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INTRODUCCION

La DAC con soporte extracorporeo es un procedimiento
conocido como perfusion regional normotérmica. Gracias a su
progresiva incorporacion en el &mbito del trasplante, es posi-
ble aumentar la disponibilidad y la viabilidad de los 6rganos,
reducir la incidencia de fallo primario del injerto y promover la
capacidad funcional temprana del mismo tras el implante*23.

A pesar de que existe una larga trayectoria en la recupera-
cion de 6rganos abdominales mediante PRN, la experiencia
en la recuperacion de 6rganos toracicos, como el corazon, ha
resultado mucho mas limitada debido a la necesidad de sol-
ventar aspectos técnicos éticos y legales?. Las primeras expe-
riencias en este campo se remontan a las de equipos como el
de Boucek et al, que presentaron una serie de 3 casos entre
2004 y 2007 realizados en el ambito pediatrico tras el diag-
nostico de muerte, empleando soporte extracorporeo me-
diante un dispositivo corazén-pulmoén‘. En 2009, el equipo
del Royal Papworth describi6 un caso en que consiguen recu-
perar, por primera vez, un corazon adulto viable para tras-
plante mediante circulacion extracorpdrea tras 23 minutos
de isquemia caliente con la aplicacién de PRN en DAC?.

Si bien la figura del perfusionista parece innegable en la
conduccion de este tipo de procedimientos, por requerirse el
manejo de dispositivos corazoén-pulmon, en la actualidad no
existe ningln consenso con respecto al tipo de circuito a em-
plear ni a la estrategia de preservacion a aplicar tras la valida-
cion del 6rgano. Dhital et al publicaron su experiencia en la
recuperacion del 6rgano mediante sistemas de perfusion ex-
situ tras la realizacion de PRN®. Sin embargo, Messer et al op-
taron por la preservacion fria estatica tras PRN-TA mediante
la infusion de solucion cristaloide de St. Thomas, sin obser-
var un detrimento con respecto a los resultados obtenidos en
el trasplante de muerte encefalica’. Asimismo, mediante un
estudio multicéntrico, que comparo los resultados de la do-
nacion aplicando PRN-TA con los obtenidos en muerte ence-
falica, permiti6 observar que se trata de una técnica segura y
reproducible con resultados prometedores que deberan ser
explorados de manera pormenorizada®.

Por otro lado, cabe destacar que el debate acerca de la so-
lucién que pueda proveer una mejor cardioproteccion sigue
en curso, con la existencia de cardioplejias cristaloides y he-
maticas, intracelulares y extracelulares, monodosis o multi-
dosis, entre otras opciones. Sin embargo, existe una eviden-
cia creciente que indica que la CDN podria resultar mas
beneficiosa que otras soluciones como la HTK (Custodiol) o
las multidosis, en el ambito de la cirugia cardiaca programa-
da, tanto en pacientes pediatricos como en el adulto, al poder
reducir los tiempos de isquemia y la incidencia de fibrilacion
tras el despinzamiento®*°.

Teniendo en consideracion todo lo anterior, asi como
nuestra amplia experiencia en PRN abdominal y en el uso de
CDN, se presentan los resultados preliminares de este nuevo

enfoque con el que obtener una adecuada cardioproteccién
en DAC, tanto en nuestro centro como en centros del area
metropolitana.

MATERIALY METODOS

Se realizd un andlisis de los resultados preliminares en los
casos iniciales en que se aplicd la estrategia, efectuando un es-
tudio observacional de corte retrospectivo, comparando los 14
pacientes tratados con PRN-TA con las 30 donaciones cardia-
cas realizadas en el mismo periodo de tiempo (2020-2023)
mediante donacién en muerte encefalica.

Preparacion del potencial donante

Tras la obtencion del consentimiento informado del pa-
ciente o de su familia para la donacién, se procedi6 al traslado
del paciente al quir6fano para la realizacién de la canulacién y
la discontinuacién de medidas del soporte vital. En los casos
que la familia expresé su voluntad al respecto, tras la finaliza-
cion de la canulacion, les fue permitido el acompafnamiento al
donante hasta el fallecimiento.

En DAC locales, se emple6 la bomba corazén-pulmén
Stockert S5 (Livanova PLC, Londres) con un minicircuito ex-
tracorpéreo de clase IVY, basado en el oxigenador 6F y la cen-
trifuga Revolution (Livanova PLC, Londres) (figura 1). En estos
casos, la cardioplejia se suministré de manera controlada me-
diante un sistema Vanguard 1:4, (Livanova PLC, Londres),
manteniendo una presion de 150-180 mmHg.

