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PRESENTACION

En el marco de la Constitucion Politica del Estado Plurinacional de Bolivia, que garantiza el acceso
a la salud para todas las bolivianas y bolivianos sin exclusion ni discriminacion alguna, a través del
Sistema Unico de Salud Universal y Gratuito, se promueven nuevos procedimientos quirtrgicos
orientados a mejorar la calidad de vida de la poblacién.

El Trasplante Hepatico representa una intervencion médica altamente especializada que ha
transformado la vida de miles de personas en el mundo. Este procedimiento representa una
opcién terapéutica definitiva o de mejora sustancial para pacientes que padecen de enfermedades
hepaticas graves. Entre las principales indicaciones se encuentran: Cirrosis Hepatica, Hepatitis
Cronica, Insuficiencia Hepatica Aguda, Carcinoma hepatocelular, Hepatopatias de origen genético,
Encefalopatia Hepatica, Ascitis Refractarias, Hepatitis Autoinmune, Fibrosis Hepatica avanzada,
Hepatopatia alcohdlica. La alta prevalencia de estas patologias en la poblacion evidencia la necesidad
de contar con protocolos normativos claros y actualizados que orienten y regulen adecuadamente la
practica del trasplante hepatico.

En este contexto, el Ministerio de Salud y Deportes, comprometido con la mejora continua de
los servicios de salud, presenta la Norma Nacional de Procedimientos de Trasplante Hepatico.
Este documento busca garantizar una atencion de calidad, seguridad y eficacia en los hospitales
autorizados para realizar estos procedimientos, fortaleciendo asi el acceso a un tratamiento esencial
para los pacientes que asi lo requieran.

La presente norma tiene como objetivo difundir estdndares técnicos, protocolos y lineamientos
actualizados para el Trasplante Hepatico, ofreciendo una guia integral para los profesionales de la
salud involucrados en este ambito. De esta manera, se busca beneficiar directamente a las personas
que necesitan este tratamiento, asegurando un enfoque humanizado y de alta calidad.

Nuestro reconocimiento a los profesionales y expertos que, con su conocimiento y experiencia,
contribuyeron en la elaboracion de esta norma, cuyo proposito final es salvar vidas y mejorar la
calidad de vida de los pacientes.

Ll )

e ———

Maria Renée Castro Cusicanqui
MINISTRA DE SALUD Y DEPORTES
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VISTOS Y CONSIDERANDO:

Que los Pardgrafos I y II del Articulo 18 de la Constitucion Politica del Estado, determinan que todas las
personas tienen derecho a la salud; el Estado garantiza la inclusion y el acceso a la salud de todas las
personas, sin exclusién ni discriminacion alguna.

Que el Pardgrafo I del Articulo 35 del Texto Constitucional, sefiala que el Estado, en todos sus niveles,
Ex_‘otegeré el derecho a la salud. promoviendo politicas publicas orientadas a mejorar la calidad de vida, el
ienestar colectivo y el acceso gratuito de la poblacion a los servicios de salud.

Que el Articulo 37 de la Constituciéon Politica del Estado, establece que el Estado tiene la obligacion
indeclinable de garantizar y sostener el derecho a la salud, que se constituye en una funcion suprema y
primera responsabilidad financiera. Se priorizara la promocién de la salud y la prevencién de las
enfermedades.

Que el Articulo 43 del Texto Constitucional, determina que la ley regulard las donaciones o trasplantes de
células, tejidos u organos bajo los principios de humanidad, solidaridad, oportunidad, gratuidad y
eficiencia.

Que el Articulo 3 del Codigo de Salud, aprobado por el Decreto Ley N° 15629, de 18 de julio de 1978,
dispone que le corresponde al Poder Ejecutivo a través del Ministerio de Prevision Social y Salud Piblica,
al que este Codigo denominara Autoridad de Salud (Actual Ministerio de Salud y Deportes), la definicién
de la politica nacional de salud, la normacion, planificacidén, control y coordinacion de todas las
actividades en todo el territorio nacional, en instituciones publicas y privadas sin excepcidn alguna.

Que la Ley N° 1716, de 5 de noviembre de 1996, de Donacioén y Trasplante de Organos, Células y Tejidos,
determina que la ley regird las donaciones de.():{ganos,_ tejidos y células para uso terapéutico, trasplantes e
implantes teniendo como fuente de recursos biodisponibles los de personas vivas y cadaveres.

Que el numeral 17 del Paragrafo [ y el Paragrafo III del Articulo 81 de la Ley N° 031, de 19 de julio de
2010, Marco de Autonomias y Descentralizacién “Andrés Ibafiez”, establecen que de acuerdo a la
competencia del Numeral 17 del Paragrafo II del Articulo 298 y la competencia concurrente del Numeral
2 del Paragrafo I del Articulo 299 de%a Constitucion Politica c?:al Estado, se distribuyen las competencias
del nivel central del Estado, los gobiernos departamentales auténomos, gobiernos municipales auténomos
y Gobiernos indigena originario campesinos auténomos.

Que la Ley N° 1152, de 20 de febrero de 2019, modifica la Ley N° 475, de 30 de diciembre de 2013, de
Prestaciones de Servicios de Salud Integral del Estado Plurinacional de Bolivia, modificada por Ley N°
1069, de 28 de mayo de 2018, para ampliar la poblacién beneficiaria que no se encuentra cubierta por la
Seguridad Social de Corto Plazo, con atencion gratuita de salud, en avance hacia un Sistema Unico de
Salud, Universal v Gratuito.

Que el Articulo 1 del Decreto Supremo N° 1115, de 21 de diciembre de 2011, establece que el objeto del
Decreto Supremo es reglamentar la Ley N° 1716, de 5 noviembre de 1996, de Donacién y Trasplante de
Organos, Células y Tejidos, estableciendo el ambito de aplicacion, los drganos, células y tejidos que
pueden ser donados, las categorias de donantes, los receptores, funciones y obligaciones de los
cs_t_a!)lecimientos de salud y profesionales que participan en donacion y trasplante de organos, células y
tejidos.

Que el inciso w) del Paragrafo I del Articulo 14 del Decreto Supremo N© 4857, de 6 de enero de 2023,
Organizacion del Organo Ejecutivo, seiala como atribucion de las Ministras y Ministros del Organo
Ejecutivo, en el marco de las competencias asignadas al nivel central en la Constitucién Politica del
Estado, emitir Resoluciones Ministeriales(...).

Que los incisos b) v d) del Articulo 84 del referido Decreto Supremo, establecen las atribuciones de la
Ministra(o) de Salud y Deportes, en el marco de las competencias asignadas al nivel central por la
Constitucion Politica del Estado, entre ellas, Ejercer la rectoria, regulacion y conduccidn sanitaria del
sistema de salud; Regular, planificar, controlar y conducir el Sistema acionaf/de Salud, conformado por
los subsectores de la seguridad social de corto pffazo, publico y privado, asi como la medicina tradicional.

Que en las Actas de Reunion del Comité de Coordinacion Téenica (COCOTEC), de 10 de junio de 2025, ('
se concluye VALIDAR los Documentos Técnico Normativos: “Norma Nacional de Procedimientos de
Trasplante Hepatico™ y el “Manual de Evaluacion y Acreditacion del Servicio de Trasplante Hepatico y
Autorizacién de Profesionales™.

Que mediante Actas del Comité de Identidad Institucional y Publicaciones, de 18 de septiembre de 2025,
el Comité de Identidad Institucional y Publicaciones (gliip resuelve APROBAR los Documentos
Técnico Normativos: “Norma Nacional de Procedimientos de Trasplante Hepético™, asignandole el
nimero de publicacion 563, y, el “Manual de Evaluacién y Acreditacién del Servicio de Trasplante
Hepatico y Autorizacién de Profesionales™, asignandole el ndmero de publicacion 570, debiendo
continuar el tramite para la emision de la Resolucién Ministerial.

AOET . . o
//\.35‘@ LO f:%x Que el Informe Técnico MSyD/VGSNS/DGRSS/PNSR/IT/1440/2025, de 2 de octubre de 2025, emitido
s vage 2! por la Dra. Carmen Rosa Navarro Cayo, Profesional Médico del Programa Nacional de Salud Renal del
\‘_{\%Abg yé:?/ Viceministerio de Gestion del Sistema Nacional de Salud, concluye que, “E! Ministerio de Salud y

5D Depories, a través del Programa Nacional de Salud Renal dependiente de la Direccion General de Redes
2 de Servicios de Salud, con la colaboracion financiera de la Agencia Espaiiola de Cooperacion



Internacional para el Desarrollo (AECID), ha elaborado los documenios técnico normativos “Norma
Nacional de Procedimientos de Trasplante Hepatico” y el "“Manual de Evaluacion y Acreditacion del
Servicio de Trasplanie Hepdtico y Autorizacion de Profesionales ; mismos que fuerom revisados y
aprobados por las insiancias correspondientes, por lo que se otorga la viabilidad técnica para la emision
de la Resolucion Ministerial para s posterior pug/icaci(m. ”.

Que el Informe Legal MSyD/DGM/UAIJ/IL/1589/2025, de 28 de octubre de 2025, emitido por la
Direccién General §e Asuntos Juridicos, concluye Cﬁe es procedente la emision de la Resoﬁ)uci()n
Ministerial, que apruebe los Documentos Técnico Normativos denominados “Norma Nacional de
Procedimientos de Trasplante Hepatico”, con nitmero de publicacién 563, y, el “Manual de Evaluacion y
Acreditacion del Servicio de Trasplante Hepatico y Autorizacion de Profesionales”, con numero de
publicacion 570, elaborado por la Programa Nacional de Salud Renal de la Direccion General de Redes de
Servicios de Salud dependiente del Viceministerio de Gestion del Sistema Nacional de Salud, en el marco
de lo establecido en la Ley N° 1716, de 5 de noviembre de 1996, el inciso w) del Articulo 14 y los incisos
b) y d) del Articulo 84, del Decreto Supremo N° 4857, de 6 de enero de 2023.

POR TANTO:

LA MINISTRA DE SALUD Y DEPORTES, en uso de, las atribuciones que le confiere el Decreto
Supremo N° 4857, de 6 de enero de 2023, Organizacion del Organo Ejecutivo.

RESUELVE:

ARTICULO PRIMERO. - APROBAR los Documentos Técnico Normativos denominados “NORMA

NACIONAL DE PROCEDIMIENTOS DE TRASPLANTE HEPATICO”, signado con el nimero de

publicacién 563, y, el “MANUAL DE EVALUACION Y ACREDITACION DEL SERVICIO DE

TRASPLANTE HEPATICO Y AUTORIZACION DE PROFESIONALES”, signado con el nimero

(11/?' publi_czlicién 570, que en anexo forman parte integrante e indivisible de la presente Resolucién
inisterial.

ARTICULO SEGUNDO. - AUTORIZAR a la Direccion General de Redes de Servicios de Salud
dependiente del Viceministerio de Gestion del Sistema Nacional de Salud, la impresién de los
mencionados documentos, debiendo depositarse un ejemplar de cada uno en Archivo Central del
Ministerio de Salud y Deportes.

ARTiCULO TERCERO. - Para efecto de comunicacion y difusion de la presente Resolucion
Ministerial, debera ser publicada en la Pagina Web Institucional del Ministerio de Salud y Deportes
http://www.minsalud.gob.bo.

