Efectos psiquiatricos de los inmunosupresores

Medicamento Efectos neurotdxicos y sobre la estética

Ciclosporina NT: temblor, cefalea, convulsiones, alucinaciones y delirium

Estéticos: hipertricosis, hiperplasia gingival y prominencia frontal

Tacrolimus NT: temblor, cefalea, insomnio, suefios vividos, ansiedad, anorexia,

convulsiones, delirium
Estéticos: no descritos

Prednisona NT: insomnio, depresién, mania, psicosis, delirium

Estéticos: obesidad, facies cushinoide, acné, hipertricosis

Sirolimus NT: temblor, insomnio, cefalea

Estéticos: acné

Azatioprina NT: no descritos

Estéticos: rara vez alopecia

Mofetil micofenolato  NT: mareos, temblor, insomnio, convulsiones, ansiedad, depresion,

psicosis, delirium
Estéticos: no descritos

Este conocimiento debe ser compartido con todos los miembros de cual quier
equipo de trasplantes, a fin de proporcionar de manera constante una interven-
cion integral al paciente. El objetivo fundamental es conseguir que, ademas de
las garantias medicoquirdrgicas, se logre el verdadero éxito del procedimiento
con unamaximasobrevidadel injerto y unarepercusion positivaenlacalidad de
vida del individuo.
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Enfermedad hepaética:
trastornos en la coagulacion

Maria Victoria Zea Medina

Unadelas complicaciones mastemidas en laprogresi én delaenfermedad hepa
ticasonlostrastornosdelacoagulacion. Si seanalizaestaalteracion severacomo
seincorporaen variosindicesqueeval Uan su progresiony gravedad y surelacion
con el incremento en €l riesgo perioperatorio. El indice de Child—Pugh fue
empleado hace mas de 40 afios y més recientemente el indice MELD (por las si-
glas en inglés de Mayo End—Stage Liver Disease), € cual fue ingresado como
modelo de supervivencia paraestratificar el grupo de pacientes con enfermedad
hepéticaterminal y que podian beneficiarse de un sistemade derivacion intrahe-
patica transyugular portosistémico (T1P) en espera de un trasplante hepético, 1o
incluyen.-3 Asimismo, un recuento plaquetario menor de50000o0unINR > 2.0
seg aumentael riesgo de sangrado perioperatorio o laincidenciade complicacio-
nes durante la toma de biopsias o la instalacion de catéteres. El riesgo de falla
multiorganicavalorado por e APACHE |11 (Acute Physiologic, Age, and Chro-
nic Health Evaluation System), utilizado paraestimar €l riesgo de mortalidad en
pacientes cirroticos admitidos en una unidad de cuidados intensivos, y laescala
del Hospital del King's College, también lo han incorporado.

Lapérdida progresiva del hepatocito generaunamenor sintesis de proteinas,
un incremento en los mecanismos de destrucciony laredistribucion delosfacto-
res: menor sintesisdelosfactoresdeinhibicion, presenciadefibrindlisis, coagu-
lacion intravascular diseminada, disfuncion plaguetariay dafio endotelial .

Es objetivo de este capitulo describir |as ateraciones hematol dgicas del pa-
ciente con hepatopatiay analizar, de acuerdo con el nivel de evidenciareportado
enlaliteraturamédica, | as opcionesterapéuticas que podrian mejorar el trastorno
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delacoagulaciony el resultado del paciente queingresaaun procedi miento qui-
rargico.

MECANISMOS DE LA COAGULACION

El antiguo concepto delaviaintrinsecay extrinsecade la cascadade la coagula-
cién haservido por afios como model o paraexplicar el mecanismoy lostrastor-
nos que lo acompafian. Actualmente el modelo celular que integra los factores
humorales con los celulares es el nuevo abordaje.

El dafio tisular estimulala liberacion del factor tisular (FT), proteina trans-
membrana que actlia como receptor y cofactor para el factor VII. Simultanea-
mente aparece una serie de acontecimientos: la formacion del complejo FVIla/
FT catalizay activa e factor X a Xay IX. El factor Xa interactiia con € Va
generando una peguefia cantidad de trombina.

El FV11I seunecon el factor von Willebrand (VWF) y las plaquetas seadhieren
en ¢ sitio de lalesion formando un tapon (hemostasia primaria) y proporcio-
nando una plataformade fosfolipidos. Una peguefia cantidad de trombinaque se
encuentraen esta plataf ormaacttacomo facilitador y propagador delaactividad
del complejo FT/FV1l4a, abligando aplaguetasy otrosfactores(V, VIII, X1) ain-
crementar esta respuesta.

Lapropagacion de lacascadade la coagulacion producto delaactividad dela
trombina sobre la plataforma plaguetaria de fosfolipidos activay ensamblalos
complegjos FIXaFlllay € compleo protrombinasa F Xay Va, parafinamente
generar suficiente cantidad de fibrinay formar un coégulo estable.2

Ademésdelosfactoresproteicosy plaguetariosintervienen enformaindirecta
otros sistemas enziméti cos plasméticos, como e complemento, las quininas—ca-
licreinasy larenina—angiotensina. Factores reol égicos (velocidad y caracteristi-
casdd flujo sanguineoy laviscosidad sanguinea) y lainteraccion delasdistintas
células sanguineasentre si, con lapared vascular y con las proteinas plasméticas,
son también el ementos importantes para mantener €l equilibrio del mecanismo
hemostético.

ALTERACIONES DE LA COAGULACION

Laprincipal causa de sangrado activo en €l paciente con hepatopatia es|a hiper-
tension portal, pero existen causas hepaticas como la disfibrinogenemia, defi-
ciente sintesis de factores procoagulantes y anticoagulantes, y factores extrahe-
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Cuadro 11-1. Trastornos de la coagulacion en la enfermedad hepatica

1. Trastorno de la coagulacion. Deficiente sintesis de factores de la coagulacion, vitamina K,
disfibrinogenemia

2. Sistema fibrinolitico: trastorno en la eliminacién de tPA y enzimas, deficiente sintesis de a,
antiplasmina y TAFI, reabsorcion de liquido de ascitis

3. Trombocitopenia: secuestro esplénico, dafio en la sintesis de trombopoyetina, destruccion
por anticuerpos, coagulacion vascular diseminada (CID), deficiencia de acido félico

4. Defectos cualitativos plaquetarios: incremento de factores inhibidores plagquetarios, incre-
mento de sintesis de 6xido nitrico, deficiencia de receptores de glicoproteinas, alteracion en
los fosfolipidos transmembrana, dafio en la sintesis de tromboxano A2

5. CID: liberacién de procoagulantes del hepatocito lesionado, dafio en la eliminacién de facto-
res de coagulacion activados, menos sintesis de inhibidores de la coagulacién, endotoxinas
provenientes de la circulacién portal, ascitis

péticoscomo fallarenal, endotoxemia, trombocitopenia, deficienciadefactoresde
vitamina K (I1, VII, 1X, X) dependiente, disfuncion endotelial y vasodilatacion
mediada por 6xido nitrico y endocannabinoles que atera en este Gltimo caso la
interaccion subendotelia con las plaguetas.23 Sin embargo, muchas de las dtera-
ciones son compensadas por la disminucion en lasintesis de proteinas anticoagu-
lantes: proteinas C, S, Z, inhibidor de antitrombina, heparina endégena, cofactor
I1'y a, macroglobulina.l El equilibrio esfragil y cualquier condicién puede desviar
labalanza, favoreciendo por lo generd los eventos de sangrado (cuadro 11-1).

Factores de la coagulacion (cuadro 11-2)

El higado es el 6rgano encargado de sintetizar todos los factores de la coagula
cion, excepto e factor VIII. Desafortunadamente, la medicién rutinaria de los
factores procoagulantes (TP-TPT-TT) es reportada por €l laboratorio de forma
anormal mientras éstos no descienden a niveles tan bajos como 30%, haciendo
de estas pruebas un marcador poco sensible del dafio hepatico incipiente.

En etapas tempranas de laenfermedad | os dos factoresinicialmente afectados
son el factor V y el VII. El factor V1I esel primero en descender, a consecuencia
deunavidamediacorta (4 a6 h). Este marcador sensible pero medido no de ma-
nerarutinariarefleja tempranamente la ateracion en lasintesisy el inicio dela
enfermedad. Cercade 85% del os pacientesen fase compensada presentaran defi-
cienciay sus niveles séricos estaran entre 23 y 74% respecto de lo normal.

Los factores V, X y protrombina descienden de forma variable y los niveles
séricos oscilan en rangos tan amplios como de 10 a 110%.

El factor V1I1'y el fibrinbgeno pueden estar incrementados, producto de meta-
bolismo extrahepatico y fase reactante aguda, respectivamente. En caso de des-
censo debe pensarse en CID o pérdidas extravasculares secundarias ala ascitis.
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Cuadro 11-2. Factores de la coagulacién: funcién, vida media
y concentracion, y comportamiento en enfermedad hepética

Factor Funcién Vida Contenido Enfermedad hepética
media sérico mg/L
(horas)
Factor I: fibrinégeno Forma fibrina 90-120 2 000-4 500 Incremento: fase reac-
tante aguda
Factor II: protrombina  Serinoproteasa 41-72 100 Vitamina K dependiente,
disfuncion cualitativa
Factor Ill Receptor—cofactor
Factor IV Calcio**
Factor V: proacele- Cofactor 12-24 10 Vitamina K dependiente,
rina, f. débil disfuncion cualitativa
Factor VII: procon- Serinoproteasa 4-6 0.5 Vitamina K dependiente,
vertina, t. estable disfuncién cualitativa <
sintesis
Factor VIII: f. hemofi- Cofactor 8-12 0.1 Incremento mayor adhe-
lico A sién plaquetaria
Factor IX: f. Chris- Componente de 18-30 5 Vitamina K dependiente,
mas. Hemofilico B tromboplastina disfuncién cualitativa
plasmatica.
Serinoproteasa
Factor X: f. Stuart Serinoproteasa 20-42 10
Prower
Factor XI: anteceden- Serinoproteasa 48-72 5

te de tromboplasti-
na plasmatica

Factor XII: f. Hage- Serinoproteasa 50-70 30
man

Factor XIII: f estabili-  Transglutaminasa 4-8
zador de fibrina dias

F. Fitzgerald: cinin6-  Cofactor
geno de alto peso
molecular

F. Fletcher: precali- Serinoproteasa
creina

Estado procoagulante

Lacirrosishiliar primariay lacolangitis esclerosante son |os dos padecimientos
que con mayor frecuencia se relacionan con esta ateracion. Los factoresinhibi-
dores de la coagul acién son sintetizados por el higado; lasproteinasC, S, Zy la
antitrombinalll se sintetizan en menor proporcion.