Por el contrario, en los centros periféricos se empled un cir-
cuito MiECC clase IV adaptado a la consola portatil Novalung
(Fresenius MC, Bad Homburg, Alemania), que incluy6 un re-
servorio de cardiotomia Medtronic (Dublin, Irlanda) a fin de
recoger el drenaje de los troncos supraadrticos mediante la
aplicacion de drenaje asistido por vacio (DVAV) (figura 2). En
€s0s casos en que se estimaron tiempos totales de pinzamien-
to adrtico inferiores a 2 h, se administré la CDN mediante un
sistema de presurizacion controlada, manteniendo una pre-
sion estable de 200 mmHg. Al no contar con un sistema de
mezcla sanguinea 1:4, se requirio la preparacion manual de la
mezcla, tras la obtencion de 250 ml de sangre aut6loga a través
dela canula de raiz de aorta.

Antes de proceder a la discontinuacién de medidas de so-
porte vital (DMSV), a fin de garantizar una anticoagulaciéon
eficaz, se administraron 1000 U/kg de heparina sodica al po-
tencial donante. A continuacion, se efectud la canulacion de la
vena femoral derecha con una cinula de drenaje Biomedicus®
(Medtronic Minneapolis, USA) de 21 a 25 Fr., posicionada su
punta en auricula derecha. Posteriormente, se canul la arte-
ria femoral derecha con una canula de retorno Optisite® (Ed-
wards Lifesciences Irvine, USA) de 18-20 Fr. Ambas canulas
fueron purgadas tras su insercion con suero heparinizado y se
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conectaron al circuito extracorporeo, el cual fue previamente
cebado con solucién cristaloide y se mantuvo pinzado hasta el
inflado del balén de oclusion, tras completarse el periodo de
inaccion requerido por la legislacion vigente.

Tras la canulaciéon de ambos vasos, por la arteria femoral
contralateral fue insertado un balén-oclusor CODA (Cook In-
corporated, Bloomington, Reino Unido) mediante técnica de
Seldinger, comprobando su posicionamiento mediante fluo-
roscopia.

Discontinuacion de medidas de soporte vital y reacon-
dicionamiento del injerto

La DMSV fue llevada a cabo por el intensivista, en segui-
miento a las indicaciones de la Sociedad Internacional de
Trasplantes Cardiopulmonares (IHSLT) y de la legislacion vi-
gente, tras haber comprobado la adecuada colocacion de las
canulas y la capacidad oclusiva del balén. A partir de mo-
mento en que se observo el cese total de actividad eléctrica
en el ECG o una presion arterial media

(PAM) inferior a 30 mmHg acompafiada de la ausencia
total de capacidad eyectiva cardiaca, comprobada mediante
ecocardiografia transesofagica, se inici6 el periodo de inac-
cién o non-touch?.

Cumplido dicho plazo, se procedi6 al inflado del balon
oclusor hasta impedir el paso de flujo hacia el cayado adrtico.
Seguidamente, se inicié recuperacion organica abdominal
mediante la aplicacion de PRN. Para tal fin, se tomaron como
objetivos la entrega de una DO i >225 ml/min/m2 y la obten-
cion de una PAM 50-80 mmHg. Para ello, se empleo un flujo
de 1,7 a 2 1/min/m2 y se trasfundieron hemoderivados, evi-
tando Hgb <9.5 g/dL.

Tras el inflado del baldn, paralelamente, el cirujano car-
diovascular realiz una esternotomia media urgente, proce-
diendo al pinzamiento proximal y a la transeccién de los
troncos supraadrticos, a fin de evitar la posibilidad de reper-
fusion cerebral a través de vasos colaterales. Inmediatamen-
te después, se desinfl6 el balon oclusor, permitiendo la re-
perfusion coronaria, por lo que se mantuvo un soporte a un
indice de 2 1/min/m2. Asimismo, y fin de reducir los requeri-
mientos transfusionales, el sangrado procedente de los tron-
cos supraaorticos fue aspirado hacia el reservorio de cardio-
logia del MIiECC y reincorporado al sistema para evitar la
falta de precarga.

Con el objetivo de optimizar la perfusion tisular y evitar
la aparicion de efectos deletéreos, se realizaron gasometrias
periddicamente. Cada 15 minutos se obtuvo una muestra
sanguinea postmembrana y cada 30 minutos una preoxige-
nador, tratando de obtener una adecuada oxigenacion y evi-
tar la hiperoxia e hipocapnia (PaO, 120-200 mmHg, PaCO,
40-45 mmHg) y saturacion arterial de oxigeno (Sa0,) 97%,
asi como una saturacion en linea venosa (SvO,) >70%.