ARTiCI_JLO_ CUARTO. - La Direccion General de Redes de Servicios de Salud dependiente del
Viceministerio de Gestion del Sistema Nacional-de Salud, queda a cargo de la ejecucion y cumplimiento
de la presente Resolucion Ministerial.

Registrese, comuniquese y archivese.
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INTRODUCCION

La presente Norma Nacional de Procedimientos de Trasplante Hepatico se constituye en un
instrumento técnico-normativo de aplicacion obligatoria, disefiado para estandarizar los procesos
clinicos y administrativos relacionados con el trasplante hepatico en Bolivia. El trasplante hepatico
(TH) es uno de los procedimientos quirirgicos mas complejos y de mayor impacto en la supervivencia
y calidad de vida de pacientes con enfermedad hepatica terminal o hepatopatias agudas graves. Su
desarrollorequiere no solo de tecnologia altamente especializada, sino también de un marco normativo
sélido que regule los procesos de donacion, procuracion, asignacion, implante y seguimiento de los
receptores, bajo estandares de calidad, ética y seguridad.

La norma comprende un conjunto de directrices que abordan de manera detallada los siguientes
aspectos como: la evaluacion integral del receptor proceso de donacién y procuracion de érganos,
protocolos de evaluacion clinica y laboratorial, diagnéstico y certificacion de muerte encefalica,
procedimientos de obtencién y preservacion de o6rganos, compatibilidad y asignacion de
organos, aspectos legales y administrativos, proceso quirurgico del trasplante hepatico, cuidados
postoperatorios inmediatos y seguimiento a largo plazo.

La implementacion y supervision del cumplimiento de esta norma estara a cargo del Ministerio de
Salud y Deportes, a través del area o programa designado por la Direccion General de Redes de
Servicios en coordinacion con los Servicios Departamentales de Salud (SEDES) y Seguridad Social
de Corto Plazo (ASUSS), en el marco de las atribuciones establecidas por la normativa vigente.

Es importante sefialar que esta norma sera objeto de actualizacion periddica, conforme a los
avances cientificos, tecnologicos y legales en el campo del trasplante hepatico, garantizando que
su aplicacion responda a estandares internacionales y a las necesidades particulares del sistema
de salud boliviano, fortaleciendo y consolidando las capacidades técnicas para un sistema de
trasplantes seguro y eficiente, y garantizar el acceso equitativo de los pacientes que requieren esta
terapia de alta especialidad.






ACRONIMOS Y SIGLAS

AAN
ACD
ACLF
AGD
AHI
AMS
Anti VHC
BAI

BDI

CBP
CHC
CIDH
CKD-EPI

CPK
CRM
CVVHD
DCP
DHL
DO2
DRA
DVR
EAB
ECG
ACLF
EHCA
ERC
EVC
FHA
FHF
GRS
HAI
HBcAg
HCC
CHC
HLA
HTPP

Academia Americana de Neurologia

Acido Citrico Dextrosa

Acute-on-Chronic Liver Failure (Falla Hepatica Aguda Sobre Cronica)
Arteria Gastroduodenal

Arteria Hepatica lzquierda

Arteria Mesentérica Superior

Anticuerpos contra el Virus de la Hepatitis C

Beck Anxiety Inventory (Inventario de Ansiedad de Beck)

Beck Depression Inventory (Inventario de Depresién de Beck)
Colangitis Biliar Primaria.

Carcinoma Hepatocelular.

Convencién Interamericana sobre Derechos Humanos

Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration (Colaboracién en Epidemiologia
de la Enfermedad Renal Cronica)

Creatinfosfocinasa

Colangiografia por Resonancia Magnética

Hemofiltracion Venovenosa Continua

Donantes a Corazon Parado

Deshidrogenasa Lactica

Aporte de Oxigeno

Dario Renal Agudo

Donante Vivo Relacionado

Equilibrio Acido-Base

Electrocardiograma

Acute-on-Chronic Liver Failure (Falla Hepatica Aguda sobre Cronica)
Enfermedad Hepatica Cronica Avanzada

Enfermedad Renal Cronica

Enfermedad Vascular Cerebral

Falla Hepatica Aguda

Falla Hepatica Fulminante

Globulos Rojos Segmentados

Hemaglutinacién Indirecta

Hepatitis B core Antigen (Antigeno Core del Virus de la Hepatitis B)
Hepatocarcinoma

Carcinoma Hepatocelular

Antigenos Leucocitarios Humanos

Hipertension Portopulmonar



ICN
IGBJ
KPTT
LCR
MCMQ
MEC
MELD
MERCOSUR
MMF
NME
OMS
OPTN

PAPM
PDES
PEEP
PELD

PFC
PJP
PSDI
PTFE
QME
RVP
RVS
SIR
SHP
SHR
SNC
SNG
SPR
TC
TCE
TGO/AST
TGP/ALT
TH
THA
THD
TPTA

Inhibidor de Calcineurina.

Instituto Gastroenterolégico Boliviano Japonés

Tiempo Parcial de Tromboplastina

Liquido Cefalorraquideo

Cuestionario Médico de Estrategias de Afrontamiento

Mini Examen Cognoscitivo

Model for End-Stage Liver Disease (Modelo para la Enfermedad Hepatica Terminal)
Mercado Comun del Sur

Micofenolato de Mofetilo

Neoplasia Maligna Extrahepatica

Organizacion Mundial de la Salud

Organ Procurement and Transplantation Network (Red de Obtencion y Trasplante
de Organos)

Presién Arterial Pulmonar Media

Plan de Desarrollo Econémico y Social para Vivir Bien

Presion Positiva al Final de la Espiracion

Pediatric Model for End-Stage Liver Disease (Enfermedad Hepatica Terminal
Pediatrica)

Plasma Fresco Congelado

Pneumocystis jiroveci neumonia

Plan Sectorial de Desarrollo Integral para Vivir Bien
Politetrafluoroetileno

Quimioembolizacion

Resistencia Vascular Pulmonar

Resistencia Vascular Sistémica

Sistema de Infusiéon Rapida

Sindrome Hepatopulmonar

Sindrome hepatorrenal

Sistema Nervioso Central

Sonda Nasogastrica

Sindrome de Reperfusién

Tronco Celiaco

Traumatismo Craneoencefalico

Transaminasa Glutamico-Oxalacética/ Aspartato Aminotransferasa
Transaminasa Glutamico Piruvica/Alanino Aminotransferasa
Trasplante Hepatico

Trasplante Hepatico Transitorio o Auxiliar

Trasplante Hepatico Dominé o Secuencial

Tiempo Parcial de Tromboplastina Activada



TR
Treg
TTP
TVP
UTI
VBP
VCP
VHB
VIH
VMI
VO2
VP
VSH

Tiempo de Reptilasa

Células T Reguladoras

Tiempo de Tromboplastina Parcial
Trombosis Venosa Profunda
Unidad de Terapia Intensiva

Via Biliar Principal

Ventilacion Controlada por Presion
Virus de la Hepatitis B

Virus de inmunodeficiencia humana
Vena Mesentérica Inferior
Consumo de Oxigeno

Vena Porta

Vena Suprahepatica






DEFINICIONES

Trasplante Hepatico

Es un procedimiento quirdrgico que consiste en la sustitucién de un higado enfermo e irreversible
por un higado sano proveniente de un donante fallecido o de un donante vivo, con el objetivo de
restablecer la funcién hepatica y mejorar la sobrevida y calidad de vida del receptor. (1)

Prondstico

Resultado probable de la evolucion de una enfermedad, es decir la probabilidad de recuperacién o
de que la enfermedad reaparezca (recurrencia o recidiva).

Ablacion

Procedimiento por el cual se extirpan los érganos, células y tejidos en personas vivas y con muerte
encefalica con fines de trasplante. (2)

Ablacién Hepatica

Es un procedimiento quirirgico en el donante con el objetivo de obtener el injerto para implantar. (1)
Donante vivo

Es toda persona que en vida y por voluntad propia dona sus 6rganos gratuitamente.

Donante cadavérico

Es toda persona con muerte encefalica, que en vida hubiera manifestado su voluntad de donar
organos, células y tejidos o por la autorizacion expresa de los familiares habilitados dona sus 6rganos
gratuitamente. (3)

Muerte Encefalica
Es el cese completo e irreversible de la funcidn cerebral y principalmente del tronco encefalico. (4)
Receptor

Es la persona en cuyo cuerpo se realizara el implante de 6rganos, células y tejidos procedentes de
otra persona.

Evaluacioén inicial

Es un proceso multidisciplinario que confirma el diagndstico, evalla la salud general del paciente y
determina si el trasplante es la mejor opcién, considerando riesgos y beneficios.

Lista de Espera

Base de datos donde se encuentra la identificacién de todos los pacientes que esperan por el
trasplante de un érgano y los datos necesarios para poder asignar al receptor mas adecuado, un
organo disponible.

Compatibilidad:

Grado de correspondencia biolégica entre donante y receptor que permite la aceptacion de un érgano



o tejido trasplantado, reduciendo el riesgo de rechazo.
Cuidado Postoperatorio

Constituyen el conjunto de intervenciones médicas, quirirgicas y de enfermeria destinadas a
garantizar la viabilidad del injerto y la recuperacién integral del paciente.

Sindrome Hepato pulmonar

Alteracion en la oxigenacion causada por el desarrollo de dilataciones vasculares intrapulmonares
en pacientes con EHCA y/o hipertension portal.

Child-Pugh B

Escala usada para valorar la gravedad y el pronéstico de la enfermedad hepatica crénica (sobre
todo cirrosis), con un compromiso funcional significativo, clasificada en una puntuacion de 7 a 9
puntos. (5)
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CAPITULO |
ASPECTOS GENERALES

En este capitulo se abarcara los aspectos generales y la justificacion de la elaboracion de la presente
normativa nacional teniendo algunos aspectos a considerar de la practica de trasplante hepatico a
nivel internacional y las primeras practicas de trasplantes reportados en Bolivia, asi mismo el objeto
y alcance dentro del Estado Plurinacional para la aplicacion de la presente norma.

1. ANTECEDENTES

El trasplante de drganos, tejidos y células se ha convertido en una practica mundial que puede
prolongar la vida y mejorar su calidad. El trasplante hepatico es el tratamiento de eleccion para
pacientes agudos o cronicos terminales sin tratamiento alternativo eficaz.

Segun datos del Registro Mundial de Trasplante desarrollado en colaboracion con la Organizacion
Mundial de la Salud, cada afio se realizan en el mundo mas de 21.000 trasplantes hepaticos.

La Organizacién Panamericana de Salud informa que, 53.345 trasplantes de drganos sélidos se
realizaron en las Américas en el 2016, casi el 40% del total a nivel mundial. Con 33.378 trasplantes,
el de rifdn fue el mas frecuente entre los de érganos soélidos, seguidos por el de higado con 11.000
trasplantes.

La Organizacion Panamericana de la Salud (OPS) desarrollo la “Estrategia y plan de accion sobre
donacion y acceso equitativo al trasplante de érganos, tejidos y células 2019-2030”, con el objetivo
de promover el acceso equitativo al trasplante de 6rganos, tejidos y células con base en la donacion
voluntaria y observando los principios rectores sobre trasplante para contribuir a satisfacer la
demanda creciente para estos tratamientos, salvar vidas y mejorar las condiciones de salud de las
personas y las comunidades. El documento se centra en dos areas fundamentales: la promocion de
la donacién voluntaria de 6rganos, tejidos y células para asegurar la disponibilidad de material de
trasplante, y el fortalecimiento de la gobernanza, la rectoria y las capacidades de las autoridades
sanitarias para promover el acceso equitativo a trasplantes de calidad. La propuesta se fundamenta
en los principios y directrices elaborados por la OPS y la OMS y otros actores de relevancia, como
la Red/Consejo Iberoamericano de Donacién y Trasplante (RCIDT), asi como el sistema de las
Naciones Unidas.