El riesgo detrombosis venosa profunday pulmonar esbajo (0.5 a1%), tal vez
porgue aungue existe un descenso deentre 50y 70% delosfactores procoagul an-
tes que vaalapar del descenso de los factores coagul antes.
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Disfibrinogenemia

Entre 50y 78% delapoblacion con enfermedad hepéticaterminal lapresentaran.
El incremento del acido sidlico dafiala polimerizacion del monémero defibrina,
generando laprolongacion del tiempo detrombinasin queexistaunarel acion con
la elevacion de productos de degradacién de fibrina o dimero D.2

Fibrindlisis

Lahemostasiase logragracias al delicado equilibrio entre los mecanismos dela
coagulaciény lafibrindlisis o ladisolucién del codgulo. Lafibrindlisisseinicia
con laactivacion de plasmina, unaproteasaséricaque degradaa fibrindgeno (fi-
brina) en fragmentos solubles cada vez més peguefios, denominados productos
de degradacion de lafibrina o fibrindgenos.

Laplasminase derivadel plasmindgeno mediante laaccion de activadores de
plasmindgeno, conocidos como activador tipo tisular de plasmindgeno (t-PA) y
activador tipo urocinasa de plasmindgeno (u—PA). Laaccién det—PA y u—PA fi-
naliza con lainteraccion con el inhibidor del activador del plasmindgeno tipo 1
(PAI-1).

Varios estudios han demostrado que el alcohol aumentala actividad de t—PA
einhibe a antigeno PAI-1 en las células epiteliaes vasculares humanas.

Entre 30 y 46% de | os pacientes con enfermedad hepatica terminal presentan
incremento en la actividad fibrinolitica.

Lafibrindlisis sistémica se produce cuando el metabolismo hepético no logra
eliminar el activador de plasmindgeno tisular (tPA), las enzimasfibrinaliticas, y
no se sintetiza el inhibidor del activador de plasminégeno. Asimismo, laaltera-
cion delasintesis de factores inhibidores de fibrindlisis como o, antiplasminae
inhibidor de fibrindlisis trombina activada (TAFI) contribuye al incremento de
la plasmina. El TAFI remueve residuos de lisina C terminal de fibrina, la cual
sirve de sitio de union para la activacion de plasminégeno.

El significado clinico de este desequilibrio cobraimportancia cuando el indi-
viduo es sometido a estrés quirurgico. Este grupo de pacientes se caracteriza por
presentar unarespuestaexageradaal trauma, liberar grandes cantidades de t—PA
del tejido lesionado y exacerbar €l sangrado por lisis prematura del coagulo.

El diagnéstico clinico deberé sospecharse cuando a pesar de la correccién de
losfactoresdelacoagulaciony plaquetas, el pacientesigue sangrando. El labora-
torio confirmaraunaelevacion del dimero D (lisisde plasmina), bajosnivelesde
fibrinbgeno y a, antiplasmina (mayor consumo y alteracion en lasintesis); asi-
mismo, hay acortamiento en el tiempo delisisdel codgulo de euglobulina(incre-
mento de enzimas fibrinoliticas).
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El paciente que presenta ascitis tiene mayor riesgo de sufrir este trastorno.
Niveleselevadosdel dimero D y factores de degradaci én defibrinégeno, niveles
bajosdefibrindgenoy plasminégeno sehan reportado en el liquido deascitis, su-
giriendo una actividad hiperfibrinolitica.l

DEFICIENCIA DE VITAMINA K

LadeficienciadevitaminaK enlaenfermedad hepéti caserelacionaconladesnu-
tricion, trastornos de malaabsorcion, deficienciade vitaminas|iposolubles, obs-
trucciondelaviabiliar, tratamiento cronico con antibi 6ticos, en especial lascefa-
losporinas, y cualquier condicion que modifique la floraintestinal .

LavitaminaK esun cofactor paralagammacarboxilacién del &cido glutdmico
sobrelaprotrombina(ll) y factoresVI1lI, IX, X, proteinaCy proteina$S, permitien-
dolauniéndel Ca++y launién asuperficies que contienen fosfol ipidos de dichos
factores.

Otro mecanismo implicado es el incremento de factores de coagul acion vita-
mina K—dependientes hipocarboxilados, en cuyo caso no habrarespuestaalaad-
ministracion de vitamina K.

TROMBOCITOPENIA

El rangovadeleveamoderadoy con unafrecuenciade 30 a64% entrelospacien-
tes que cursan con un proceso hepético crénico. Generalmente € conteo no es
menor de 40 000/mm3y el sangrado espontaneo no es unacomplicacién frecuen-
te.l2

Enlashepatitisagudas (HA) con o sinfalahepaticararavez se presentatrom-
bocitopenia, excepto si la anemia aplasicacomplicalaHA.2

El bazo normalmente contiene un tercio del volumen plaguetario y su incre-
mento podriasecuestrar hasta 90% de lamasa plaguetaria. Si bien el hiperesple-
nismo es la causa principal de trombocitopenia en el paciente con enfermedad
hepética, esto no siempreeslaregla. Entre 19y 29% delos pacientes con hiperes-
plenismo no presentan trombocitopenia, y 25% delos pacientes con bazo normal
si pueden presentarla. Esto sugiere otras causas, como ladeficienciade unacito-
sina sintetizada en el higado (trombopoyeting) y responsable de la maduracion
de los megacariocitos y la formacion de las plaquetas, asi como la destruccion
plaquetaria mediada por complejosinmunitarios (1gG, IgM, C3, C4) y noinmu-
nitarios, como sepsis, deficiencia de acido fdlico, CID, sindrome de HELLP,
reaccion por transfusion y medicamentos.1.2
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Cuando €l conteo plaquetario esnormal y el tiempo de sangrado esprolongado
laalteracién puederadicar enlacapacidad de agregacion (alteraciones ADP, epi-
nefrina, colageno, trombinay ristoceting)? y en factores endotelial escomo 6xido
nitrico, inhibidor plaquetarioy prostaciclinas, que pueden contribuir aladisfun-
cion cualitativade la plagueta evitando que ésta se active cuando aparece el FT.

OTROS FACTORES ASOCIADOS

Con frecuencialos pacientes con falla hepatica crénica o aguda presentan otros
trastornos que pueden precipitar o agravar €l sangrado. Lafallarenal se asocia
con disfuncién plaguetaria, ateraciones en la interaccion endotelio—plaqueta y
anemia.

L as infecciones bacterianas pueden inhibir la cascada de la coagul acién me-
diantelaliberacion de endotoxinas que estimulan |a generaci 6n de sustancias si-
milaresalaheparina. Asimismo, se hareportado unarel acion endotoxinas—rag-
mentos de protrombina que confunde al laboratorio con el diagnéstico de CID.

TRASTORNOS DE LA COAGULACION
Y CONDICIONES CLINICAS ESPECIFICAS

Procedimientos quirurgicos

Cirugia mayor

L os pacientes con cirrosis queingresan acirugiamayor (abdomen, torax, cardio-
vascular, etc.) tienen un riesgo mayor que la poblacion normal. El sangrado
acompahnaacercade 60% de este grupo de pacientes, en especial si el TPesigual
0 mayor de 2.5 seg. Lamortalidad se incrementa hasta 87 vs. 7% s el paciente
cuenta.con un TP normal.

Otrosfactores queincrementan €l riesgo de sangrado son un recuento plaque-
tario inferior a 50 000/mm,3 hipertensién portal y neoplasia.t

Cirugia menor

L abiopsiahepéticaes un procedimiento ampliamente realizado en este grupo de
paci entes con fines de diagnostico. Lahemorragiaintraperitoneal esunacompli-
cacion frecuente y larecomendacion es no hacerlasi € TP esmayor de 5 seg o
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el INR mayor de 1.5. El conteo plaquetario también debe oscilar entre 56 000 y
80 000 mm.3 En caso contrario deberan aplicarse plaguetasy plasmafresco con-
gelado.

Procedi mientos aun menores como puncion lumbar, toracocentesisy paracen-
tesis normalmente no requieren este apoyo.!

Trasplante hepético

Diferentes mecanismos estéan implicados. En la fase preanhepéticala compleji-
dad de laextraccion del 6rgano, lapresenciade hipertensién portal (mayor de 12
mmHg) y laalteracion preexistente de los factores de la coagul acion son losfac-
tores asociados con el sangrado. En el paciente con cirrosis biliar primaria los
trastornos son menos severos eincluso puede estar presente un estado hipercoa-
gulable.

En la fase anhepatica € sangrado puede incrementarse a doble por fata de
produccion de factores delacoagulacion y un estado de hiperfibrindlisis ocasio-
nado por el incremento del tPA. El brusco aumento detPA, PAPy dimero D des-
pués de lareperfusion puede ser unindicador de fibrindlisis. Incluso células en-
doteliales del injerto pueden incrementar los niveles de tPA. Por esta razon se
recomienda € uso profiléctico de aprotinina, un inhibidor de proteasa o &cido
aminocaproico.

Durante la reperfusion se reduce el nimero de plaguetas por secuestro en las
sinusoides del injerto, se incrementa la actividad intrinseca de la heparinay, s
no es lavada correctamente la solucién de Wisconsin, laadenosina puede alterar
la agregacion plaquetaria.

Lewisy col.> describieron detalladamente el comportamiento de los factores
de la coagulacion durante las tres fases del trasplante.

Factores|l, V, VII, X: enlaprimerafase|os cuatro factores descendieron con
un patrén similar [legando a su nadir @ inicio delafaselll. Laexcepcion fue el
factor V, que present6 un descenso mayor de 50% de su nivel basal. En lafase
I11 larecuperacion delosfactoresll, VIl y X fuelenta, perolosvaloresascendie-
ronalosvaloresencontradosal inicio delacirugia. Sin embargo, el factor V nun-
ca se recuperQ y siempre se mantuvo bgo.