La acidosis subsecuente al periodo de isquemia caliente

se corrigio de manera activa mediante el suministro de bicar-
bonato 1M desde el primer momento, mientras que la hiper-
glicemia fue contrarrestada afiadiendo insulina rapida al cir-
cuito extracorpéreo. En los casos en que la vasoplejia
postmortem supuso una falta de precarga para el sistema
(presion de succion <-70 mmHg), se suministraron solucio-
nes cristaloides balanceadas o concentrados de hematies,
preservando niveles de Hgb >10 mg/dl, a fin de favorecer el
transporte de oxigeno.

Tras la recuperacion del latido cardiaco, se observo la
contractilidad ventricular mediante ecografia transesofagica
(ETE), disminuyendo el nivel de soporte de manera acorde a
la recuperacion hasta permitir una adecuada apertura de la
valvula adrtica, evitando en todos los casos la sobredisten-
sion del ventriculo izquierdo. Tras la retirada completa del
soporte circulatorio, se procedi6 a la evaluacion y validacion
del 6rgano para trasplante mediante ETE.

Cardioproteccion e implante

Estando todos los equipos extractores preparados y
habiendo establecido una estrategia conjunta para facili-
tar la extraccion de todos los 6rganos en condiciones opti-
mas, se procedid a la canulacion de la raiz de la aorta, al
pinzamiento adrtico y al suministro de 1000 ml de CDN en
proporcién 142,

En los casos que fue requerido se reinici6 el soporte ex-
tracorpéreo, con el fin de continuar optimizando la perfu-
sion de los demas 6rganos hasta su extraccion. En los casos
en que el proceso incluy6 extraccién pulmonar, se suminis-
tr6 Perfadex® (Medisan, Uppsala, Suecia) como solucién de
preservacion pulmonar, mediante canulacion directa de di-
chos drganos, tras iniciar el suministro de solucién cardio-
plégica.

Tras la extraccion cardiaca en centros periféricos, se pro-
tegid el corazén con triple bolsa eliminando todo contacto
con el aire ambiente y evitando la exposicion a hielo, estando
en contacto directo con 1000 ml de solucidn cristaloide Del
Nido a 4 °C. Tras ello, para preservar dichas condiciones de
temperatura, el transporte interhospitalario se realiz6 en una
nevera Vitalpack® (Cardiolink, Barcelona). En las DAC reali-
zadas en el propio centro tras la extraccion se transfirio el
corazén al quirdfano contiguo sin medidas adicionales de
proteccion mas alla de la triple bolsa.

Tras realizar la entrega en el quir6fano que alojaba al re-
ceptor, donde ya se habia realizado la exéresis del corazon
disfuncionante, el cirujano procedi6 al implante sin aplicar
ninguna otra medida de cardioproteccién hasta cumplir 90
minutos desde la dosis de cardioplejia. En los casos en que no
fue posible completar el implante antes de dicho plazo, se
suministré media dosis adicional de CDN (600 ml).

Completado el implante, se efectud el despinzamiento
aortico y se administraron farmacos antiarritmicos en segui-
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miento de nuestro protocolo de antifibrilaciéon quimica, con-
sistente en 3000 mg de sulfato de magnesio y 1 mg/kg de lido-
caina al 2% inmediatamente después del despinzamiento, con
el fin de retrasar la capacidad contractil y favorecer tanto la
estabilizacion del transito idnico a través de la membrana mio-
citica como el desaireado del arbol coronario.

Tratamiento estadistico

A fin de evaluar lano inferioridad de la estrategia, se proce-
di6 a analizar las diferencias existentes con un grupo control
(GC), tratado con la técnica convencional de extraccion en
muerte encefalica, mediante un analisis retrospectivo de los
casos contemporaneos a la muestra (n=30 vs. 13).

Inicialmente, se procedié a caracterizar la muestra me-
diante frecuencias, para las variables dicotomicas, asi como
con la mediana y rango intercuartil, para las variables cuanti-
tativas, debido a la no normalidad de las mismas. El analisis
inferencial se realizé mediante los test Chi2 y Kruskall-Wallis,
respectivamente. Todos los analisis fueron realizados median-
te el software Stata v.14 de StataCorp LLC.

RESULTADOS

El procedimiento de DAC con PRN-TA y CDN fue realizado
exitosamente en 14 ocasiones, siendo dos de ellas en hospita-
les diferentes al centro implantador. No se observaron diferen-
cias en cuanto a la edad de los receptores entre ambos grupos,
ni en cuanto a los tiempos de espera para trasplante (tabla I).