En Bolivia el Ministerio de Salud y Deportes es el Ente Rector, que a través de la Ley N°1716 de
Donacion y Trasplante de Organos, Células y Tejidos y su Decreto Supremo Reglamentario N°1115,
regula las actividades de donacion y trasplante de 6rganos, tejidos y células, de ahi la importancia
de fortalecer y realizar acciones especificas para normar y regular las actividades de trasplante
mediante la elaboracién de Normas en relacion al Trasplante de Organos, Células y Tejidos.

2. JUSTIFICACION

Segun los ultimos datos de la OMS publicados el 2020, las muertes por enfermedades no transmisibles
representan el 37.6% de causas de mortalidad en Bolivia, dentro de las cuales se encuentran las
enfermedades hepaticas. Dentro de las 10 causas mas frecuentes de muertes a nivel nacional,
se encuentra la cirrosis hepatica con una Tasa de Mortalidad de 27.1 x 100.000 habitantes. Los
datos también revelan que el sexo mas afectado por esta patologia es el masculino con un Tasa de
Mortalidad de 37,8 x 1000.000habitantes en relacion al sexo femenino que reporta 16.8 x 100.000
habitantes, cifras que encuentran entre las mas altas a nivel de la region.

©)
O
'_
<C
a
Wi
T
L
'_
=
=
—l
a
%)
<
o
'_
L
o
0
(©)
—
=
L
=
a
]
&)
o
04
a
L
a
—
=
=
o
)
<<
=
<C
=
4
@]
=




%)
o
=
'_
<
=
o’
(©)
=
O
o
=
O

LU
—
195
(©)
'_
=
w
=
-]
(&)
(©)
a
L
o’
|
n

En Bolivia se realizaron desde 1996 al 2021, 29 trasplantes de higado, de ellos, de la gestion 2001
se realizaron mas de 10 trasplantes hepaticos con la colaboracion de un equipo de trasplante de
Estados Unidos.

Actualmente el sistema de salud cuenta con varios establecimientos publicos, privados y de la
seguridad social de corto plazo que presta servicios de Alta Complejidad Clinica y Quirdrgica para
cubrir las necesidades de la poblacion a nivel nacional.

En este contexto con una vision de atencion en salud al mas alto nivel de complejidad de patologias
del sistema digestivo como son las enfermedades del higado, se ve la necesidad de cirugia hepatica
y el trasplante de higado, para tratar a los pacientes mediante técnicas de éptimo desarrollo tanto en
el campo clinico y quirargico, asi como de diagnésticos de apoyo para tratamientos e intervenciones.

La descripcion que se presenta a continuacion esta basada en informacion estadistica del
Instituto Gastroenteroldgico Boliviano Japonés IGBJ de la ciudad de Cochabamba y adaptada
para los fines correspondientes. Particularmente en las secciones de morbilidad se evidencia
las secuencias de diagndsticos mas frecuentes segun el perfil epidemioldgico del IGBJ, para
la atencion de forma integral de las necesidades de una poblacion en relacion a las demandas
de salud al mas alto nivel de complejidad y resolucion de las patologias del sistema digestivo,
en este caso las enfermedades hepaticas, basado en la Clasificacion de los Diagndsticos para
Enfermedades Internacionales (CIE 10).

TABLA N° 1 ENFERMEDADES DEL HiGADO ATENDIDAS EN I.G.B.J.
COCHABAMBA - GESTION 2023

cODIGO DIAGNOSTICO N° DE ATENCIONES
K70.3 Cirrosis hepatica alcoholica 808
K76.0 Degeneracion grasa del higado, no clasificada en otra parte 635
K76.6 Hipertensién portal 555
K76.9 Enfermedad del higado, no especificada 332
K70.9 Enfermedad hepatica alcohdlica, no especificada 301
K72.9 Insuficiencia hepatica, no especificada 233
K74.6 Otras cirrosis del higado y las no especificadas 231
K75.4 Hepatitis autoinmune 105
K76.8 Otras enfermedades especificadas del higado 105
K70.1 Hepatitis alcohdlica 58
K72.0 Insuficiencia hepatica aguda o subaguda 46
K76.7 Sindrome hepatorrenal 37
K74.4 Cirrosis biliar secundaria 34
K75.0 Absceso del higado 28
Enfermedad toxica del higado con hepatitis no clasificada en
K71.6 17
otra parte

K71.8 Enfermedad toxica del higado con otros trastornos hepaticos 12
K74.3 Cirrosis biliar primaria 10
K71.0 Enfermedad toxica del higado, con colestasis 5
K74.5 Cirrosis biliar, no especificada 5
K76 Otras enfermedades del higado 5
K75.9 Enfermedad inflamatoria del higado, no especificada 4
K71.7 Enfermedad toxica del higado con cirrosis y fibrosis del higado 3
K74.0 Fibrosis hepatica 3




cODIGO DIAGNOSTICO N° DE ATENCIONES
K76.1 Congestién pasiva cronica del higado 3
K71.9 Enfermedad toxica del higado, no especificada 2
K73.0 Hepatitis cronica persistente, no clasificada en otra parte 2
K75.8 Otras enfermedades inflamatorias del higado, especificadas 2
K76.2 Necrosis hemorragica central del higado 2
K71 Enfermedad toxica del higado 1
K73.8 Otras hepatitis cronicas, no clasificadas en otra parte 1
K73.9 Hepatitis cronica, no especificada 1
K74 Fibrosis y cirrosis del higado 1
K76.3 Infarto del higado 1
K76.4 Peliosis hepatica 1
K77 Trastornos del higado en enfermedades clasificadas en otra 1
parte
TOTAL 3.590

Fuente: Estadistica IGBJ 2024

El perfil epidemioldgico registrado en el IGBJ que es compartido con diferencias estadisticas
no significativas con sus similares a nivel nacional, que se constituyen en los Institutos de alta
especialidad en patologias gastroenteroldgicas de referencia en nuestro pais, muestran con claridad
que mas de 1.000 personas al afio padecen de enfermedades hepaticas que requieren de trasplante
hepatico, como indicacion para salvar sus vidas.

Los datos proporcionados por el IGBJ demuestran que las cirrosis hepaticas en sus diferentes formas,
se constituye en una de las primeras 10 causas de muerte reportadas por la OPS/OMS como se
sefalaba anteriormente, demostrando la necesidad creciente de dar acceso a nuevas terapias que
brinden posibilidad de vida a esta poblacion.

3. SITUACION GENERAL DEL TRASPLANTE HEPATICO
3.1.  Situacion internacional del trasplante hepatico

La historia del trasplante hepatico refleja la perseverancia y vision de cirujanos y cientificos como
Hume, Medawar, Shumway, Calne y Starzl, quienes con su conocimiento y habilidad quirdrgica
hicieron posible que el trasplante de 6érganos se consolidara como una opcion terapéutica efectiva
hacia finales del siglo XX. (9)

El trasplante hepatico, considerado un procedimiento experimental hasta 1984, ha demostrado
grandes avances en las Ultimas décadas hasta ser considerado actualmente el tratamiento de
eleccion para los pacientes con insuficiencia hepatica crénica terminal o la falla hepatica fulminante
asegurando una prolongada sobrevida y buena calidad de vida. (10)

Las mejoras en la técnica quirdrgica, nuevas drogas inmunosupresoras, protocolos de tolerancia,
el tratamiento mas eficaz de las infecciones y los avances en la atencién de pacientes criticos
representan los pilares en los que se ha cimentado la mejora de la evolucion de los pacientes
trasplantados.

La historia del trasplante hepatico se desarrolla entre 1955 y 1981 en la busqueda de la viabilidad
del procedimiento, la preservacion adecuada del injerto y la clave de la técnica quirurgica: desde
los primeros reportes de trasplante hepatico en perros por Welch, Starzl y Moore, no fue hasta
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1963 cuando T. Starzl realizé el primer TH en un nifio de 3 anos portador de una atresia de vias
biliares. (11)

Como el mismo Starzl describiera graficamente, la intervencién comenzo6 en un clima de confianza
que sin embargo acabo en tragedia. El nifio muere a las cinco horas de acabar el trasplante. Dos
meses después, el 5 de mayo realiza el segundo trasplante en un hombre de 48 afios con una
hepatocarcinoma, que recibe en este caso el 6rgano de un donante de 55 afos con un tumor cerebral.

El paciente vive 22 dias, pero muere por una embolia pulmonar, con un higado normal. ElI camino
comienza a abrirse. Sin embargo, no fue hasta cuatro afnos mas tarde cuando él mismo llevé a cabo
el primer trasplante exitoso, considerandose dicha operacion como uno de los mayores logros de la
cirugia moderna.

La introduccion de la ciclosporina y los esteroides en la década del 80 produjo el salto de calidad del
trasplante hepatico. (12)

Se logré una supervivencia del 80%, la aceptacion de su utilizacién en la practica clinica y la
expansion del procedimiento por todo el mundo. También el refinamiento en la técnica quirdrgica
mejoré de manera progresiva para satisfacer la demanda creciente: se introduce la bomba de by-
pass veno-venoso, se describe la reduccién hepatica y su utilizacion en receptores pediatricos, la
biparticion hepatica (“Split”), el “Piggy-back” y la solucién de preservacion de Wisconsin. (13)

A partir del consenso del Instituto Nacional de Salud en 1983 en el cual un grupo de expertos
sugiere que el TH se convertia en una practica clinica no experimental, el trasplante surge como un
procedimiento pasible de ser realizado. (14)

Al comienzo, el circuito de los centros de TH en todo el mundo fue muy restringido y en Estados
Unidos solamente se realizaron 26 trasplantes durante 1981. Luego, la tasa fue creciendo: en 1988
esta cifra llegaba a 2.000 y en 2006 a 6.600, con mas de 16.000 pacientes en lista de espera (12).
Entre mayo de 1994 y mayo de 2005 recibieron un TH por enfermedades crénicas 5.925 adultos en
ocho centros del Reino Unido e Irlanda y 41.866 adultos en 137 centros de los Estados Unidos. En
este periodo, se trasplantaron 773 insuficiencias hepaticas agudas en el Reino Unido e Irlanda y 1.507
en Estados Unidos. Desde la década del 90 hasta la fecha, se encuentra el aumento las indicaciones
de trasplante hepatico con el consiguiente incremento del numero de potenciales receptores y la
l6gica busqueda de nuevas técnicas innovadoras que incrementen la cantidad de donantes como el
donante vivo para receptores adultos, el “domind”, los donantes con criterios extendidos o marginales
y el donante a corazon parado. Al mismo tiempo el desarrollo de nuevos inmunosupresores como el
Tacrolimus (FK-506), el micofenolato, los inhibidores m-TOR, alemtezumab etc. lideran la busqueda
de esquemas eficientes de inmunosupresion, con menos efectos colaterales, o de tolerancia ya
vislumbrada, en la teoria, durante las primeras épocas de los 50 y los 60.

Hoy el trasplante representa una practica habitual a pesar de ser una de las cirugias abdominales
mas complejas. Es un procedimiento reglado, que se adapta a diversas variantes de acuerdo a la
edad, patologia y estado del paciente.