Factores I, IX, XI, XII: e fibrinbgeno y e factor IX mostraron un descenso
alas2hdeiniciarseel procedimiento, conunminimovalor en€l iniciodelafase
I11. Lacaidadel fibrindgeno fue més abruptadesde lafase|. Larecuperacion de
ambos factores seinicio en lafase Il y mantuvo un patrén similar a observado
por losfactores |, VIl y X. El factor XI mantuvo niveles sostenidos durante las
tres fases de la cirugia, probablemente por su vida media prolongada (24 h). El
factor XI11 baj6 lentamente en la primeray en la segunda fase, recuperando sus
nivelesen lafaselll.



Editorial Alfil. Fotocopiar sin autorizacién es un delito.

©

Enfermedad hepética: trastornos en la coagulacion 203

El factor V111 inicié con niveles altos, descendiendo en su maximo en lafase
anhepéticay sin recuperacion posterior a ésta. Los pacientes que ingresaron con
unabaja concentracion de este factor coincidieron con requerimientos més altos
de concentrados globulares.

Existe unarelacion entrelafibrindlisisy lamarcadadisminucion delosfacto-
resVIIlyl,yenunamenor proporcion conlosfactoresV, X1y Xl enlafasefinal
delaetapall del trasplante.

El mecanismo de la coagulacion intravascular diseminada (CID) podria ser
otro mecanismo de consumo de factores; sin embargo, se considera unaopcion
menaos probabl e, yaquelos nivel es plagquetarios no descienden de maneraimpor-
tante, el factor V111 se encuentraen nivelesnormales o alto y no se presentan los
fendmenos de microtrombos a nivel vascular.

Comparativo entre concentraciones defactoresdelacoagul acién, valoresnor-
malesy paciente hepatdpata.

Interpretacion de las pruebas de la coagulacion
y diagndstico probable (cuadro 11-3)

La evaluacién del riesgo de sangrado es una rutina médica establecida en los
pacientes con enfermedad hepética. Sin embargo, ningunadelas pruebas que co-
munmente se utilizan ha demostrado una capacidad predictiva. Una de las mas
antiguas es la medicién del tiempo de sangrado (TS), que reflgjala hemostasia
primariay déficit de sustancias vasoactivas. Bobergy col. reportaron quelapro-
longacién en e TSincremento cinco veces el riesgo de sangrado posterior auna
biopsia hepética. No obstante, la correccion de ésta no disminuyd el riesgo. Las
pruebastradicionalescomo TR, TPT y TAP delamismamanerageneran unapo-
bre correlacion con €l riesgo de sangrado; éstas sdlo eval lan factoresy no ladefi-
ciencia de otros elementos que intervienen en la coagulacién.

Cuadro 11-3. Laboratorio: interpretacion?3

1. TPT prolongado TP/fibrindgeno/plaquetas normal: deficiencia de factores VIII-IX-XI

2. TP prolongado TPT/fibrindgeno/plaquetas normal: deficiencia de vitamina K, disfuncion hepé-
tica incipiente, deficiencia del factor VII

3. TPy TPT prolongado/fibrinégeno/plaquetas normales: deficiencia de vitamina K, warfarina,
heparina, deficiencia del factor V, X, protrombina.

4. TPy TPT prolongado/fibrinégeno disminuido/conteo plaquetario normal o bajo: disfuncién
hepética crénica, disfibrinogenemia, CID

5. Test PFA-100 mayor de 300 seg: disfuncién plaquetaria, menos de 80 000 plaquetas, ASA,
AINEs, desmopresina, etc.

TP: tiempo de protrombina; TPT: tiempo parcial de tromboplastina; PFA-100: analisis de funcion
plaquetaria.
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Tromboelastografo

En pacientes con enfermedad hepética con coagulopatia la interpretacion del
tromboel astogramamuestraun retardo en laaparicion delacurva, con unaR pro-
longadacuyo valor normal esde 21 a30 mm. Unvalor mayor se produce cuando
se retarda €l inicio de la cascada de la coagulacién. El angulo A mide normal-
mente entre 30y 40°. Cuando se produce un retardo en la consolidacién del co&
gulo éste se hace més agudo. Lamaximaamplitud reflgjalafuncion plaguetaria,
queoscilaentre 35y 40 mm; en el paciente con hepatopatiaeste val or por lo gene-
ral esmenor. Lalisisdel coagulo (LY 30) estemprana, producto delaaltaactivi-
dad fibrinolitica.

L os nuevos model os de tromboel astograma se acercan cadavez mésaresulta-
dos mas reales, donde se eval la no solo factores de la coagulacion, sino funcion
y cantidad plaguetaria, tiempo delisisdel coagulo, etc. Por ltimo, esimportante
recordar que cuando se utilizael tromboel astogramaparael diagndstico o control
del efecto de un tratamiento deberaasegurarse que lamuestrano estacontamina-
da por heparina.4

TRATAMIENTO

Laestrategiade tratamiento en €l paciente con hepatopatia se divide en profilac-
ticay terapia de reemplazo. El problemaen el primer caso es asumir un riesgo
maés alto cuando las pruebas de |a coagul acion tienen un pobre poder predictivo
de sangrado. Todos|os productos hematicostienen el riesgo deinfectar, producir
chogue anafil&ctico, sobrecarga de volumen queincrementael riesgo de sangra-
do en el paciente con hipertension portal y sobrecosto en el paciente.

El ssimposio celebrado en Charlottesville en octubre de 2005 logro plantear |la
faltade consenso o reglasinternacional es que definan losval ores (plaguetas, TP,
TPT, INR) queaseguren unaprécticasin riesgos cuando serealizan procedimien-
tosinvasivos menores: biopsiahepética, catéter de didisiso central o monitoreo
invasivo de la presion endocraneal. Los criterios dependen de cada centro y de
laexperienciadel médicotratante. En general, serecomiendaun tratamiento pro-
filactico cuando € recuento de plaguetas es menor de 30 000y el INR es mayor
del15.

Laaplicacion delosagentes hemostéticos debe adaptarse alasituacion clinica
y enlamedidadelo posibletratar deidentificar €l trastorno delacoagulacion (es
decir, trombocitopenia, hipofibrinogenemia, hiperfibrindlisis).

El factor VII recombinante tiene la ventgja de actuar en el sitio de lalesién,
uniéndose a FT y activando el mecanismo plaguetario (hemostasia primariay
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plataforma de fosfolipidos). Su vidamediaesde 2 hy su efecto durade 3 a4 h
de acuerdo con ladosis.

Losagentesantifibrinoliticoscomo el &cido aminocaproico (EACA) Yy el &cido
tranexamico son los derivados de lalising, inhiben la plasminay su aplicacion
ha suscitado reportes afavor y en contra, en especial por el riesgo de trombosis
en el grupo de pacientes postrasplantados.

Laaprotininaesuninhibidor delaproteasaserinagque conduceindirectamente
aladisminuciondelafibrindlisis. Estosagentes desempefian unimportante papel
en e tratamiento de la hiperfibrindlisis. La desmopresina (DDAVP, 1-deami-
no—-8-D—argininavasopresina) es un ana ogo de lahormonaantidiuréticaque au-
mentalasecrecion endégenavWFy deFV1I1 (véasetambién masarriba). Actual-
mente su aplicacion no se recomienda por losreportes de Mangano y fallarenal.

En conclusi6n, todosestosfarmacos han demostrado su utilidad con diferentes
gradosdeevidencia, por loqueel buenjuicioy € criterioclinicodeben ser laprio-
ridad.

Tratamiento profilactico

* El tiempo de protrombina prolongado debe ser tratado con vitaminaK, 10
mg/24 h antes del procedimiento, o en caso de urgencia plasmafresco. TP
< 3 seg del control.

 Ingresar acirugia con un conteo plaguetario superior a 100 000/uL.

» El tiempo de sangrado prolongado puede ser tratado con desmopresina
(DDAVP).

e Control de procesos infecciosos, sobrecarga de volumen o hipotermia.
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Manejo perioperatorio del paciente
trasplantado para cirugia
no de trasplante

Bernardo Gutiérrez Sougarret

INTRODUCCION

El pacientetrasplantado representaun reto parael médico desdeun puntodevista
tanto quirurgico como anestesiol 6gico, entre muchos otros factores por el estado
de inmunosupresién en el que se encuentra.

Ademés, € anestesi6logo debe tomar en cuenta el funcionamiento del 6rgano
trasplantado y en consecuencia hacer 1as modificaciones pertinentes al manegjo
perioperatorio habitual.

Para mostrar un panorama histérico de importancia actual, de 1963 (fechaen
gue se hizo en México €l primer trasplante de rifibn) a 2004 se habian realizado
38 000 trasplantes, la mitad de €ellos a partir del afio 2000. Actualmente hay
11 770 pacientes en lista de espera de un trasplante.

En México hay 248 hospitales incluidos en € programa de donacién y tras-
plantes.

End afio 2008 sehicieron 4 736 trasplantes, delosque 50.4% fueron de cérnea,
47.4% derifion, 2% de higado y & 0.2% restante de pulmon, pancreasy corazén.t

La problemética planteada en | os pacientes postrasplantados que se someten
aotro tipo de cirugia es maltiple. Lainmunosupresion es un factor que predis-
pone a estetipo de pacientes ariesgos adicionales alos del padecimiento quirdr-
gicoensi, comolasinfecciones, lascualessonlacausaprincipal demuerte, sobre
todo en el primer afio después de haber sido trasplantados.23 Durante unaenfer-
medad quirdrgica aguda es necesario gjustar las dosis de inmunosupresores, |0
gue, sumado afactorescomo lainterrupcion del régimen deinmunosupresi én por
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indicacion de médicos poco experimentados, se traduce en un periodo deinesta-
bilidad inmunitariaque asu vez puede provocar rechazo del injerto; ademas, los
pacientes pueden mostrar alteraciones psicol égicas importantes por tratarse de
personas que han tenido unasensaci én de muerteinminentey han estado cronica-
mente enfermas.4

EFECTOS A LARGO PLAZO DEL TRASPLANTE
Y DE LA TERAPIA INMUNOSUPRESORA

Lasusceptibilidad alasinfeccionesresulta precisamente delaterapiainmunosu-
presora, cuyo objetivo principal es evitar € rechazo del érgano trasplantado.