Los trasplantados con dorganos procedentes de DAC con
PRN-TA, y protegidos con CDN, tuvieron una tendencia a una
menor estancia total hospitalaria, aunque no se alcanz6 la sig-
nificacion estadistica.

Se observo que los pacientes trasplantados con Organos
optimizados con PRN-TA y protegidos con CDN presentaron
una concentracion pico de troponinas un 50% menor que los
trasplantados con organos de muerte encefalica (ME: 2106,5
vs. 988). Sin embargo, no se observd diferencia en cuanto a las
horas de ventilacién mecéanica requeridas tras el trasplante
(tabla II).

Los pacientes trasplantados con 6rganos procedentes de
DAC con PRNT-TA redujeron en un 50% la estancia en UCI
tras el trasplante (ME 10 vs. 5 dias), sin que se observasen dife-
rencias significativas en la tasa de reingreso ni en la supervi-
vencia a 3 meses (tabla II, figura 3).

DiscusION
Este estudio presenta una estrategia facilmente replicable

en diferentes entornos clinicos que permite aumentar la dis-
ponibilidad y la calidad de corazones para trasplante, garan-

tizando que no se produzca una reperfusion efectiva tras el
inicio de la PRN-TA. Difiriendo de la estrategia inicialmente
adoptada por los equipos pioneros, que solamente procedian a
la ligadura de troncos supraadrticos, la transeccion de ambas
asterias carétidas permite que el potencial flujo colateral, des-
viado a través de las arterias espinales de manera subsecuente
a la vasoplegia masiva y la recuperacion de flujo pulsatil, sea
desviado hacia el campo quirtirgico sin alcanzar una presion
de perfusion suficiente como para poder suponer una reperfu-
sion cerebral, evitando asi conflictos ético-legales®.

Otras de las caracteristicas clave de nuestra estrategia es
la adopcién de un circuito extracorpéreo minimizado de tipo
MiECC clase IV*, que permite al mismo tiempo aunar los be-
neficios de ofrecer un campo exangiie y reducir la activacién
de la respuesta inflamatoria por interfase gas-aire**. La in-
clusién de un reservorio de cardiotomia result6 ser una pieza
clave, al permitir gestionar de manera sencilla tanto la adi-
cion de volumen como la recoleccion del sangrado prove-
niente de los troncos supraadrticos, reduciendo asi las nece-
sidades transfusionales necesarias para llevar a cabo el
procedimiento de manera exitosa. Si bien en un entorno lo-
cal, la aspiraciéon de campo se realizé mediante los sistemas
de rodillo de una bomba corazén-pulmon, en el caso de las
donaciones periféricas, el disefio del sistema permitié man-
tener una aspiracion hacia el reservorio mediante la aplica-
cién de vacio (-100 a -200 mmHg), considerando que debid
ser discontinuada temporalmente cada vez que se pretendia
introducir volumen hacia el sistema extracorpéreo. En el
caso de requerir una aspiraciéon mas continua en donaciones
periféricas, podria considerarse la colocacién de dos reservo-
rios en paralelo y alternar la aspiracion entre ambos, requi-
riendo de un perfusionista especificamente entrenado para
su manejo, a fin de evitar la aparicion de embolia gaseosa
masiva del sistema.

En cuanto a los resultados observados en esta experien-
cia preliminar, estos parecen alineados con los obtenidos en
la mayor serie publicada hasta la fecha, por el equipo de
Louca et al, al cual hemos contribuido. Ambos estudios no
solo confirman la no inferioridad de la PRN-TA en donacion
en asistolia controlada como una alternativa a la donacién en
muerte encefalica®, sino que parece que nuestro enfoque
puede ofrecer beneficios adicionales.

A nivel de cardioproteccion, el menor tiempo de isque-
mia y la utilizacién de CDN en monodosis parece haber per-
mitido reducir de manera muy notable el pico de biomarca-
dores de dafio miocardico, de manera concordante con las
observaciones de otros autores en el ambito de la cirugia car-
diovascular programada®’, apuntando a que nuestra estrate-
gia puede reducir el dafio miocardico.

Sibien la aplicacion de PRN-TA implica la inclusion de un
segundo perfusionista, como tnico coste afiadido respecto a
la donacién en muerte encefalica, nuestra experiencia preli-
minar parece indicar que dicha inversién se ve compensada
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con creces, al verse reducida la mediana de la estancia en UCI
en 5 dias, no habiendo diferencias entre ambos grupos en la
tasa de reingreso en UCI ni en la mortalidad a 3 meses.