El acto operatorio representa so6lo una de las etapas por la que pasa el paciente, ya que requiere una
exhaustiva evaluacién pre-operatoria, donde actua un grupo multidisciplinario en el que intervienen,
cirujanos, hepatélogos, hematdlogos, cardidlogos, psiquiatras, nutricionistas, anestesiologos,
asistentes sociales, secretarias y coordinadores de procuracién de érganos. El periodo postoperatorio
es aun mas complejo, en el que debe evaluarse la funcién del 6rgano, las complicaciones técnicas,
inmunoldégicas e infecciosas.



Sin la interaccién permanente entre todo el grupo quirurgico, este procedimiento no podria llevarse
a cabo con seguridad. Es necesario apelar a los diversos aportes de la tecnologia para ampliar asi
los margenes de seguridad de este procedimiento.

3.2. Situacidén nacional del trasplante hepatico

La era del trasplante en Bolivia se inicia en 1948 con el primer trasplante de cérnea efectuado por
el Dr. Javier Pescador en la ciudad de La Paz. El 2 de noviembre de 1979, el equipo del Dr. Néstor
Orihuela Montero, cirujano urdlogo, realiza con éxito en el Hospital Obrero N°1, el primer trasplante
renal con donante cadavérico en Bolivia. Este fue el primer y Unico trasplante renal con donante
cadavérico en los siguientes quince anos. Pocos dias después, el Dr. Orlando Canedo, cirujano
radidlogo de Cochabamba, realiza lamentablemente sin éxito, el primer trasplante renal con donante
vivo en la Clinica San Pedro. (15)

El afio 1989, los nefrélogos de Cochabamba en coordinacién con un destacado grupo de médicos
de otras especialidades incluyendo al Dr. Néstor Orihuela Montero de La Paz y al Dr. Juan Pablo
Barrenechea de Cochabamba fundan la Sociedad Boliviana de Trasplantes de Organos y Tejidos,
a fin de lograr como primer objetivo el contar con el marco juridico adecuado para la practica de los
trasplantes en Bolivia y al mismo tiempo difundir entre la clase médica y la poblacion en general los
conocimientos necesarios acerca de los trasplantes. (15)

En octubre de 1996, se realiza el primer trasplante de higado a cargo del Dr. Stephen Dunn de
Philadelphia y su equipo en la ciudad de Santa Cruz, con un Iébulo hepatico donado por la madre a
su nifia pequena.

El 11 de febrero de 1998, el Dr. Juan Pablo Barrenechea de Cochabamba y el equipo de trasplantes
del Centro Médico Boliviano Belga, realizan el primer trasplante cardiaco en Bolivia. (15)

4. MARCO TEORICO
4.1. Trasplante hepatico

La Organizacion Nacional de Trasplantes define trasplante como la “sustitucion de un érgano o tejido
enfermo por otro que funcione adecuadamente”. Existen multitud de clasificaciones de los mismos
segun se atienda a sus diferentes caracteristicas. Haciendo referencia al elemento a injertar, los
trasplantes se pueden clasificar en dos grandes grupos: los trasplantes de tejidos y células y los
trasplantes de érgano solido. Los primeros de ellos se comenzaron a llevar a cabo décadas antes
que los de o6rgano solido. Los principales trasplantes de érgano sélido son, por orden de magnitud,
de rifién, higado, corazén, pulmon, pancreas e intestino.

El trasplante hepatico puede realizarse con un higado procedente de donante vivo o de donante
cadavérico. En cuanto a la técnica utilizada, las variantes en los trasplantes hepaticos pueden
ser: trasplante con técnica de higado dividido o denominado SPLIT (dividido), trasplante con
higado reducido, trasplante segmentario, trasplante hepatico auxiliar y en dominé o secuencial. El
trasplante hepatico también se puede dividir en dos tipos, segun la ocupacion del injerto: ortotépico
y heterotopico. Ademas, se pueden clasificar segun el grado de urgencia, pudiendo ser electivo, en
el que existe un minimo de planificacion o urgente. Este ultimo también se denomina urgencia 0 o
alerta 0. Se debe valorar la realizacién de un trasplante hepatico en caso de insuficiencia hepatica
cronica, progresiva e irreversible, o en insuficiencia hepatica fulminante cuando no se dispone de
tratamientos alternativos o éstos no han resultado utiles.
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El manejo de pacientes con enfermedad hepatica terminal en la lista de espera y la dificultad que
representa la realizaciéon de un procedimiento quirdrgico tan complejo en estos pacientes requiere
de un abordaje por un equipo multidisciplinario con experiencia en TH. Es necesario que cada centro
donde se realiza TH cuente con un comité conformado por multiples especialistas entre los que se
incluyen cirujanos, hepatologos, anestesidlogos, infectdlogos, cardidlogos, psiquiatras; entre otros.
Conforme los resultados del TH han mejorado, las indicaciones se han extendido. (20)

4.2. Principales componentes del trasplante
* Donante: Puede ser vivo o fallecido y debe tener compatibilidad con el receptor.
* Receptor: Paciente que recibe el érgano o tejido trasplantado.

+ Cirugia de Trasplante: Procedimiento quirurgico para extraer el érgano del donante e
implantarlo en el receptor.

* Inmunosupresion: Uso de medicamentos para prevenir el rechazo del érgano trasplantado
por parte del sistema inmunoldgico del receptor.

El objetivo principal del trasplante es restaurar la funcion normal de un érgano o tejido danado,
mejorando significativamente la calidad de vida del paciente.

Un trasplante hepatico es un procedimiento quirdrgico en el que se reemplaza un higado enfermo o
dafiado por uno sano de un donante. Este tratamiento se utiliza generalmente cuando el higado ha
sufrido un dafio irreparable y ya no puede funcionar correctamente.

4.3. Proceso de trasplante hepatico:

» Evaluacion del Paciente: Antes del trasplante, se realiza una evaluacién exhaustiva para
asegurar que el paciente sea un buen candidato.

* Donante: El higado trasplantado puede provenir de un donante fallecido (cadavérico) o de
un donante vivo. En el caso de donantes vivos, se trasplanta solo una parte del higado.

» Cirugia: La cirugia es compleja y puede durar varias horas. Durante la operacion, se retira el
higado dafiado y se reemplaza con el higado sano del donante.

» Cuidados Postoperatorios: Después de la cirugia, el paciente requiere cuidados intensivos
y monitorizacion estrecha para detectar cualquier complicacién.

* Medicamentos Inmunosupresores: A largo plazo, el paciente debera tomar medicamentos
inmunosupresores para prevenir el rechazo del nuevo érgano.

El objetivo principal del trasplante hepatico es mejorar la calidad de vida del paciente y aumentar
su supervivencia. Este procedimiento puede ser una opcion vital para aquellos con enfermedades
hepaticas avanzadas o insuficiencia hepatica aguda.

4.4. Tipos de trasplante (segun tipo de donante): (21)
4.41. Donante cadavérico

Los donantes cadavéricos se dividen en donantes a corazon latiente y donantes a corazén parado
(Muerte cerebral y corazén parado). El grupo a corazoén latiente incluye el clasico donante con
muerte cerebral, de quienes se procuran de 6rganos mientras el corazon esta latiendo. Los donantes
a corazon parado (DCP) desarrollan un paro cardiaco definitivo antes de que se obtengan los



organos, lo que resulta en una lesion isquémica grave. Debido a que el paro cardiaco puede ocurrir
en condiciones muy diferentes, se pueden distinguir cuatro categorias de donacion después de la
muerte cardiaca segun los criterios de Maastricht.

4.4.2. Donante vivo

La escasez de donantes cadavéricos, especialmente pediatricos, y el desarrollo de las técnicas en
cirugia hepatica tuvieron como consecuencia la materializaciéon de la propuesta teérica de Smith en
1969 de poder trasplantar a un paciente con insuficiencia hepatica terminal, una porcién de higado
de un donante vivo. Esta propuesta esta sustentada en la capacidad de regeneracion del higado,
en que no deja secuelas funcionales y en el hecho de que este procedimiento presenta muy bajo
riesgo en el donante cuando es realizada por grupos entrenados. El tipo de hepatectomia efectuada
en el donante vivo, depende esencialmente de la antropometria del receptor. La mas universalmente
utilizada es la segmentectomia lateral izquierda, en casos de receptores pediatricos, seguido por la
hepatectomia derecha, en caso de receptores adultos.

a) Trasplante hepatico domino

Existe un grupo muy selecto de pacientes con patologia hepatica que requieren un trasplante, pero
a su vez su higado nativo explantado podria ser considerado para implantar en otro paciente con
hepatopatia terminal. Esta técnica se denominé Trasplante Hepatico Domind o Secuencial (THD),
y fue realizado por primera vez en Portugal en 1995. Desde entonces se han realizado mas de
1200 casos en el mundo. Esta estrategia puede ser considerada para pacientes con desérdenes
genéticos o bioquimicos que se tratan con trasplante hepatico, pero morfoldgica y funcionalmente
son higados normales, que podrian causar enfermedad sistémica a muy largo plazo. La principal
indicacion del THD es la polineuropatia amiloidética familiar (amiloidosis). A su vez, los posibles
candidatos a recibir un higado con metabolopatia son aquellos pacientes que se encuentran en lista
de espera por un periodo muy prolongado, pacientes muy mayores con expectativa de vida menor
al tiempo necesario para desarrollar sintomas debido al higado con amiloidosis. Un ejemplo clasico
seria el paciente mayor a 60 afos con tumor hepaticos malignos, como un hepatocarcinoma. El
trasplante hepatico dominé se ha con-vertido sin duda en una estrategia valida y segura para casos
selectos, que puede llevarse a cabo en centros con alta experiencia.

4.5. Tipos de trasplante hepatico (segun persistencia del injerto) (21)
4.5.1. Definitivo

El trasplante hepatico definitivo es lo habitual, en donde se reemplaza el higado enfermo por un
injerto sano, de manera definitiva.

4.5.2. Transitorio

El trasplante hepatico transitorio o auxiliar (THA) es una alternativa de tratamiento en pacientes con
falla hepatica fulminante. El procedimiento consta del trasplante de un injerto, ubicado ortotdpica
o heterotopicamente, sin realizar la hepatectomia total del higado enfermo. Una vez que el higado
nativo se recupera del episodio agudo, el injerto es removido. La ventaja frente a un trasplante
definitivo, es evitar la inmunosupresién de por vida. Una de las variantes técnicas del THA es el
Trasplante Aukxiliar Ortotépico Parcial de Higado. Dicho procedimiento consta de una hepatectomia
parcial del higado nativo e implante de un higado reducido. Cuando se utiliza un segmento lateral
izquierdo, lo mas frecuente, las anastomosis son las siguientes: vena suprahepatica izquierda con
vena suprahepatica izquierda. Arteria hepatica del donante con arteria izquierda del receptor, lo
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mismo con la porta. Para la via biliar, debe realizarse una hepaticoyeyunoanastomosis en Y de
Roux. Inmediatamente posterior al trasplante, el flujo portal ira preferentemente al injerto, debido a la
alta resistencia vascular que existe en el higado enfermo. A medida que el higado nativo recupera la
funcion, aumenta el flujo al mismo, coincidente con el aumento de la resistencia en el injerto, debido
al rechazo que genera la suspensién de la inmunosupresion.