Estos medicamentos pueden ser combinadosdediversasformasafindelograr
unaaccion sinérgicay pertenecen adiferentes categorias, como globulinas anti-
linfocitosy antitimocitos (OKT3), anti cuerpos monoclonal es paral osreceptores
de citocinas (antagonistas de | L—2), inhibidores de la cal cineurina (ciclosporina
y tacrolimus), inhibidores delatransduccién de sefial delascitocinas(sirolimus),
inhibidores de la sintesis de nucledsidos (azatioprinay micofenolato) y esteroi-
des>

L osefectos secundarios delosinmunosupresores mencionados dependen delas
propiedadesinmunosupresorasy de otras toxicidades propias de cadaférmaco; en
genera e pacientetiene e antecedente de haberse expuesto amultiples farmacos
inmunosupresores y es portador de diversos efectos toxicos acumul ados.

La combinacién de prednisonay azatioprina se ha asociado a inmunosupre-
sion excesiva, mielosupresion y sindrome de Cushing.

El efecto colateral mésimportante delaciclosporinaeslanefrotoxicidad, aun-
gue también han sido reportadas aterosclerosis, hipertension, neurotoxicidad y
hepatotoxicidad.6” El perfil detoxicidad del tacrolimusessimilar a delaciclos-
porina, sélo que de menor intensidad; el uso de este farmaco también puede pro-
ducir diabetesinsulinodependiente hastaen 20% de | os pacientes que lareciben.

L osanticuerpos monocl onalestienen como uso principal el tratamiento delos
episodios de rechazo agudo y su toxicidad se rel aciona en mayor medidacon las
citocinas liberadas después de su administracion.

CONSIDERACIONES ANESTESICAS

Si bien no hay unatécnicaanestésicaideal paraestetipo de pacientes, hay ciertos
principios que deben tomarse en cuentaalo largo del procedimiento anestésico
y quirdrgico:8
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1. Hay que hacer una evaluacion exhaustiva del paciente, poniendo especial
atencion en lafuncion del Grgano trasplantado.

2. El funcionamiento del 6rgano trasplantado debe ser optimizado enlamedi-
dadelo posible.

3. Latécnicaanestésicadebe estar encaminadaalamaximaprotecciéndel or-
gano trasplantado y ala prevencion deinfecciones (uso estricto detécnicas
estériles).

4. Deben planearse meti culosamente | os cuidados posoperatorios que reque-
rird el pacientey organizar atodo el personal involucrado en ellos.

INTERACCION ENTRE AGENTES
INMUNOSUPRESORES Y ANESTESICOS

Los datos son limitados y auin faltan estudios en humanos, pero se ha reportado
quelospacientesquereciben ciclosporinapor viaoral menosde4 h antesdel acto
quirdrgico tienen un descenso en las concentraciones plasméticas del farmaco;
esto puede deberse ala disminucion en el vaciamiento géstrico, producida por
cualquier procedimiento de anestesia general.

También la ciclosporina potencia el bloqueo neuromuscular producido por el
vecuronio y e pancuronio.

CONSIDERACIONES ANESTESICAS GENERALES

Tanto laanestesiageneral como laregional pueden emplearse en el paciente pos-
trasplantado, escogiendo adecuadamente a éste y tomando en cuenta el procedi-
miento quirdrgico que se vaya arealizar.

No hay en general contraindicaciones para proporcionar ansioliticos como
medicacion preanestésica.

El monitoreo transoperatorio dependeradel tipo de técnica anestésica, €l tipo
de cirugia por redizarsey el equipo disponible.

Enrelaciona manejodelaviaaérea, seprefierelaintubacion oral alanasotra-
gueal debido al riesgo de contaminacion e infeccidn causada por €l arrastre de
floraresidente o por lo traumatico que e procedimiento pudiera resultar.

El uso de mascarilla laringea es en general bien aceptado, aunque tiene con-
traindicaciones clarasy especificas. No se recomiendaen pacientes postrasplan-
tados de pulmén debido al riesgo de regurgitacion y broncoaspiracion.

Si laeleccién esunatécnicalocal o regiona sedebehacer énfasisenlareadliza-
cién de unatécnicaestrictamente estéril paraminimizar €l riesgo deinfecciones.
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CONSIDERACIONES ANESTESICAS ESPECIFICAS

Pacientes postrasplantados de pulmon

El trasplante pulmonar representaun reto, yaquetiene un gran porcentaje dere-
chazo. Lasindicaciones méas comunes parael trasplante de pulmon son obstruc-
cion crénicadelaviaaéreao enfisema, seguidadefibrosisquistica, fibrosis pul -
monar idiopatica, hipertension pulmonar primaria, sindrome de Eisenmenger y
otras menos frecuentes.?

El trasplante bilateral de pulmon normalmente resulta en el restablecimiento
casi completo delafuncién pulmonar, no asi el trasplante unilateral, en el que el
pulmén nativo con enfermedad residual participadeformalimitadaenlaventila-
cion, lo que tiene importancia desde el punto de vista anestésico.

En pacientes con enfermedad pulmonar obstructivacrénica el volumen espi-
ratorio forzado durante el primer segundo (VEF;) después del trasplante de un
solo pulmén mejorahastaal canzar de 50 a60% de losval ores normal es; 10 laoxi-
genacion arterial usualmente regresaalimites normalesy el uso de oxigeno su-
plementario se limita solo al periodo intrahospitalario.

La hipercapnia persistente podriaindicar disfuncién del injerto o disfuncion
diafragmatica debida alesion del nervio frénico.lt

L os pacientes postraspl antados de un sol o pulmén usual mente recobran su es-
tilo de vida normal, aunque en 4% de | os casos mantienen restricciones que re-
qui eren asi stencia(oxigeno suplementario); estos son | 0s paci entes que represen-
tan un reto mayor para el manejo anestesiol 6gico postrasplante.

Despuésdel trasplante pulmonar, unilateral o bilateral, lapresion delaarteria
pulmonar y laresistencia vascular pulmonar se normalizan.12

Después del trasplante pulmonar unilateral existe unadenervacion importan-
te; apesar deesto €l reflejo delatos permanece.’3 Ladenervacion aparentemente
no tiene ningun efecto sobre el ritmo o la frecuencia respiratoria, pero si sobre
el movimiento delosciliosdelamucosade laviarespiratoria, 4 de modo que es
recomendabl e el manejo delas secreciones con fisioterapiapulmonar en el poso-
peratorio.

La vasoconstriccidn vascular hipoxica tampoco presenta cambios en los pa-
cientes trasplantados, por 1o que en los episodios de rechazo del injerto el flujo
sanguineo sera derivado hacia el pulmoén enfermo no trasplantado.1s

La bronquiolitis obliterante representa una reaccion de rechazo cronico y es
lalimitante de la supervivencia posoperatoria del paciente.

Lasmanifestacionesclinicasquecaracterizanalabronquiolitisobliterante son
disnea, limitacion al flujo espiratorio en laespirometriay un deterioro del inter-
cambio gaseoso progresivo debido alatambién progresivaeirreversible obstruc-
cién delavia aérea



Editorial Alfil. Fotocopiar sin autorizacién es un delito.

©

Manejo perioperatorio del paciente trasplantado paracirugianode... 211

El menor promedio de supervivencia de un paciente con trasplante pulmonar
esenel trasplantado con 6rganossolidos, |o quehacequeel anestesilogo general
raravez se enfrente con estetipo de pacientes. L os principalesmotivosdecirugia
inmediatamente después del trasplante son hemorragias, fugas de anastomosis
bronguialesy abscesos, |os cuales son motivo de un aumento en lamorbilidad y
mortalidad de estos pacientes; en la actualidad los problemas posoperatorios
inmediatos delas vias aéreas han disminuido hastallegar a15% graciasalaevo-
lucién en las técnicas quirdrgicas.

Manejo perioperatorio

En laevaluacion preoperatoria se debe poner especial atencidn en |os pacientes
postrasplantados de un solo pulmon, debido aque (como ya se comentd) el pul-
mon nativo, esdecir, el queno fuetrasplantado, presentaaln lapatol ogiade base,
por lo que hay que ser cuidadosos en procedi mientosdonde se anticipe un posible
compromiso pulmonar (como en las colocaciones de protesis totales de cadera
cementadas, dadala posibilidad de cambios en la perfusion pulmonar como con-
secuenciadel embolismo graso proveniente de la médula 6sea).

Desdeel punto devistaclinico esimportanteinvestigar si el pacientetienedis-
nea, fatiga, fiebre, tos, secreciones, toleranciaal gjercicio y uso continuo de oxi-
geno suplementario. La presencia de tos secay disnea de 8 a 12 meses después
de haberse realizado €l trasplante hace sospechar que el paciente cursa con una
bronquioalitis obliterante. También son importantes |os antecedentes de ventila-
cién mecanica prolongada o tragueostomiaen el posoperatorio después del tras-
plante de pulmén, ya que puede existir estenosis subgl ética.

Como estudiosdelaboratorioy gabinete sonimportanteslagasometriaarterial
(enbuscade hipercapniao aumento del gradientealveol oarterial), lacitologiahe-
maticacompleta(lacual ayuda, entre otras cosas, aidentificar procesosinfeccio-
sos agudos) y laquimicasanguinea, que se puede ver ateradadebido alaterapia
inmunosupresora (hiperglucemia, trastornos electroliticosy elevacion enlos ni-
velesde ureay creatinina). Finalmente se toman un el ectrocardiograma (debido
alaelevadaincidenciade cardiopatiaisquémicaen lapoblacién trasplantada) y
una espirometria para compararla con las previas.

La medicacion preanestésica en estos pacientes suele ser bien tolerada, pero
sedebe poner especial atencion enlos pacientes quetengan unafuncion limitrofe
en €l intercambio gaseoso o retencion de CO..

Técnica anestésica

En teoria, unatécnica anestésicaregional tiene mayores ventajas respecto ama-
yor cooperacion del paciente para el manejo adecuado de las secreciones bron-
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quiales durante el periodo posoperatorio. A su vez, el bloqueo epidural ofrece
como ventaja sobre el blogqueo espinal el poder titular ladosis de los anestésicos
local es; estos aspectos no han sido estudiados bajo condiciones de ensayosclini-
cos control ados como paradar algunarecomendacion definitiva. | ndependiente-
mente de la técnica elegida, son importantes la fisioterapia pulmonar, € inicio
temprano deinspirometriaincentivada, €l drenaje postural, asi como unamovili-
zaciéntempranadel paciente, lo cual setraduciraen unamejoriasignificativaen
laevolucion del paciente en el posoperatorio inmediato.