Como limitaciones principales de nuestro estudio, debe
considerarse su caracter preliminar, de corte retrospectivo y
con un tamafio muestral limitado. Asimismo, debe tomarse
en cuenta que los criterios para considerar elegible a un do-
nante bajo PRN-TA en estas fases iniciales han podido resul-
tar mas restrictivos que en el caso de los donantes de muerte
encefalica y que los tiempos de isquemia fueron mas largos
en este segundo grupo.

Por todo ello, cabe considerar que, si bien la aplicacion de
PRN-TA resulta un procedimiento prometedor y replicable
con el que se han podido obtener unos resultados compati-
bles con una mejor recuperacion cardiaca y un menor sufri-
miento miocardico, se requiere de futuros estudios que pue-
dan refrendar nuestros hallazgos.

CONCLUSIONES

Este estudio preliminar ha mostrado que la aplicacién
PRN-TA con CDN es una estrategia que, en manos de un equi-
po multidisciplinar adecuadamente preparado, resulta alta-
mente reproducible en cualquier escenario, arrojando resulta-
dos no inferiores a los obtenidos con el trasplante de 6rganos
procedentes de muerte encefalica. Se requieren estudios pos-
teriores que confirmen nuestras observaciones apuntando a
que dicha estrategia reduce la agresion al injerto, el tiempo de
recuperacion postoperatoria y los costes derivados del proceso.
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Figura 1. Minicircuito clase IV con bomba de CEC

A: conexién con cénula venosa de acceso femoral. En este punto se recomienda monitorizar
la presion de drenaje. B: Conexidn con canula arterial de acceso femoral. En este punto se
recomienda monitorizar la presién de entrega. C: Puertos de aspiracién conectados con
aspiracion de los troncos supraadrticos. Para trabajar con circuito cerrado, mantener pinzas
1y 2 en la posicién indicada, retirando la pinza 3. En caso de requerir adicion de volumen,
retirar pinza 2. Advertencia: Para reconvertir el circuito a sistema abierto debe evitarse
retirar pinza 1 sin colocar la pinza 3 previamente, ya que lo contrario implicaria la entrada
masiva de aire en el sistema.

Figura 2. Minicircuito clase IV adaptado a
consola ECMO

(@) (0)

A: Conexién con canula venosa de acceso femoral. En este punto se recomienda monitorizar
la presién de drenaje. B: Regulador de vacio. C: Reservorio de cardiotomia. D: Centrifuga DP3
(Novalung). E: Oxigenador FX25 (Terumo). F: Mezclador de gases. G: Calentador HICO 550.
H: Linea arterial. Advertencia: Retirar la pinza 1 implicaria entrada de aire en el sistema, por
lo que, en caso de necesitar reconvertir a circuito abierto, siempre debe colocarse pinza 3
antes de retirar la pinza 1. Para la adicién de volumen al paciente se requiere desactivar la
succién del vacio unos instantes, a fin de evitar cavitacion.

Figura 3. Estancia en UCI tras trasplante cardiaco
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Abreviaturas. Tto 0 = grupo control, Tto 1 = grupo tratado con PRN-TAy CDN. Se observa
una mayor homogeneidad en la exposicién a menores tiempos de estancia en UCl en el
grupo de los tratados con PRN-TA.
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Tabla I. Descriptivo de la muestra

Muerte encefélica (ME) PRN-TA
N p5o0 I0R N p5o0 I0R
E. receptor 30 57 17 13 56 13
E. donante 30 42 20 13 49 13
Tiempo de espera 20 58,5 g1 12 17,5 212
Frecuencia % Frecuencia %
Patologia base
> C. Dilatada 18 53,3 8 61,5
> C.Isquémica 8 26,7 2 15,4
> C. Hipertréfica 1 3.3 3 23,8
> Otros 5 16,7 o] o]
Origen Local 11 36,7 11 92,3

Abreviaturas. E: Edad. Tto 0: Muerte encefélica. Tto 1: Donacidn en asistolia con PRN-TA. *(Significacién estadistica p <0,05).

Tabla Il. Resultados obtenidos

Muerte encefélica (ME) PRN-TA Valor p
N p50 I0R N p50 I0R

Pico de troponinas 30 2106,5 2331,0 13 988,0 785,0 0,002
Estancia UCI 30 10,0 13,0 13 5,0 2,0 0,016
Estancia Hospitalaria 30 25,0 26,0 13 18,0 12,0 0,142
Hora VM 30 6,0 6,0 13 5,0 5,0 0,513
Frecuencia % Frecuencia % Valor p

Superviv. 3 meses 29 96,7 12 92,3 0,53

Reingreso UCI 2 6,7 2 15,4 0,57

Abreviaturas. PRN-TA: perfusién regional normotérmica toracoabdominal. *(Significacion estadistica p <0,05).
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