4.5.3. Xenotrasplante

Se refiere al trasplantes de érganos de otras especies a humanos han surgido como una posible
alternativa a la escasez de érganos para trasplantes. Algunos como el trasplante de corazén vy el
de riidn ya han empezado a evaluarse. En el caso del corazén, los dos trasplantes realizados
hasta la fecha fueron autorizados bajo un uso compasivo (en pacientes terminales que no tienen
otras opciones terapéuticas) no como parte de ensayos clinicos formales. Aunque ambos pacientes
fallecieron, los injertos funcionaron durante semanas, lo que representd un avance significativo.

El cerdo es una de las especies con mayor potencial para realizar xenotrasplantes. Por una parte,
los 6rganos del cerdo, especialmente de algunas razas, tienen un tamano y estructura similar a los
humanos. Esto facilita la cirugia y la integracion funcional del érgano trasplantado. Ademas, el ciclo
reproductivo mas corto de la especie porcina permitiria disponer de suficientes animales donantes
en condiciones controladas.

El equipo de investigadores del Hospital Xijing, con amplia experiencia en xenotrasplantes, ha
llevado a cabo el primer xenotrasplante de higado en humanos descrito en una publicacién cientifica
revisada por pares. Previamente, la Universidad de Pensilvania habia realizado un estudio similar
donde conectaron extracorporalmente un corazén de cerdo a un paciente con muerte cerebral
durante 72 horas.

4.6. Indicaciones de trasplante

Actualmente son multiples las indicaciones para TH, entre las mas comunes estan la cirrosis
ocasionada por virus de hepatitis C, esteatohepatitis no alcohdlica o cirrosis hepatica criptogénica,
hepatocarcinoma, cirrosis por enfermedad autoinmune, colangitis esclerosante primaria o cirrosis
biliar primaria y cirrosis hepatica por consumo de alcohol, siempre y cuando los pacientes se
encuentren en un periodo de sobriedad mayor a seis meses 0 a un afo, en un programa activo de
alcohdlicos andnimos y hayan sido aceptados por el comité o por el equipo de trasplante. Otras
indicaciones incluyen enfermedades metabdlicas o genéticas como la enfermedad de Wilson y
hemocromatosis, atresia de vias biliares (mas comunes en pacientes pediatricos) e incluso cirrosis
biliar secundaria después de alguna alteracion en la via biliar, sindrome de Budd-Chiari y Falla
Hepatica Fulminante (FHF). (20)

« Cirrosis: Enfermedad crénica del higado que causa cicatrizacién y deterioro progresivo de
la funcion hepatica.

» Hepatitis Cronica: Infeccion prolongada del higado que puede llevar a cirrosis y cancer de
higado.

» Insuficiencia Hepatica Aguda: Fallo repentino y severo de la funcién hepatica, a menudo
debido a enfermedades hepaticas preexistentes.

» Cancer de Higado: Tumores malignos en el higado que no pueden ser tratados con cirugia
convencional.



* Hepatopatias Genéticas: Enfermedades hereditarias que afectan la funcion hepatica, como
la hemocromatosis y la enfermedad de Wilson.

* Encefalopatia Hepatica: Alteracion del funcionamiento del cerebro debido a la insuficiencia
hepatica.

+ Ascitis: Acumulacion de liquido en el abdomen debido a la insuficiencia hepéatica.

* Hepatitis Autoinmune: Enfermedad en la que el sistema inmunolégico ataca el higado,
causando inflamacién y dafo.

* Fibrosis Hepatica: Acumulacion de tejido cicatricial en el higado que puede progresar a
cirrosis.

+ Hepatopatias Alcohélicas: Dano hepatico causado por el consumo excesivo de alcohol.

Estas son algunas de las condiciones mas comunes que pueden requerir un trasplante hepatico para
mejorar la calidad de vida del paciente y aumentar su supervivencia.

4.7. Seleccion del donante

Existen tres tipos de donantes: a) donantes en muerte encefalica; b) donantes en asistolia (DA), y ¢)
donantes vivos

4.7.1.Criterios clinicos para la donacién hepatica de pacientes vivos (donante vivo)

Através de la evaluacion del donante, se busca disminuir a su maxima expresion los riesgos para el
donante y ofrecer al receptor un injerto de buena calidad.

En este sentido, dentro los criterios tomados en consideracion, la edad aconsejable para un donante
es a partir de 21 afios hasta 50 afos o sujeto a evaluacion, con un grupo sanguineo compatible y
debe confirmarse el parentesco (hasta cuarto grado) con el receptor.

En una primera etapa se informa de la naturaleza del TH y de las distintas opciones que el mismo
presenta describiendo las caracteristicas del trasplante con donante cadavérico y con DVR vy las
ventajas y desventajas de ambos procedimientos y aconsejandoles que evaluen y asimilen la
informacion recibida para luego dar una respuesta. Se acompana con una evaluacion psicolégica y
social para acompafar en un momento tan critico.

La donacién debe ser absolutamente voluntaria y sin ningun tipo de coercién requiriendo una
evaluacién que descarte cualquier tipo de dudas al respecto.

El posible donante sera informado de los riesgos que presenta la intervencién quirargica y expresada
en un detallado consentimiento informado.

Es una cuestion primordial explicar al posible donante todos los riesgos del procedimiento obteniendo
su consentimiento en forma escalonada, pudiendo negarse a donar en cualquier momento.

Asimismo, el equipo médico no debe ser presionado frente a un eventual donante no 6ptimo para
el procedimiento, dado los riesgos que implican para si y para el receptor. Al finalizar esta etapa se
efectlia una historia clinica detallada donde se descartan antecedentes de enfermedades sistémicas,
adicciones y enfermedades infecciosas. A su vez, es aconsejable que el donante no sea fumador,
obeso (que no presente un BMI = 30) o que ingiera pastillas anticonceptivas para disminuir el riesgo
de complicaciones pulmonares (neumonias, trombo embolismo pulmonar).
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Dentro de los examenes complementarios se solicitan:

*  Grupo y factor,

*  Hemograma,

* Hepatograma,

e Funcioén renal,

» Coagulograma,

*  Proteinograma,

» Serologia para hepatitis A, B, C; CMV, Epstein Barr, VIH, VDRL, toxoplasmosis y Chagas.
En los donantes de sexo femenino se efectian pruebas para descartar embarazo.

Seguidamente se realizan estudios incruentos tendientes a determinar la morfologia hepatica
(tamano, forma), volumen del injerto y el volumen hepatico remanente (en los donantes de Iébulo
derecho) con:

* Eco Doppler.
*  TAC abdominal trifasica y calculo de volumetria hepatica.
+ CRM Colangioresonancia sin contraste y/o con contraste.

El principal determinante técnico en la selecciéon del donante es el volumen de higado donado en
relacion a los requerimientos del receptor. En general se considera un buen volumen cuando este
representa entre 0.8% y el 1% del peso del receptor, es decir un 35% del volumen hepatico estandar
correspondiente a ese paciente.

Es posible utilizar una férmula para calcular el volumen hepatico descrita por Gondolesiy col: Volumen
hepatico total = 772 x superficie corporal. El I6bulo derecho corresponde al 57% del volumen total
asi calculado.

A los potenciales donantes aptos, evaluando la necesidad, se les realizaran entonces estudios
cruentos consistentes:

+ Angiografia digital del tronco celiaco y arteria mesentérica superior con retorno portal; y
eventualmente

» Biopsia hepatica so6lo cuando se sospecha la existencia de higado graso. Se considera que
donantes con mas de 10% de esteatosis deben descartarse.

4.7.2. Criterios clinicos para la donacién hepatica de pacientes en muerte encefalica
(donante cadavérico)

La seleccion apropiada del donante es esencial para garantizar el éxito del procedimiento de trasplante.
Los criterios iniciales de evaluacion incluyen el grupo sanguineo, la edad, el tamafio estimado del
injerto hepatico y la historia médica, investigando especialmente la existencia de abuso de drogas
o alcohol, la existencia de enfermedad hepatobiliar, infecciones o tumores malignos. También se
ha de considerar especialmente la causa de muerte del paciente, los dias de hospitalizacion, los
test de funcion hepatica en el momento de la donacion y el curso hospitalario, incluyendo funcion



hemodinamica y pulmonar. El objetivo primario de la evaluacion del donante es la de identificar
aquellos cuyos 6rganos tienen una alta probabilidad de funcionar. (22)

Entre las caracteristicas mas prevalentes que pueden influenciar el desarrollo de una disfuncién
o fallo primario del injerto se encuentran la edad avanzada del donante, el tiempo de isquemia
prolongado, la hipotension mantenida y soporte inotrépico del donante, la presencia de esteatosis
hepatica y la donacion en asistolia.

El donante ideal hepatico es aquel cuya edad es inferior a 50 afios, sin enfermedad hepatobiliar, con
estabilidad hemodinamica y respiratoria (presion sistélica > 100 mmHg y presién venosa central > 5
cm H20), con aceptable PaO2 y hemoglobina, sin trauma abdominal grave, sin infeccion sistémica
o cancer, con diuresis > 50 ml/h y creatinina normal y, finalmente, con requerimiento de dopamina <
10 pg/kg/min.

La importante escasez de érganos para trasplante, en relacién con el numero de pacientes en
Lista de Espera (LE), hace imposible en la actualidad limitar la seleccién de donantes a aquellos
con caracteristicas ideales. El uso de donantes con criterios expandidos se ha convertido en una
necesidad, por lo que los criterios referidos anteriormente no son absolutos.

4.7.3. Inmunobiologia del trasplante hepatico

Los avances en las terapias de inmunosupresion han llevado a un adelanto considerable en la tasa
de sobrevida de los pacientes con TH. Sin embargo, la inmunosupresion (IS) crénica a menudo lleva
a complicaciones metabdlicas, cardio- vasculares, renales y oncolégicas que afectan negativamente
la sobrevida a largo plazo y la calidad de vida.

Adiferencia de otros 6rganos, los receptores de TH pueden mantener niveles bajos o retirar en algin
momento la inmunosupresion (IS) sin desarrollar lesion en el injerto, una caracteristica conocida
como inmunotolerancia. La inmunotolerancia puede ser delecional o regulatoria.

La tolerancia delecional se refiere al proceso fisiologico de seleccion negativa de células T
autorreactivas. En el contexto del TH, la eliminacion de las células T autorreactivas y reactivas
al injerto se denomina “quimerismo mixto”. Este proceso lleva a la tolerancia del injerto mientras
preserva el armamento inmunitario para combatir infecciones. La tolerancia reguladora esta mediada
por células T que se sometieron con éxito a una seleccién negativa y desarrollaron propiedades
inmunomoduladoras; las células T reguladoras (Treg) regulan negativamente las reacciones contra
si mismas y, en el caso del TH, contra el injerto.