En caso dedecidir unatécnicaanestésicageneral, el mangjo delaviaaéreasi-
gue siendo controvertido y puede ser dificil debido ala posibilidad de estenosis
de lavia aérea que estos pacientes tienen.

Existen publicaciones que sugieren la conveniencia del uso de una técnica
completamente estéril, el uso defiltros, laringoscopioy circuitosde anestesiaes-
tériles.16

Laintubacion nasotraqueal, en lamedida de lo posible, debe evitarse debido
al riesgo deinfeccion y bacteremia.

El uso de mascarillalaringea es bien aceptado, aungue limitado por el mayor
riesgo de broncoaspiracion en estos pacientes.

Lasondaorotraqueal debe ser col ocadainmediatamente después de las cuer-
das vocales, para evitar lalesion de laanastomosis traqueal .

Deben evitarse las presiones en lavia aérea 40 cm de H,O eidealmente < 30
cm de H,0.

Si se utiliza un tubo de doble lumen debe evitarse laintubaci6n bronguial en
el pulmon trasplantado.

Laextubacion se prefiere en un plano anestésico superficial, cuando yase ha-
yanrecobradolosreflgjosprotectoresdelaviaaérea, afindeevitar labroncoaspi-
racion.

En los pacientes con un solo pulmén trasplantado se debe tomar en cuenta el
riesgo de hiperinsuflacion, masaun si el pulmén contralateral presentaunapato-
logiarestrictiva, lo cual requeririamayor volumeny mayor presion. Serecomien-
dael uso de presiones bajas, y en casos sel eccionados laintubacién con un tubo
endotraqueal de doble lumeny el uso de dos ventiladores (ventilacion pulmonar
selectiva).’

El pulmén trasplantado debe manejarse con flujosy volimenes estandar, con
0sin PEEP. Si el pulméntrasplantado muestradafio pulmonar agudo esrecomen-
dable utilizar unaestrategiaquelo proteja, como & uso de volUimenes corrientes
peguefios, aungue esto no esté aval ado por ensayos clinicos controlados en esta
poblacién.18 Los osciladores de alta frecuencia para adultos probablemente sean
unaopcioén en un futuro cercano.1®

Ya que € aoinjerto recibe en condiciones normales la mayor parte del flujo
sanguineo, puedeacurrir hipoxemiaen caso dequeel injerto quedeenlaposicion
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dependiente, pudiendo ocurrir también hipoxemia en caso de que se necesite €l
colapso ddl aoinjerto durante el procedimiento quirdrgico.

El monitoreo transoperatorio adicional al rutinario debe estar bien justificado
y con mayor razén lacolocacién de catéteres arteriales 0 venosos centrales, afin
de evitar unaposibleinfeccidn; entre menos invasidn, menos riesgo. Aungue no
hay evidenciani afavor ni encontra, parece prudente col ocar |oscatéterescentra-
les en el lado opuesto a pulmdn trasplantado.20

CONSIDERACIONES ANESTESICAS ESPECIALES
PARA PACIENTES POSTRASPLANTADOS DE CORAZON

Datosdel Centro Nacional de Trasplantes(CENATRA) en M éxico muestran que
alafechahay 51 candidatos a trasplante cardiaco en lista de espera; en 2008 se
hicieron ocho trasplantes de corazon.t

Lasindicaciones para un trasplante cardiaco se derivan de unafalagrave del
organo, yaseacongénitao adquirida. Lahipertension pulmonar esunaindicacion
tanto de trasplante cardiaco como pulmonar; finalmente, también son candidatos
los pacientes en quienes las terapéuti cas conservadoras han fallado.?! Las causas
por |as cual es|os pacientes postraspl antadosregresan aquiréfano enlasprimeras
horasy, por lo tanto, requieren algun procedi miento anestésico, son variadas (p.
€., sangrado, taponamiento cardiaco e infeccion de la herida quirdrgica). Ade-
Mas, estos paci entes son més susceptibles a catéstrof es abdominalescomo laper-
foracion intestinal, ya que se trata de pacientes en malas condiciones generales
con hipoperfusion intestinal y desnutricion, siendo un factor contribuyente adi-
cional el estrés asociado alacirculacion extracorpérea. 2223

Debido aladenervacion del corazén trasplantado (pérdidadelasfibrassimpéa
ticas posganglionaresy fibras preganglionares parasimpéticas), € 6rgano tiene
un comportamiento diferente.

Lafrecuenciacardiacabase seincrementa (fluctiaentre 90y 100 latidos/min)
debido alapérdidadel impulso vagal y al aumento en el automatismo del nodo
sinusal y auriculoventricular.24

Existen dos ondas P el ectrocardi ograficamente detectables debido alapreser-
vacion del nodo sinusal del donador, y es frecuente encontrar bloqueo de rama
derecha del haz de His (BRDHH).

Lamismadenervacion puede hacer quelos episodios deisquemiamiocérdica
sean asintomaticos.

El corazdn trasplantado no responde al masaje carotideo, alas maniobras de
Valsalvani alaestimulacion simpéticadelalaringoscopia, y puedetener unares-
puesta menor en caso de anestesia superficial .2
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Durante el gjercicio 0 €l estrés el tnico soporte que tiene el corazdn trasplan-
tado pararegular su volumen ventricular esel nivel de catecolaminas circulantes
y el mecanismo de Frank—Starling,2é siendo por | o tanto dependientedelaprecar-
gaeincapaz de responder con aumento de lafrecuencia cardiaca ante una situa-
cién de hipovolemia.

Lacapacidad pararealizar g ercicio esmenor cuando selecomparacon sujetos
control .27 Finalmente, lareinervacion del corazon trasplantado se logra después
de varios afios en grados variables.28

Los efectos sobre el corazédn trasplantado de | os farmacos que actian sobre €l
sistema nervioso auténomo son minimos, como ocurre con |os anticolinérgicos
(atropina, glicopirrolato, escopolamina), losrel g antes muscul ares (pancuronio),
los anticolinesterasi cos (prostigmina), €l nifedipino, lafenilefrinay el nitropru-
siato de sodio.2° Laneostigminapuede causar bradicardiapor laestimulacién di-
recta de los receptores colinérgicos en las células ganglionares cardiacas.30

El corazén denervado responde al isoproterenol, la dobutamina, la efedrina,
ladopamina, €l glucagdény losinhibidoresdelafosfodiesterasa(milrinonay am-
rinona), asi como alos f—bloqueadores.3! Larespuestaalaepinefrina, lanorepi-
nefrina2sy el verapamilo puede ser excesivay larespuestainotropicapositivade
ladigoxina se mantiene, mas no asi e efecto sobre la frecuencia cardiaca.

Losbloqueos A—V de primer grado son comunes en |0s corazones traspl anta-
dos, asi comolasbradiarritmias, que deben ser tratadas en caso necesario con epi-
nefrinaoisoproterenol .32 De5 a10% del os pacientes requi eren marcapasos defi-
nitivos. Las disritmias por reentrada son poco frecuentes, pero la taquicardia
supraventricular puede ser tratada con verapamilo, procainamida o quinidina.
Lasarritmias auriculares sugieren rechazo y requieren unaeval uacién mas dete-
nida antes de cualquier procedimiento quirdrgico. La ectopia ventricular es co-
muny dellegar anecesitar tratamiento con lidocaina debe tenerse cuidado, debi-
do alos efectos inotrpicos negativos de la misma.

Laevaluacion preanestési ca abarcal os aspectos antes mencionados en las ge-
neralidades del capitulo, haciendo énfasis en la evaluacion del marcapasos en
caso de estar presente. Lamayor incidenciade rechazo al injerto (diagnosticado
por biopsiaendomiocardica) se presentaen los primerostresmesesy sehaasocia
do con una elevacion de troponina T.33 seguida de disfuncion sistélicay diasté-
lica.34 En pacientessin evidenciade rechazo y después de cinco afios del trasplante
puede documentarse aterosclerosis coronarias® (detectable angiograficamenteen
20% delos pacientes), hipertension arterial en cercade dosterciosdelos pacien-
teseinsuficienciarenal,36 siendo estos dos Ultimos efectos secundarios a uso de
ciclosporina.

El monitoreo utilizado en lamayor parte de |os pacientes postrasplantados de
corazon en los afiosinmediatos al trasplante que se someten acirugiano relacio-
nada con un trasplante puede ser el habitual, suplementado en algunos casos con
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lamedicion de la presion venosa central (debe evitarse la colocacion del catéter
envenasyugulares, yaque son lasusadas paralarealizacion delasbiopsiasendo-
miocérdicas), medicién delapresién en cufiay uso del ecocardiogramatranseso-
fagico.

Técnica anestésica

L os pacientes postrasplantados cardiacos han sido manejados con todo tipo de
técnicas anestésicas.37:38

L os anestésicos inhalados pueden usarse siemprey cuando €l paciente se en-
cuentre en condi ciones hemodindmicamente establ es; si seusaunatécnicaregio-
nal hay quetener precaucion con la hipotensién asociadaalatécnicaanestésica.

Ladisfuncion diafragmatica es comin en los pacientes postrasplantados car-
diacosy pulmonares.3? Usual mentelos requerimientos de agentes anestésicos no
varian, siempre y cuando estén conservadas las funciones renales o hepaticas.

CONSIDERACIONES ESPECIALES
PARA PACIENTES POSTRASPLANTE HEPATICO

Paramayo de 2009 habia 340 pacientesen listade esperaparatraspl ante hepético
y 2 paratrasplante de higado y rifién en México; en 2008 se hicieron 96 trasplan-
tes de higado en €l pais.t

Lasupervivenciade estos pacientesy delosinjertosaun afio es de 80 y 90%,
respectivamente.8

Laindicacion paraestetrasplante es basicamente lacirrosis hepatica secunda-
riaainfeccion por virus, alcohol u obstruccion de las vias biliares.

Actualmente el nimero de trasplantes de donador vivo relacionado haido en
aumento, por lo que es de esperar que el nimero de pacientes portadores de un
trasplante hepatico se incremente progresivamente.4

Lamayoriade estos paci entesti enen que ser sometidosaprocedi mientosanes-
tésicos luego de la cirugia de trasplante por diferentes causas.

El manejo anestésico de |os pacientes postrasplantados de higado en cirugia
no relacionadacon el trasplante dependeradel tiempo que hayatranscurrido des-
deel trasplante, asi como delafuncion del injerto. Se estageneralizando el extu-
bar al pacienteal final delacirugiaeincluso se estatratando de evitar la perma-
nenciadel paciente por més de 24 h en la unidad de cuidados intensivos.4142

Lafuncionalidad del higado trasplantado se puede identificar por la produc-
cién de bilisdorada, lacorreccion de coagul opatias preexistentesy lamejoriade
las variables metabdlicas.
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En los pacientes que presentan encefalopatia hepatica en el preoperatorio se
debe poner especial atencidn cuando se usan sedantes hipnéticos (benzodiazepi-
nas) o cuando se usan narcéticos de formaprolongada, yaque usualmente tienen
un periodo més prolongado en |laemergencia después de laanestesia; unabuena
alternativa en estos casos tal vez sea el narcético sintético remifentanilo.

Tipicamente, €l estado hiperdindmico preexistente de estos pacientes persiste
en las primeras horas postrasplante; en los casos en que haya un indice cardiaco
bajo deberdinvestigarse cardiomiopatiacirréticat e insuficiencia cardiaca peri-
trasplante.44

L as alteraciones de los el ectrélitos son una entidad comin y |os pacientes ci-
rréticospor lo general cursan con hiponatremia, queno deberaser corregidaagre-
sivamente, afin de evitar lamielindlisis pontina central .45

Hoy en dialas transfusiones masivas son cada vez menos frecuentes; sin em-
bargo, cuando Ilegan a necesitarse, esimportante estar pendientes del desarrollo
de alcalosis metabdlica secundaria ala conversion de | os citratos contenidos en
lasangre transfundida a bicarbonato; asociado a éstos puede observarse hipocal -
cemia.

Lascomplicacionespor | ascual esregresan estos pacientesacirugiaenlaspri-
meras 24 a48 h (10 a15% del total de pacientes operados) son basicamente san-
grado (anastomosisvasculares, lecho vesicular, arteriacistica, varicesintraabdo-
minales, glandulasuprarrenal, pared abdominal y laceracion o fracturahepética)
o sindrome compartimental intraabdominal, €l cual se manifiestacomo oliguria,
elevaciondelapresiondelaviaaéreay dificultades paralaventilaciony laoxige-
nacion. El anestesiélogo debe estar preparado para la presencia de colapso car-
diovascular unavez abierto el abdomen (secundario a sangrado masivo conteni-
do) y sedebetener viasdeatoflujoy unsistemadeinfusiénrapida. Por lo general
el paciente se estabiliza a controlar el sangrado.

En las dos semanas posteriores al trasplante las complicaciones son predomi-
nantemente de origen vascular.

Unatrombosi sdelaarteriahepéticase presentacon el evacion delastransami-
nasasy compromiso ventilatorio y hemaodinamico. Ocasionalmente se solicitael
inicio de unainfusién de prostaglandina E;, que puede causar hipotension. Ade-
mas, hay gue mantener lahemoglobinaentre8y 10 g/dL afin de mantener condi-
ciones hemorreol 6gicas Optimas.

Laoclusion de lavena hepatica tiene una presentacion clinica diferente, pero
estambién causa principal delafalla hepética postrasplante en las primeras dos
semanasdel posoperatorio. Finalmente, lasfistulasbiliares son otro problemaen
€l posoperatorio mediato; pueden producir sepsis abdominal y requerirse inter-
vencion quirdrgica.

Lasrazones por las que un paciente trasplantado de higado puede requerir un
procedi miento anestési co son multiples. Unadeellaseslarealizacion deestudios
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diagnosticos (tomografia axial computarizada, resonancia magnética, broncos-
copia, endoscopia); otras razones pueden ser complicaciones intraabdominales
(infecciones de la cavidad peritoneal, perforacion col6nica, neumatosis intesti-
nal), hernias posincisionales, obstrucciénintestinal, hemorragiapor varicesresi-
dualesy problemas de las vias biliares.46

Laanestesiageneral siguesiendo lanormaparalasintervencionesquirdrgicas
después del trasplante, debido alalocalizacién abdominal altadelacirugiay a
lacoagul opatiaresidual que presentan estos pacientesaungueel higado tengauna
funcién aparentemente normal. Sorprende quelosrequerimientosanal gésicosde
estos pacientes sean relativamente bajos*” y rdpidamente puede cambiarse de un
régimen analgésico intravenoso a uno oral.

La capacidad metabdlica para €l procesamiento de los farmacos*® (morfina,
midazolam) regresa prontamente; hay una mejoria en la relacion ventilacion—
perfusion a medida que se resuelven los derrames pleuralesy la ascitis. Los pa-
cientes que presentan sindrome hepatopul monar4? antesdel trasplante puedenre-
guerir oxigeno suplementario, aungque por lo general la oxigenacion mejora
después ddl trasplante. Otro grupo de pacientes pueden ser portadores de hiper-
tensién portopul monar, que es un proceso caracterizado por trombosis y vaso-
constriccion; estospaci entes pueden requerir infusiones prolongadas de epopros-
tanol. La hipertension arterial pulmonar puede empeorar con la hipoxia, la
hipercapniay laacidosis, y puede requerirse laadministracion inhaladade 6xido
nitrico® o de sildenafil.5! La disfuncién ventilatoria del paciente puede verse
comprometida por disfuncion hemidiafragmatica.s2 El sindrome hepatorrenal s3
con €l que cursan algunos pacientes con insuficiencia hepéticaterminal tiende a
mejorar después del trasplante, pudiendo, sin embargo, requerirse hemodidlisis
durante alguin tiempo después.

Durante la eval uacion preoperatoria deben buscarse datos clinicos de disfun-
cion hepatica, comoictericia, fiebreinexplicable, cambiosen lacoloracion dela
orinao delashecesy retencién deliquidos, asi como alteracionesen las pruebas
de funcion hepatica.

Los niveles de hilirrubina sérica suelen normalizarse alostres meses después
del trasplante. Laelevacion delaaspartato aminotransferasa puede estar enrela-
cion con el grado deinmunosupresion, y se esperaque estos nivel es puedan per-
manecer elevados afios después del trasplante. Los niveles de fosfatasa alcalina
por lo general permanecen elevadosy lo queimportaen laevaluacién de estava
riable es mas bien latendenciay no los valores absolutos, siemprey cuando no
haya evidencia de rechazo, infeccion por citomegalovirus, hepatitis viral recu-
rrente ni problemas de drengje biliar.

Larealizacion de una tromboel astografia puede dar un panorama del estado
de coagulacién del paciente. Lacardiopatiaisquémicaesmenosfrecuentequeen
otro tipo de pacientes trasplantados (rifidn, corazon).
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Laevaluacion clinicadebe abarcar |a busqueda de datos clinicos de encefal o-
patia hepaticay de efectos colaterales del tratamiento inmunosupresor.

L a hipoal buminemia que se presenta en pacientes con padeci mientos hepati-
Cos puede tardar semanas 0 meses en corregirse. Esto esimportante debido ala
fijacion de a gunos farmacos anestési cos (opioides, barbituricos) empleados ha-
bitualmente, |0 que setraduce en un aumento enlafraccion libre del farmaco, au-
mentando asi tedricamente su efecto clinico. Ademas, lainsuficiencia hepética
terminal secaracterizapor alteracionesenlafuncionrenal, hepéticay enlosvol U-
menes de distribucién que no se corrigen inmediatamente después del trasplante
hepético, por o quelapoaliticamas prudente en cuanto alaadministracion defar-
macos anestésicos es |a titulacion cuidadosa. Se debe considerar el uso de blo-
gueadores neuromuscul ares que tengan un metabolismo independientedelafun-
cion renal o hepética (bencilisoquinoleinas), aungue se ha usado vecuronio sin
mayores complicaciones. Enlo referente al uso de agentesinhalados, se prefiere
el uso de isoflurano balanceado con infusiones de fentanilo y se puede emplear
morfina como parte del régimen analgésico posoperatorio. También se puede
usar sin problemas el xido nitroso. Entre las consideraciones anestésicas en ge-
neral es importante mencionar que deben evitarse los periodos de hipotensién,
asi como lahipercapnia, lahipoxiay laacidosis, sobretodo en pacientes que ten-
gan el antecedente de hipertension pulmonar. Desde el punto devistaventilatorio
hay que evitar €l uso de presionesdelaviaaéreaelevadas o de niveles excesivos
de PEEP, yaque estos factores pueden disminuir el flujo esplécnico debido ava-
soconstriccion. También debeevitarse el uso defarmacosquedisminuyanel flujo
sanguineo hepatico, como el propranolol y la cimetidina. Estos pacientestienen
mayor riesgo de ser portadores de hepatitis viral y, en caso de que la causa del
trasplante hayasido por cirrosis secundariaaal coholismo, hay quetener en cuen-
tael dafio que pudo haber producido aquél en otros érganos aunque € paciente
observe |a abstinencia de a cohol.

CONSIDERACIONES ESPECIALES
PARA PACIENTES POSTRASPLANTE RENAL

El trasplante renal esel méas comuin delostrasplantes de érganos solidosy el que
més anestesiasincidental es postrasplante requiere. Tan solo en el afio 2008 se hi-
cieronen México 2 244 trasplantesderifidny hay enlistade espera5 754 pacien-
tes (incluyendo a pacientes para trasplante de solo rifion, rifion y pancreas, e hi-
gado y rifion).

Lacausaeslainsuficienciarena cronicaterminal ocasionada por diferentes
patologias, como diabetes mellitus, nefrosclerosis hipertensiva, glomerul onefri-
tisy poliquistosis de origen autosdmico dominante.
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L os paci entes receptores renal es usual mente tienen maltiplesfallas orgénicas
y, aun cuando después de un trasplante exitoso |anecesidad de hemodidlisis des-
aparece, sus patol ogias extrarrenal es (hipertensi én asociadaal uso deinmunosu-
presores,>4 falla cardiaca congestiva, diabetes, coronariopatias, dislipidemias)
permanecen,s de tal modo que cuando requieren un procedimiento anestésico
distinto de la cirugia de trasplante tienen que tomarse en consideracion.

También lahiperlipidemiaescomun, y esto agregaun factor deriesgo corona-
rio en lacirugia después del trasplante.

Comparados con otros trasplantes de 6rganos, los postrasplantados renales
suelen tener una supervivenciamayor y tienen mayor edad; por |o tanto, pueden
presentarse con |las patol ogias asociadas al envejecimiento.s6

L as razones para reintervencion poscirugia dentro de las primeras 48 h son
principal mente por sangrado, oliguria o anuria.