Hasta entre 20 y 40% de los receptores de TH pueden alcanzar la inmunotolerancia espontanea
después de suspender la IS (sea por toxicidad o por incumplimiento del paciente). Esto se conoce
como inmunotolerancia operativa espontanea. Ademas, la inmunotolerancia se puede inducir
farmacolégicamente, un concepto conocido como inmunotolerancia operativa terapéutica. La
identificacion de perfiles de riesgo para la abstinencia exitosa de IS y el desarrollo de intervenciones
farmacolégicas para los pacientes con alto riesgo de rechazo es la piedra angular en la investigacion
de la inmunotolerancia.

a) El higado inmunotolerante, arquitectura y microambiente

Al recibir 75% de su flujo sanguineo a través de la circulacion portal, el higado esta constantemente
expuesto a una gran cantidad de antigenos ambientales tanto del tracto gastrointestinal como del
bazo. Porlo tanto, debe permanecer atento a las bacterias patégenas y a las células malignas mientras
tolera antigenos inofensivos. Cuando la sangre pasa a través de los sinusoides hepaticos ingresa
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en el espacio subendotelial de Disse a través de las células endoteliales sinusoidales hepaticas
fenestradas (CESH). Este entorno de bajo flujo favorece la exposicion de antigenos sanguineos con
el sistema reticuloendotelial hepatico: CESH, células de Kupffer, células dendriticas (CD), linfocitos
intrahepaticos y otras células hematopoyéticas.

b) Equilibrio entre toxicidad y rechazo

El desarrollo (o empeoramiento) del sindrome metabdlico es una complicacion conocida de la IS.
Tras el TH se produce una aumento significativo de la prevalencia de hipertensién arterial (de 15 a
70%), diabetes mellitus (de 15 a 40%), dislipidemia (hasta 70% de los receptores de TH), obesidad y
enfermedad renal cronica (> 50% tendran ERC estadio 3 a los dos afios del TH y 20% ERC estadio
IV a los cinco afios). En consecuencia, el riesgo cardiovascular aumenta sustancialmente respecto
a la poblacion general, convirtiéndose en una de las principales causas de mortalidad y morbilidad
entre los receptores (hasta 20%). Ademas, la calidad de vida se deteriora sustancialmente. Aunque
el desarrollo del sindrome metabdlico es un evento multifactorial, la asociacion temporal entre el
retiro de la IS y la mejora del riesgo cardiovascular, el perfil metabdlico y la funcién renal sugieren
una relacion causal.

En los receptores de TH las neoplasias malignas linfoproliferativas y de 6rganos solidos ocurren
entre 2 y 30 veces mas que en la poblacion general. El exceso de IS y la edad del trasplante (tiempo
de duracion de la IS) son los principales factores de riesgo para su desarrollo. En estos casos
la reduccion o el retiro suelen intentarse como una intervencion de rescate para restablecer una
respuesta inmunitaria antitumoral. Los beneficios metabdlicos y oncoldgicos deben ser sopesados
con el riesgo de rechazo y la disfuncién del injerto. Se sabe perfectamente que existe un aumento
significativo de la falla del injerto, la mortalidad por todas las causas y la muerte relacionada con la
falla del injerto en quienes desarrollan rechazo agudo.

5. OBJETIVO

Describir los procedimientos clinicos para el manejo de pre trasplante, trasplante y post-trasplante
de pacientes que requieren de un Trasplante Hepatico en sus diferentes tipos, con patologias de
Higado, pancreas y via biliar que requieren de este procedimiento.

6. ALCANCE

La presente norma es de aplicacion para todos los establecimientos de salud publicos, privados y
de la seguridad social a corto plazo del Estado Plurinacional de Bolivia que soliciten acreditar los
servicios de trasplante hepatico.



CAPITULO I
MARCO LEGAL

1. GENERALIDADES

El trasplante a lo largo del tiempo, se ha convertido en una forma de responder ante las necesidades
de la poblacion con algun tipo de enfermedad crénica terminal, disolviéndose la prerrogativa y
transformado al mismo en un tratamiento alternativo con posibilidad para todos los habitantes de
una nacion.

En este sentido, con la finalidad de regular y reglamentar las practicas de donacién y trasplante, la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS), publicé un documento que describe los principios rectores
sobre trasplantes de tejidos, células y érganos humanos, dentro de los cuales, se pueden destacar
los principios: (25)

» Principio Rector 1 (Para extraer células, tejidos u érganos de una persona fallecida, se debe
obtener el consentimiento legal y no haber razones para pensar que la persona se oponia a
ello).

* Principio Rector 3 (Las donaciones de personas fallecidas deberan desarrollarse hasta
alcanzar su maximo potencial terapéutico, pero los adultos vivos podran donar érganos de
conformidad con la reglamentacion nacional. En general, los donantes vivos deberan estar
relacionada genética, legal o emocionalmente con los receptores).

* Principio Rector 4 (No se pueden extraer células, tejidos u 6rganos de un menor vivo para
trasplante, excepto en casos autorizados por la legislacién nacional), Principio Rector 5 (Las
células, tejidos u 6rganos deben donarse de forma gratuita, sin ningin pago monetario u otra
recompensa).

* Principio Rector 11 (Las actividades de donacién y trasplante, asi como sus resultados
clinicos, deben ser transparentes y abiertos a inspeccion. Sin embargo, se debe garantizar
la proteccién del anonimato personal y la privacidad de los donantes y receptores).

Basados en los Principios Rectores mencionados, es que la normativa nacional como internacional
han ido elaborando una serie de recomendaciones, declaraciones, leyes y decretos los cuales se
desarrollaran a continuacion.

2. NORMATIVA INTERNACIONAL

Tomando en consideracion lo descrito anteriormente y contemplando ademas que Bolivia es un
Estado Miembro del MERCOSUR, existen recomendaciones y normativa internacional que debe
irse adoptado a fin de cumplir con los compromisos asumidos como nacion. En este sentido, las
recomendaciones internacionales, se muestran a continuacion

21. Convencion Americana sobre derechos Humanos (Pacto de San José) (Gaceta Oficial
N° 9460 del 11 de febrero de 1978)

La Convencion Interamericana sobre Derechos Humanos (CIDH) (26), es un tratado internacional
que protege los derechos fundamentales de las personas, por lo que los principios que
coadyuvaran dentro el proceso de donacion y trasplante:
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* Articulo 4. Derecho a la Vida

Toda persona tiene derecho a que se respete su vida. Este derecho estara protegido porlaleyy, en
general, a partir del momento de la concepcién. Nadie puede ser privado de la vida arbitrariamente.

* Articulo 5. Derecho a la Integridad Personal
- Toda persona tiene derecho a que se respete su integridad fisica, psiquica y moral.

- Nadie debe ser sometido a torturas ni a penas o tratos crueles, inhumanos o degradantes.
Toda persona privada de libertad sera tratada con el respeto debido a la dignidad
inherente al ser humano.

2.2. Declaracion de Estambul sobre trafico de érganos y turismo de trasplante

La declaraciéon de Estambul (27), hace referencia a la donacién y el trasplante de érganos, y expresa
la determinacioén de los profesionales de estos campos de maximizar los beneficios de los trasplantes
y compartirlos de manera equitativa, pero ademas de tomar medidas adecuada para la regulacion de
la donacién y el trasplante.

Principios:

» El trafico de 6rganos humanos y la trata de personas con fines de extraccién de érganos
deben ser prohibidos y criminalizados.

» Ladonacion de 6rganos debe ser un acto financieramente neutro.

+ Cada pais o jurisdiccion debe desarrollar e implementar legislacién y regulaciones de
acuerdo con estandares internacionales para controlar la extracciéon de érganos de donantes
fallecidos y vivos y la practica de trasplante.

+ Autoridades designadas en cada jurisdiccidn deben supervisar y ser responsables de las
practicas de donacidn, asignacion y trasplante de 6rganos para garantizar la estandarizacion,
trazabilidad, transparencia, calidad, seguridad, ecuanimidad y la confianza publica.

* Los gobiernos y profesionales de la salud deben implementar estrategias para disuadir y
evitar que los residentes de su pais participen en el turismo de trasplante.

» Los paises deben hacerlo posible para alcanzar la autosuficiencia en donacion y el trasplante.

2.3. Recomendacion REC-RCIDT - 2008 “Consideraciones bioéticas sobre donacion y el
trasplante de érganos, tejidos y células 6° reunion, habana 26-28 de mayo del 2008”

La Recomendacién REC- RCIDT — 2008 (28).Establece en el punto 4.1 (REQUISITOS), “Que el
destino de lo donado sea a una persona determinada, relacionada familiar, genética o conyugalmente,
0 en convivencia estable, prolongada y debidamente documentada con el donante”.

2.4. Resolucion CD49.R18, “marco de politica para la donacién y el trasplante de érganos
humanos” del Consejo Directivo De La Organizacion Panamericana De La Salud
(octubre 2009)

Segun la Resolucion CD49.R18 del Consejo Directivo de la Organizacion Panamericana de la Salud,
se insta a los paises a aplicar los Principios Rectores sobre Trasplante de Células, Tejidos y Organos
Humanos en sus politicas y a luchar contra el trafico de érganos y el turismo de trasplantes (29).



a) A que apliquen los Principios Rectores sobre Trasplante de Células, Tejidos y Organos
Humanos en la formulacion y ejecucion de sus politicas, leyes y reglamentaciones relativas
a la donacion y el trasplante de células, tejidos y érganos humanos, segun sea el caso;

b) A que luchen contra la busqueda de beneficio econdmico o de ventajas comparables en las
transacciones con partes del cuerpo humano, el trafico de érganos y el turismo de trasplantes,
e incluso que alienten a los profesionales de la salud a notificar a las autoridades pertinentes
cuando tengan conocimiento de esas practicas, de conformidad con las capacidades
nacionales y la legislacion nacional.

2.5. Recomendacion REC-RCIDT-2017 sobre posicionamiento de la RCIDT frente al
proyecto “Global Kidney Exchange” 17° reunion. Buenos Aires (Argentina) del 31 de
agosto — 1 de septiembre del 2017

‘En América Latina, la fuente de donacion inter- vivo tradicionalmente ha sido el Donante Vivo
Relacionado, y en las legislaciones de varios paises, la donacién fuera de este circulo no esta
contemplada o esta estrictamente regulada. El donante vivo emocionalmente relacionado, que
incluye conyuges, convivientes y amigos, ha sido tradicionalmente susceptible de generar situaciones
irregulares de relaciones ficticias y de compensacion por el érgano donado, sobre todo en la categoria
de «amigos», y por tanto entrafia el riesgo de comercializacion” (30).

2.6. Recomendacion REC-RCIDT-2018, sobre los principios para la seleccion, evaluacion,
donacién y seguimiento de los donantes vivos de 6rganos no residentes 18° Reunién.
Brasilia (Brasil) 13-14 de septiembre de 2018

Segun la Resolucion CD49.R18 del Consejo Directivo de la Organizacion Panamericana de la
Salud, se insta a los paises a aplicar los Principios Rectores sobre Trasplante de Células, Tejidos y
Organos Humanos en sus politicas y a luchar contra el trafico de 6rganos y el turismo de trasplantes
(31).

Limitacion de vinculo por consanguinidad:

“En caso de que el trasplante se pretenda realizar con 6rgano proveniente de donante vivo no
residente, es preferible que se limite el vinculo hasta cuarto grado por consanguinidad o afinidad v,
en el caso de cényuge o concubino, se solicite antigiedad minima y autorizacién judicial. En casos
excepcionales, pueden aceptarse otros vinculos siempre que sean verificados de forma inequivoca
y de acuerdo con las legislaciones nacionales, de los paises involucrados”.

2.7. Recomendacion REC-RCIDT-2020 sobre programas de donacion de vivo en América
Latina 20? reunién. Virtual. 17-19 noviembre 2020

Recomendaciones sobre los programas:
La Red Consejo Iberoamericano de Donacién y Trasplante (32), recomienda:

1. Promover la donacion de 6rganos a partir de donantes fallecidos, tratando de desarrollarla
hasta su maximo potencial terapéutico.

2. Establecer marcos juridicos que regulen la donacion de dérganos en vida basados en
principios éticos fundamentales que consagren la libertad del donante vivo, su autonomia, la
beneficencia y no maleficencia, la igualdad, la equidad, el altruismo, la no remuneracién y la
transparencia entre donantes y receptores.
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3. Prohibir las donaciones de érganos en vida cuando no exista ninguna relacién entre donante y
receptor, considerando Unicamente como relaciones aceptables para la donacién de érganos
en vida (prevalentemente):

* La consanguinidad y la adopcién, hasta el grado que defina cada legislacion.
* Los vinculos conyugales y de concubinato.

» Restringir al maximo todo otro tipo de donacién de érganos en vida no contemplada en
el parrafo anterior.

2.8. Estrategia y Plan de Acciéon sobre Donacién y acceso equitativo al Trasplante de
Organos, Tejidos y Células 2019-2030, 164.A sesion del comité ejecutivo Washington,
DC., EUA, del 24 al 28 de junio del 2019

Segun la Estrategia y plan de accion sobre donacién y acceso equitativo al trasplante de érganos,
tejidos y células 2019-2030, se establecen cuatro lineas estratégicas fundamentales que buscan
fortalecer la gobernanza, aumentar la disponibilidad de érganos, mejorar el acceso equitativo y
optimizar la gestion de informacion en los sistemas de salud (33).

El plan contempla las siguientes lineas estratégicas de accién:

a) Fortalecer la gobernanza y rectoria de las autoridades sanitarias para la donacién y el
trasplante de células, tejidos y érganos, en particular su capacidad de fiscalizacién.

b) Aumentarla disponibilidad de érganosy tejidos y células con base en la donacién voluntaria
no remunerada.

c) Mejorar el acceso equitativo a los trasplantes de drganos, tejidos y células en los sistemas
de salud.

d) Mejorar la gestién de la informacion y las actividades de monitoreo, vigilancia, evaluacion
y gestion del riesgo de la donacion y el trasplante de 6rganos, tejidos y células.

3. NORMATIVA NACIONAL

La actividad de donacién y trasplante de érganos, tejidos y células en Bolivia se encuentra reconocida
en la Constitucion Politica del Estado, y respaldada por la Ley de Donacién y Trasplante, ambas
establecen las caracteristicas del proceso de donacién y trasplante, de acuerdo al siguiente detalle:

« Constitucion Politica del Estado Plurinacional de Bolivia.

« Ley N°1716, de 5 de noviembre de 1996, de Donacién y Trasplante de Organos Células y
Tejidos.

* Ley N° 031, de 19 de julio de 2010, Marco de Autonomias y Descentralizacion “Andrés
Ibafiez”.

» Cadigo de Salud aprobado por Decreto de Ley N° 15629, de 18 de julio de 1978.

*  Decreto Supremo N° 25233, de 27 de noviembre de 1988, de Organizacion, atribuciones y
funcionamiento de los Servicios Departamentales de Salud.

»  Decreto Supremo N° 3561, de 16 de mayo de 2018, que crea a la Autoridad de Supervisién
de la Seguridad Social de Corto Plazo — ASUSS.



» Decreto Supremo N° 4857, de 6 de enero de 2023, modificado por el Decreto Supremo N°
5164, de 29 de mayo de 2024.

* Decreto supremo N° 1115, de 21 de diciembre de 2011, que reglamenta a la Ley N° 1716,
de 5 de noviembre de 1996, de Donacién y Trasplante de Organos, Células y Tejidos,
modificado y complementado por el Decreto Supremo N° 1870, de 23 de enero de 2014.

* Resolucion Ministerial N°0265, de 06 de Julio 2021, que Declara el mes de julio como
el Mes de la Donacién y Trasplante de Organos y Tejidos, y el 28 de julio como el Dia
Nacional del Donante de Organos y Tejidos en Bolivia

4. PLAN DE DESARROLLO ECONOMICO Y SOCIAL, PDES 2021-2025

ElID.S. N° 29601 SAFCI a través del cual implementa la politica sanitaria, como es la Salud Familiar
Comunitaria Intercultural, quien asume la promocion de la salud como estrategia de implementacion
de esta politica sanitaria, definiéndola en su reglamento como un proceso politico participativo y
fortalecimiento, orientado al conocimiento y control de las determinantes sociales, que se realiza en
corresponsabilidad entre la poblacién organizada, autoridades y el equipo de salud para responder
y solucionar las problematicas de salud de acuerdo a los principios de la SAFCI (34), orientada a
eliminar la exclusién social en salud, en el territorio boliviano.

La propuesta, se encuentra enmarcado en lo establecido en el Plan de Desarrollo Econémico y
Social 2021-2025, alineado el Pilar 3 “Salud, Educacion y Deportes”, Eje Estratégico 6 “Salud y
Deportes para proteger la vida con cuidado integral en tiempos de pandemia”, Meta 6.3. “Fortalecer
el Sistema Unico de Salud Universal y Gratuito a través de servicios de salud publicos, respetando
su cosmovision y practicas tradicionales sin exclusién ni discriminacién en el marco de la Politica
Nacional de Salud Familiar Comunitaria Intercultural vigente SAFCI”, en el Resultado PDES 6.3.1.
“Se ha incrementado el acceso de la poblacién a servicios de salud SUS”, Accién PSDI 6.3.1.1
‘Incrementar el porcentaje de poblacién beneficiaria que accede a la atencién del SUS”, Accion
Estratégica Institucional 6.3.1.1.1. “Implementacion y desarrollo de la Ley, reglamentos y protocolos
del SUS en todos los establecimientos de salud”.

También, se encuentra alineada al Eje Estratégico 7 “Reforma Judicial, Gestion Publica Digitalizada
y Transparente; Seguridad y Defensa Integral con Soberania Nacional’, Meta 7.1. “Impulsar el
acceso a la justicia social y reparadora para todos sobre la base de la reforma del Sistema Judicial
y de una Gestion Publica trasparente que lucha frontalmente contra la corrupcién”, en el Resultado
PDES 7.1.7. “Se ha fortalecido la gestiéon publica para el ejercicio democratico e institucional del
Estado conforme a las necesidades del pueblo boliviano, fortaleciendo el acceso a la informacién
y comunicacién”, Accion PSDI 7.1.7.2 “Publicacion y difusion de la normativa oficial para la
democratizacién de la informacion al pueblo Boliviano”, Accién Estratégica Institucional 7.1.7.2.1.
“Elaboracion de politicas, normas, reglamentos y guias en salud vigilando su cumplimiento”.
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CAPITULO 1l
SELECCION, EVALUACION Y PREPARACION DEL RECEPTOR PARA TRASPLANTE

La indicacién del Trasplante Hepatico (TH) apunta a las hepatopatias agudas o crénicas, severas e
irreversibles en etapa terminal cuya supervivencia estimada sea < 90% al afio o su calidad de vida
sea inaceptable.

El momento idéneo para un trasplante hepatico es crucial y se determina cuando la supervivencia
esperada con el trasplante supera la evolucién natural de la hepatopatia subyacente. Las
patologias que requieren este procedimiento incluyen: hepatocelulares (como la hepatitis C y el
hepatocarcinoma), colestasicas, metabdlicas, neoplasicas (como el hepatocarcinoma en la cirrosis),
fulminantes y otras miscelaneas. (23)

1. INDICACIONES DEL TRASPLANTE HEPATICO EN EL ADULTO
TABLA N° 2. INDICACIONES DEL TRASPLANTE HEPATICO EN EL ADULTO

INDICACIONES COMUNES INDICACIONES INUSUALES
Cirrosis hepatica Enfermedades metabdlicas/ hereditarias
* Viral (VHC, VHB) * enfermedad de Wilson

e Enfermedad vinculada al * Hemocromatosis
consumo de Alcohol » Déficit de alfa 1 antitripsina
e Autoinmune e Polineuropatia amiloiddtica familiar
e Criptogénica * Enfermedad por depdsito de colageno
* Esteatohepatitis metabdlica * Hiperoxaluria primaria
* Fibrosis quistica

Protoporfirina
Hepatopatia colestasica cronica Otros tumores hepaticos
e Cirrosis biliar primaria * Primarios: carcinoma fibrolamelar,
* Colangitis esclerosante primaria hemangioendotelioma,
e Cirrosis biliar secundaria colangiocarcinoma, hepatoblastoma

¢ Metastasis de tumores
neuroendocrinos
e Cancer Colorectal

Carcinoma hepatocelular Enfermedades vasculares hepaticas
* Sindrome de Budd Chiari
* Enfermedad veno oclusiva hepatica

Insuficiencia hepatica aguda grave (fallo Otros.

hepatico fulminante) * Poliquistosis hepatica
* Enfermedad de Caroli
* Retrasplante
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VHB virus de la hepatitis B, VHC virus de la
hepatitis C

Fuente: Andrés Valdivieso. Guia de trasplante de 6rganos abdominales, AEC, 2016.




a) Enfermedades hepatocelulares

Hepatitis C: La alta prevalencia de la enfermedad en el mundo la ha convertido en la principal causa
de TH en los Estados Unidos. A la indicacién propia de la cirrosis descompensada se agrega la de
la aparicion de un carcinoma hepatocelular, evento que es de esperar en 2% a 8% de los pacientes
cirréticos con esta enfermedad. Asimismo, también es importante investigar la coexistencia de abuso
de alcohol, asi como la infeccion por otros virus (VIH), virus de la hepatitis B (VHB).

El principal problema de los equipos de trasplante se relaciona con la recurrencia universal
de la infeccion luego de la cirugia y, si bien la mayoria de los pacientes tienen una evolucién
benigna, con dafio hepatico leve a pesar de los altos niveles de viremia, hay un grupo de ellos que
desarrollan un dano hepatico severo, con fibrosis rapidamente progresiva. Alrededor del 10% de
los pacientes trasplantados mueren por la recurrencia o requieren un re-trasplante en el término
de cinco afios.

Hepatitis B: La sobrevida a los 5 afios de los pacientes con cirrosis por el virus de la hepatitis B cae
al 14% cuando ésta se ha descompensado. Inicialmente, el TH en estos pacientes fue desalentador,
debido a la rapida recurrencia de la infeccion y progresion de la enfermedad que llevaba a la
muerte en poco mas de un afo de la cirugia. Es asi que la hepatitis B fue considerada casi una
contraindicacion.

Con el desarrollo de los antivirales y las estrategias para prevenir la recurrencia de la infeccion,
esta realidad ha cambiado. La administracion inmediata de antivirales como el lamivudine o el
adefovir combinada con inmunoglobulina hiperinmune redujo la recurrencia en forma dramatica y
llevd la sobrevida a cifras similares 0 mejores que la de otras causas de trasplante. Hoy por hoy,
la hepatitis B es una indicacion igual a cualquier otra en los pacientes con un estado clinico que lo
haga necesario.

Cirrosis alcohdlica: El antecedente de alcoholismo no contraindica el TH pero en la mayoria de los
programas se requiere una abstinencia de alcohol durante los 6 meses previos a la cirugia, debido
a que la enfermedad puede tener una notable mejoria con la abstinencia ya que debe evaluarse
cuidadosamente la eficacia del tratamiento contra la adiccion.

La evaluacion pre-TH debe incluir el estudio de posibles enfermedades asociadas al alcoholismo
(cardiaco, pancreatico, psiquiatrico), asi como una valoracion socio familiar.