Estas complicaciones se deben a problemas con las anastomosis vasculares o
acodamiento del uréter; latrombosisdelavenarenal seasociaafaladel injerto
y lapresenciade un sindromederespuestainflamatoriasi stémica(fiebre, vasodi-
latacion, hipotension, hipoxemia, acidosis metabdlica).

Estos paci entestambién pueden requerir reintervenciones por complicaciones
uroldgicas, linfocel es, infeccionesde heridasquirargicas, problemasortopédicos
causados por osteodistrofia renal>” o uso de esteroides, sangrados gastrointesti-
nales’® o cirugia para injertos aortocoronari0s.5°

FUNCION RENAL DESPUES DEL TRASPLANTE

A pesar de quelacreatininaséricalogracasi en su totalidad niveles normales, el
filtrado glomerular es menor en los pacientes sin ninguna otra patologia agre-
gada. Por estarazon se hace la depuracion de losfarmacos, asi que se debe tener
especial atencion en el uso de farmacos que no requieran eliminarse por estavia;
también esprioritario evitar el uso deféarmacos nefrotoxicos (como los antiinfla-
matorios no esteroideos). También debe evitarse atoda costaladisminucién del
volumen intravascular, pues podria desencadenar hipoperfusion renal .6061 Este
problema es particularmente importante en |os pacientes que requieren didlisis
después del trasplante. No hay que usar diuréticos mientras no se asegure que €l
paci ente estd euvol émico. Ademés delahipovolemiaen lospacientesrecién dia-
lizados, hay queestar pendientesdelaposibilidad de hipocalemia, que puedepre-
disponer aarritmias gravesy aun efecto mayor delosrelgjantes musculares. La
funcion del injerto debe evaluarse investigando el gasto urinario, los anteceden-
tes de episodios de rechazo, la presencia de datos clinicos sugerentes de uremia
(prurito, letargo, ndusea, hiperpigmentacion cutanea) y los niveles de nitrégeno
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ureico, creatininay electrolitos (incluyendo calcio y magnesio) en suero. Ante
cualquier dudaacercade laposibilidad de rechazo hay que comentar el caso con
el servicio detrasplantes. Finalmente, hay que hacer un electrocardiogramapara
detectar nuevaevidenciadeisguemia. Cuando €l injerto no funcionadebido are-
chazo orecurrenciadelanefropatiay el paciente requiere hemodidisis, entonces
setratade un paciente con todas |as alteraci onesfisiopatol dgicas propiasdel sin-
drome urémico y delasdebidasaladidlisis.

Técnicas anestésicas

Puede usarse tanto anestesia general (balanceadao total intravenosa2) como re-
gional; la anestesia epidural, subaracnoidea o combinada estaria relativamente
contraindicadaen caso de evidenciaclinicade disfuncidn plaguetariasecundaria
auremia o en caso de hipovolemia, y también o estaria en casos de neuropatia
diabéticao urémica. Enloreferenteal uso de agentesinhalados, puedeusarsesin
problemasisoflurano, desflurano y sevoflurano;®3 no debe usarse enflurano debi-
do a su potencial nefrotdxico. De los relgjantes muscul ares es conveniente usar
atracurio, cisatracurio, mivacurioy tal vez vecuronio;%4 en caso derequerirse una
intubaci én de secuencia répida, puede usarse succinilcolinasiemprey cuando €l
K+ esté en niveles menores de 5.5 mEg/L, siendo alternativas aceptables el uso
derocuronio, mivacurio o0 aun dosis altas de vecuronio o cisatracurio. En los pa-
cientes con algun grado de disfuncién renal hay que tener precaucion con €l uso
de la morfina, debido a la posibilidad de que se acumule € metabolito activo
6—glucuronato de morfina.6s Algo similar ocurre con el uso del midazolam.

Es muy importante que se mantenga un volumen intravascular adecuado, ya
gueel rifidn traspl antado esmuy sensiblealahipovolemia, por lo quelamedicién
de lapresidn venosa central podria ser de utilidad.

CONSIDERACIONES ESPECIALES PARA
PACIENTES POSTRASPLANTADOS DE PANCREAS

El trasplante pancreatico con o sin rifion simulténeo se asociaalamayor tasade
complicacionesquirurgicas (hasta35% en algunas series) detodoslostrasplantes
de 6rganos sdlidos, por [o que esfrecuente que sean atendidos por el anestesiélo-
go durante algunas de sus complicaciones quirdrgicas?066 La tasa de complica-
ciones es tan alta que hasta 50% de |os pacientes requieren hospitalizacion du-
rante el primer afio después del trasplante.

L os datos clinicos de rechazo son dolor abdominal inexplicable, hipergluce-
miay elevacion delaamilasaurinaria(en pacientescon drengjevesical); sempre
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vaprecedido defallarenal en pacientesque han recibido ambos érganos. El diag-
ndstico definitivo es através de la biopsia.8”

Razones para requerir cirugia

Hasta25% de | os pacientes pueden requerir |aparotomiaexploradora, |o que con-
fieremal prondstico tanto alasupervivenciadel injerto como aladel paciente.s8
Otra complicacién es el sangrado subito (vasos mesentéricos, hilio esplénico o
fistula AV) o insidioso (pequefios vasos en la superficie del pancreas).

El desarrollo de seudoaneurismas® o fistulas AV también puede producir pér-
didadel injerto. Los pacientes con epi sodios de sangrado requieren unareanima-
cién vigorosa con volumen y productos heméticos a través de accesos venosos
de gran calibre.

Latrombosis de los vasos del injerto (manifestada como hematuria, dolor y
edemade lapiernaipsilatera al injerto) ocurre en 5 a 10% de los pacientes™© y
suele tratarse con bajas dosis de heparina, dextran o agentes antiagregantes pla-
guetarios; en caso de no funcionar el tratamiento es necesario retirar € injerto,
encontrdndose por |o general €l paciente con unarespuestainflamatoriay vasodi-
latacion importantes.

Drenaje del pancreas exocrino

El drenaje delas secreciones exocrinas del pancreas puede ser fuente de compli-
cacionesimportantes. L as opcionesparamanejar estas secrecionesson laderiva-
cién al yeyuno proximal, lainyeccion de polimero sintético en el conducto pan-
credtico paraocluirlo y la derivacion vesical. Esta Ultima permite el monitoreo
delafuncion del injerto através delamedicion de laamilasaurinaria; ™ sin em-
bargo, esto dejade ser de utilidad cuando simultaneamente se hace trasplante de
rifidn, ya que en caso de rechazo del pancreas |os datos bioguimicos de rechazo
del rifién preceden alosdel pancreas;’2 ademas, el reflujo deamilasaurinariaha-
ciael injerto pancredtico puede producir pancreatitis, y la eliminacion de bicar-
bonato hacialavejiga puede predisponer a paciente aacidosisy deshidratacion
gravesy dedificil control,” haciendo necesario que hastaen 6 a20% del os casos
sea necesario convertir esta derivacion vesical en una derivacion intestinal .74

Las causas por las cuales un paciente postrasplantado de pancreas puede re-
querir cirugiason: cistoscopiaparaevaluaciony tratamiento de hematuriay lito-
tricia, fistulas urinarias con o sin formacién de abscesos, reparacion de fistulas
duodenales o drengje de abscesos o colecciones secundarias a pancredtitis pos-
trasplante.
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Evaluacion preoperatoria

Estos pacientes deben ser evaluados en lo referente a su control metabdlico y
equilibrio acido—base, y en caso de estar cursando con rechazo del injerto deben
recibir un mangjo similar a de un diabético con cetoacidosis.”™

Consideraciones anestésicas

Por 1o general 1os pacientes que [legan anecesitar un trasplante pancreatico son
los diabéticos més graves, por |0 que se espera que en estos pacientes haya un
dafio avanzado anivel devariosérganosblanco. Ademés, hay quetomar en cuen-
tague existelaposibilidad deintubacién dificil debido aproblemasde extensién
de la articulacién atlantoaxoidea’® (siendo no obstante infrecuente la necesidad
de unaintubacion guiada por fibroscopia) y la posibilidad de gastroparesia que
obligue a usar una técnica de intubacién de secuencia rapida. En el posiciona-
miento del paciente esimportantetener cuidado paraevitar |aproduccién de neu-
ropatias o dafio de unafistula arteriovenosa por compresion. Algunos pacientes
pueden tener tolerancia al uso de opioides debido a episodios repetidos de pan-
creatitis.

Usua mente | os pacientes toleran bien el estrés quirdrgico en lo que acontrol
delaglucemiase refiere. Algunos pacientes pudieran ademas cursar con insufi-
cienciarenal, siendo necesariaslas precauciones anestési cas pertinentesal mane-
jodeestacircunstancia. En estos paci entes se debe suponer que existe cardiopatia
isguémica, y en un nimero no despreci able de paci entes puede ser necesariauna
coronariografiapreoperatoria paraevaluar lapresenciay extension delamisma;
puede usarse proteccion perioperatoriacontralaisquemiacon —bloqueadores,”
pero teniendo en cuenta la posibilidad de enmascaramiento de |os episodios de
hipoglucemia. Finamente, debido a la posibilidad de neuropatia autonémica
asociada con ladiabetes, puede presentarse faltade respuestaa uso de atropina,
fluctuacionesenlatensién arterial, hipotension ortostéticaeisquemiasilenciosa.

El trasplante de sl otes pancredticos es unatécnicaaternativaal trasplante del
6rgano completo; aunque la posibilidad de complicaciones después del procedi-
miento debe ser mucho menor queenloscasosdetrasplantedel 6rgano completo,
la experiencia anestésica aln es limitada.

PACIENTE CON TRASPLANTE
INTESTINAL O MULTIVISCERAL

Lasindicaciones paraestetipo de trasplantes son las diversas causas deintestino
corto (resecciones quirdrgicas intestinales amplias debido ainfartos, estenosis,
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atresia o fistulas) y enfermedades no asociadas a cirugia, como alteraciones en
lamotilidad, en laabsorcién, los sindromesde poliposis multipley algunostipos
de tumores. Algunos pacientes con deficienciade proteinas C, S o antitrombina
I11 son sometidos atrasplante simultaneo de higado e intestino debido a que por
lo general estos pacientesdesarrollan con el tiempo disfuncién hepéticaasociada
con trombosis mesentérica.”® Ya gque estos pacientes son |0s que mas dependen
deunequipodesaludinterdisciplinario, hay queconsiderar lareferenciaal centro
deorigen paracual quier procedimiento quirdrgico, excepto s setratadeunaciru-
giade urgencia.

Existen basicamente cuatro tipos de trasplantes que involucran al intestino
solo 0 amultiples érganos: ™ trasplante aislado de intestino delgado, trasplante
de intestino delgado e higado, trasplante de higado, pancreas y duodeno (tras-
plante de conglomerado de 6rganos) y por ultimo trasplante de estémago, duode-
no, intestino delgado, intestino grueso, higado y pancreas (trasplante multivisce-
ral).

Razones para requerir cirugia

L as complicaciones que pueden llevar al quiréfano alos pacientes sometidos a
estetipo detrasplantes son hemorragiade unadelasanastomosis o del lecho qui-
rurgico que puede ser agravada por la coexistencia de una coagul opatia, fistulas
biliares, dehiscencia de los sitios de anastomosis intestinal y trombosis arterial

ovenosa. Todasestascrisisquirirgicassuelen hacer queel pacientecurseconuna
acidosis metabdlica grave que requiera reanimacion agresiva con liquidos, uso
de vasopresoresy vigilancia posoperatoria en la unidad de cuidados intensivos.

Consideraciones anestésicas

En vistade que muchos de estos pacientes han recibi do apoyo nutricio total endo-
venoso por tiempo prolongado, no espoco frecuente que hayan sufrido complica-
ciones venosas asociadas al mismo, como trombosis o infecciones, 1o cual com-
plicael acceso venoso en caso de requerirlo; es por esto que deben considerarse
técnicas como la puncién venosa central asistida por ultrasonido. No es infre-
cuente gue estos paci entes porten un acceso vascul ar venoso central apermanen-
cia, como un catéter de Hickman, el cua puede ser usado para administrar los
agentes anestésicos siempre y cuando se observen estrictamente las medidas de
asepsiay antisepsiapertinentes. Si el paciente alin esdependiente delaalimenta-
cion parenteral total hay que considerar la posibilidad de alteraciones hidroel ec-
troliticas asociadas ala misma.8o
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Estos pacientes pueden ser particularmente susceptibles ainfecciones por au-
mento delapermeabilidad intestinal alas bacterias, secundariasaun sistemalin-
fético deficiente, aateraciones en lamotilidad intestinal por denervaciony ala
presenciadeisguemia, rechazo del injerto o enteritis; ental escasospodrian nece-
sitarse grandes cantidades de liquidos y vasopresores para mantener la estabili-
dad hemodinamica.

Debido aque por lo general estos pacientes han sido previamente sometidos
amultiples cirugias abdominal es, debe anticiparse que un procedimiento quirdr-
gico abdominal adicional serdcompleoy prolongado, |o que obligaatener bue-
nosaccesosvenosos, disponibilidad de productoshematicos, monitoreoinvasivo
y técnicas parala preservacion de la temperatura corporal.

No esraro gque estos paci entes tengan al giin grado de disfuncion hepaticao re-
nal que debera tomarse en cuenta.

Es frecuente que estos pacientes requieran apoyo mecanico ventilatorio en €l
posoperatorio inmediato debido aque estan crénicamentedebilitadosy tienen hi-
poal buminemia que | os predispone a derrames pleuralesy ascitis, con laconse-
cuentealteracion enlamecéanicapulmonar; si €l pacienteno cursacon un proceso
infeccioso o coagulopatia no es malaidea manegjarlo con un bloqueo peridural,
paramejor control del dolor posoperatorioy facilitar asi |afisioterapia pulmonar
posoperatoria.

El trasplante gueinvolucraal intestino tiene un mayor potencial paraproducir
unaenfermedad de injerto contra huésped, por |o que datos clinicaos como erup-
ciones cutaneas, diarrea, pancitopenia, neumonitisy alteracionesen el estado de
alerta deben hacer sospechar de esta posibilidad.8!

Aun cuando lamotilidad intestinal serecuperaunao dos semanas después del
trasplante, lamotilidad gastricatardamastiempo en recuperarse, por lo queestos
pacientes deben ser intubados con una técnica de secuencia rapida.82

PACIENTE CON TRASPLANTE DE MEDULA OSEA

Lasindicacionesactuales parael trasplante de médula dsea son mltiplest3y com-
prenden enfermedades malignas (leucemias, linfomas, mieloma mdiltiple) o no
malignas (alteraciones hereditarias del metabolismo, talasemiay ciertas inmuno-
deficiencias). Basicamente hay dostipos de trasplante de médula dsea: € autdlogo
(queimplicalaobtencion de células madre del paciente mediante aspirado de mé-
dula 6sea o remocion periférica previa estimulacion con factor estimulante de co-
lonias de granulocitos o de granulocitos y macrofagos, eliminacion de células tu-
morales, administracion de altas dosis de quimioterapia o radiacion a pacientey
reinfusion de las células), que se asocia a menos complicaciones en general, y €
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heter6logo (apartir de célulasmadre de donador rel acionado o no). Se pueden pro-
ducir diversas disfunciones organicas debido a varios factores (la enfermedad
misma, el uso de quimioterapiay secuelas infecciosas o inmunitarias).

L os pacientes pueden tener complicaciones cardiovasculares como lainsufi-
cienciacardiaca secundariaal uso de ciclofosfamida, antraciclinas o irradiacion
mediastinal, tamponade de origen maligno, cardiomiopatia secundariaaamiloi-
dosis o choque séptico. Se debe anticipar unapobre reservacardiaca, laposibili-
dad de arritmiasmalignas, €l tiempo de circulacién lento (con el consecuente re-
tardo en €l inicio de laaccion de cualquier agente anestésico) y la necesidad de
usar monitoreoinvasivo avanzado, vasopresores einotrdpicos. Un ecocardiogra-
ma preoperatorio es esencial.

Casi lamitad de | os pacientes son portadores de complicaciones pulmonares.
Lamucositis puede predisponer ainfecciones de vias aéreasy broncoaspiracion;
ciertosagentes usados paralaquimioterapia, como carmustina(BCNU), bleomi-
cina, busulfany agentesalquilantes, pueden producir hipoxemiay consolidacion
de los espacios alveolares en relacion atoxicidad por radicales libres inducidos
por altas concentraciones de oxigeno. El dafio pulmonar agudo puede ser produ-
cido por farmacos, infeccion pulmonar, sepsis, citocinasliberadas por unamédu-
ladseaen viasderecuperacion, hemorragiapul monar, bronquiolitisobliterantes4
0 sindrome neumanico idiopatico.

Lainsuficienciahepéticaen estos pacientes puede rel acionarse con la presen-
ciadeunaenfermedad venooclusivague se manifiestacomo hiperbilirrubinemia,
elevacion de las transaminasas, trombaocitopeniay resistencia de lamismaalas
transfusiones de plaguetas; este problema se debe al tratamiento de acondiciona
miento previo al trasplante de la médula 6sea.8s

Ladificultad para conseguir plaguetas compatibles es un problema adicional
gue merece consideracion.

Finalmente, el pacientetrasplantado de médul a ésea puedetener insuficiencia
renal deetiologiamultiple: uso defarmacos (agentesantineopl asi cos, inmunosu-
presores, antibidticos), dafio por radiacion, hipovolemiay sepsis.gé

Consideraciones anestésicas

L os procedimientos quirdrgicos a los que pueden ser sometidos estos pacientes
son: col ocacién de accesos venosos central es permanentes (catéter de Hickman),
aspirados de médula 6sea, broncoscopias, toracoscopias para toma de biopsias
0 biopsias abiertas de pulmén, tomografias, resonancias magnéticas y procedi-
mientos radiol égicos invasivos, entre otros.

Existelaposibilidad de unacolitis neutropénica que suel e resolverse con ma-
nejo médico, pero que en caso de perforacidn puede requerir manejo quirdrgico;
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por o general estos paci entesingresan a quiréfano con gran inestabilidad hemo-
dindmicay fallaorganica multiple que puede requerir manejo ventilatorio avan-
zado y apoyo inotropico y vasopresor.

El mangjo delaviaaéreapuedellegar apresentar unreto por lamucositis (po-
sibilidad de sangrado abundante), latrombocitopeniay laposibilidad de amiloi-
dosis.

OTROS TRASPLANTES

Uno delostrasplantes efectuados con mayor frecuenciaesel decdrnea; en el afio
2008 en México se hicieron 2 386 trasplantes de cornea, y hasta el mes de mayo
de 2009 estaban en listade espera’s 560 pacientes. L ospacientesquereciben este
tipo detrasplante no reciben inmunosupresores si stémicos; sin embargo, algunos
reguieren gotasoftdmicasdeciclosporinay podrian llegar apresentar |osefectos
colaterales asociados con la administracion sistémica de ella. No hay ninguna
consideracion anestésica especial en estos casos.8”

CONCLUSIONES

En vista de la mayor frecuencia de trasplante de érganos en €l pais es probable
gue los anestesi 6logos general es se enfrenten con la situacion de dar unaaneste-
sia a un paciente trasplantado. Por esta razon es muy importante que todos los
anestesi0logos estén familiarizados con este tipo de pacientes.

L os puntos mésimportantes para el manejo anestési co de estos pacientes son:

1. Evaluar lo mejor posible lafuncién del injerto.

2. Considerar laposibilidad de comorbilidad asociadasecundariaalaenferme-
dad que condujo a paciente a trasplante o a tratamiento inmunosupresor.

3. Ser lo menos invasivo posible en el monitoreo.

4. En caso de requerirse monitoreo invasivo, seguir una escrupul osa asepsia
y antisepsia.

5. Engenera puede usarse cual quier técnicaanestésica, siemprey cuando no
comprometala funcion del injerto.

6. Mantener una comunicacion estrecha con el grupo médico que trasplanto
al paciente, sobretodo en lo referente al manejo perioperatorio de lainmu-
nosupresion.
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padecimiento hepatico, 218
pancreatitis, 221, 222
postrasplante, 221
pancuronio, 55, 99, 106, 140, 209,
214
paracetamol, 130
pardlisis, 132
Parkinson, enfermedad de, 181
paro
cardiaco, 22, 42, 119, 146
por hiperpotasemia, 146

respiratorio, 22
parvovirus, 115

B19, 133
patologia

abdominal, 9

cardiacaterminal, 46

renal, 9
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