Cuando se cumplen estas premisas, los resultados del TH en pacientes con hepatopatia asociada al
consumo de alcohol son similares a los obtenidos en otras indicaciones, con una sobrevida a los 5
anos superior al 70%, pero debe tenerse en cuenta que son mas frecuentes las complicaciones en el
postoperatorio inmediato y aumenta el riesgo tardio de enfermedades malignas de faringe, eséfago
y estdbmago. La recurrencia del dafio hepatico o la destruccion del injerto por una recaida severa de
la adiccion son infrecuentes.

Hepatitisautoinmune: Representael 2% de las indicaciones. El fracaso del tratamientoinmunosupresor
puede llevar a una enfermedad progresiva, generalmente caracterizada por la hipertensién portal
o la insuficiencia hepatica, que requiera un TH. Los resultados a largo plazo del trasplante son
excelentes, con una sobrevida a los 10 afos mayor del 75%. La recurrencia, si bien puede existir, es
en general leve y manejable, no impactando en la sobrevida global.
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b) Enfermedades colestasicas

Cirrosis Biliar Primaria: es una indicacion éptima para el TH porque la recurrencia, aunque ha sido
descrita, no tiene impacto sobre los resultados a largo plazo. En los pacientes con cirrosis avanzada,
la sobrevida es mejor cuando se trasplantan que cuando no. Se duplica la sobrevida a los 2 afios con
respecto a los pacientes tratados en forma conservadora y alcanza cifras del 70 % a los diez afios.
Ademas de la cirrosis, también es una indicacién de trasplante el prurito severo que no responde a
ninguno de los tratamientos conocidos.

Colangitis Esclerosante Primaria: ésta, por su condicion de enfermedad inexorablemente progresiva,
no tiene hasta la fecha otro tratamiento distinto del TH que haya demostrado ser efectivo a largo
plazo. La sobrevida a los 3 afos es excelente, superando el 90 %, y la recurrencia no impacta sobre
el resultado final. Sin embargo, la sobrevida cae abruptamente cuando antes o durante la cirugia
se descubre un colangiocarcinoma o cuando no se desarrolla la pesquisa sistematica del cancer
colorrectal en los pacientes que tienen una colitis ulcerosa asociada.

c) Enfermedades metabdlicas

Las enfermedades metabdlicas que evolucionan a la cirrosis son una causa infrecuente de TH,
representando menos del 5% del total de las operaciones realizadas en los Estados Unidos. En los
pacientes adultos, las mas frecuentes, son la hemocromatosis hereditaria, la enfermedad de Wilson,
la esteatohepatitis no alcohdlica y la deficiencia de alfa 1 antitripsina. En todas ellas el trasplante da
excelentes resultados, con una sobrevida a los 3 anos del 84% en los adultos.

Algunos pacientes con enfermedades metabdlicas pueden necesitar un TH debido a las
manifestaciones extrahepaticas severas de la enfermedad. Las causas mas frecuentes que provocan
esta situacion son la hiperoxaluria y la amiloidosis en los adultos.

Hemocromatosis: Un problema especial plantea el trasplante en los pacientes con hemocromatosis
hereditaria porque se asocia a una menor sobrevida con respecto a otras etiologias, atribuida a una
alta tasa de infecciones perioperatorias, a muertes ocasionales por fallo cardiaco y a la recurrencia
de carcinoma hepatocelular.

Enfermedad de Wilson: El TH esta indicado siempre que exista insuficiencia hepatocelular y/o
complicaciones de la hipertensién portal. Las manifestaciones neurolégicas mejoran en algunos
casos tras el TH aunque los sintomas neuroldgicos no deben sentar nunca la indicacion de trasplante.

Esteatohepatitis no alcohdlica y cirrosis criptogénica: La primera es una causa rara de TH, pese
a tratarse de una enfermedad de alta prevalencia, haberse descripto su progresién a la cirrosis
hasta en un 6% de los casos y considerarse que hasta la mitad de las cirrosis criptogénicas podrian
deberse a esta entidad. En diversas series, la esteatohepatitis no alcohdlica representa solo el 0.3%
a 2.9% de los trasplantes y la cirrosis criptogénica el 7% a 9%.3, 30.

La indicacion del trasplante en estos pacientes puede estar reducida por la exclusion de un nimero
incierto de candidatos debido a las condiciones comodrbidas que acompafian a la enfermedad. Hay
evidencias indirectas de que la esteatohepatitis no alcohdlica podria empeorar la evolucién en el
post-trasplante, tal vez porque persisten los factores de riesgo propios del sindrome de resistencia
a la insulina (diabetes, hipertension arterial, dislipemia y obesidad). Se ha descrito la recidiva de la
esteatohepatitis en el 11% a 30% de los higados trasplantados, con evolucion a la cirrosis en el 6%
a 12% de los casos. La sobrevida a los 5 afios se estim6 en 73%.



d) Enfermedades neopldsicas

El trasplante en estadios precoces puede ser el mejor tratamiento para muchos pacientes
con neoplasias hepaticas primarias. El carcinoma hepatocelular, el hepatoblastoma y el
hemangioendotelioma son los principales tumores pasibles de ser trasplantados.

Carcinoma hepatocelular (CHC): EI TH constituye una alternativa atractiva porque ofrece una Unica
solucién para dos problemas: la cirrosis y el tumor.

Se aceptan como candidatos al TH los pacientes con tumor Unico < 5 cm o0 2-3 nddulos < 3 cm
(criterios de Milan), sin invasiéon vascular ni diseminacion extrahepatica. Con estos criterios se
alcanza una sobrevida a los 5 afios de 71% a 82%.

La prolongacién del tiempo en lista de espera permite la progresién tumoral, ya sea por invasion
portal o ganglionar o por metastasis extrahepaticas, perdiendo estos pacientes la opcioén del
trasplante. Debe tenerse en cuenta que, en un afio, el 71% de los pacientes con HCC tienen
progresion intrahepatica, el 21% invasion vascular intrahepatica y el 9% metastasis extrahepaticas.
La posibilidad de acortar el tiempo de espera con la asignacién de un puntaje adicional al MELD o
con un DVR son los recursos para paliar esta ultima dificultad.

La ablacion por radiofrecuencia o la inyeccion percutanea de alcohol solo son efectivas en
tumores menores de 3 cm. La quimioembolizacion (QME) puede mejorar la sobrevida en pacientes
seleccionados con tumores no tratables de otra manera y funcion hepatica conservada, pero no deja
de ser un tratamiento paliativo. La reseccion esta contraindicada en los pacientes con ChildBo C o
con Child A e hipertension portal, debido a su elevada mortalidad, siendo el trasplante la tnica opcidn
viable en la medida de que se cumplan los criterios correspondientes. En consecuencia, la reseccion
queda reservada a los pacientes con Child A sin hipertension portal. Es en esta poblacion donde
puede ser confrontada con el trasplante.

Otras neoplasias: los pacientes con carcinoma hepatocelular fibrolamelar y hemangioendotelioma
epitelioide tiene mejor prondstico que los pacientes con HCC porque en la mayoria de los casos
no existe una hepatopatia subyacente. Metastasis hepaticas de tumores neuroendocrinos
(gastrinomas, insulinomas, glucagonomas, somatostatinomas y tumores carcinoides), el TH esta
indicado en pacientes seleccionados, jévenes con metastasis hepaticas masivas y tumor primario
resecado, en los que los sintomas producidos o por las metastasis no se controlen con tratamiento
médico.

e) Hepatitis fulminante

La insuficiencia hepatica aguda grave se define como la aparicion de encefalopatia y coagulopatia
grave en un periodo inferior a 26 semanas de iniciada la ictericia, sin enfermedad hepatica conocida.

Predictores en hepatitis fulminante: Los criterios mas utilizados son los del King’s College Hospital y
los de Clichy. Los criterios del King’'s College separan los pacientes con hepatitis fulminante debida
0 no a paracetamol Los criterios de Clichy se basan en el nivel de factor V, la edad, la ausencia
de HBsAg y los niveles de alfa fetoproteina como predictores independientes de sobrevida. La
mortalidad es mas elevada en los pacientes menores de 30 afios con coma y un factor V <20%, y en
los pacientes mayores de 30 afios con un factor V <30%.
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FIGURA N° 1. CRITERIOS DE INDICACION DE TRASPLANTE HEPATICO
DEL KING’S COLLEGE EN LA INSUFICIENCIA HEPATICA AGUDA GRAVE

Inducida por paracetamol

ph<7,30 con independencia del grado de encefalopatia o tiempo de protrombina >100 seg y
creatininia sérica > 3,4 mg/dl en encefalopatia grados 3 y 4.

No relacionada con paracetamol

Tiempo de protombina >100 seg con independencia del grado de encefalopatia o tres de los
criterios siguientes (con independencia del grado de encefalopatia):

1. Etiologia: no A no B, halotano o reaccién indiosincrasica a farmacos

2. Edad < 10 o >40 afios

3. Intervalo de tiempo entre la aparicion de ictericia y el desarrollo den encefalopatia > 7
dias

4. Tiempo de protombina > 50 seg

5. Bilirrubina sérica >17,4 mg/dl

Fuente: M. Prietoa, *, G. Clementeb,*, F. Casafontc , N. Cuended , V. Cuervas-Monse , J. Figuerasf , L. Grandeg , J.I. Herreroh , P. Jarai , A. Masj , M. de la Matak y M. Navasaj,
Documento de consenso de indicaciones de trasplante hepatico, Gastroenterol Hepatol 2003;26(6):360

Otro factor predictivo de muerte es la necrosis mayor del 50% en la histologia hepatica, pero el alto
riesgo de sangrado que conlleva la biopsia hepatica en estos pacientes y la heterogeneidad del
dano hepatico limitan su utilidad. También se ha considerado como un criterio de mal pronéstico el
volumen hepatico menor de 600 cm3, medido por TAC, pero el riesgo de empeoramiento del edema
cerebral y la inestabilidad hemodinamica que implica trasladar al paciente dificultan su realizacion.
Incluir la HAF no respondedora a corticoides ademas incluir Falla aguda Hepatica sobre cronica
(ACLF).

La mortalidad alcanza el 80% sin TH, debida fundamentalmente a edema cerebral, sepsis o
hipoglucemia. La excelente sobrevida con el trasplante hace que esta indicacién deba ser tenida en
cuenta en forma sistematica. Todo paciente con esta entidad clinica debe ser derivado tempranamente
a un centro de trasplante e incluido precozmente en la lista de espera. Luego, en base a los criterios
pronosticos mencionados y a la ausencia de rapida mejoria del estado de conciencia y de la sintesis
de los factores de coagulacion, la decision del TH se toma en el momento de contar con un donante
cadavérico o vivo relacionado.

f) Miscelaneas

La oclusion de la VSH (Sindrome de Budd-Chiari) y la enfermedad poliquistica son causas
infrecuentes de TH. En el (Sindrome de Budd-Chiari) la adecuada eleccion del paciente es crucial
para el resultado, dependiendo éste de la gravedad de la enfermedad en el momento del trasplante,
la extension de la trombosis y la causa subyacente de la trombogénesis. Aunque la insuficiencia
funcional es infrecuente en los pacientes con quistes hepaticos, algunos pacientes con poliquistosis
masiva se debilitan tan severamente por el dolor abdominal, la anorexia y la fatiga que pueden ser
considerados candidatos a un trasplante.

Las lesiones de via biliar que provocan cirrosis biliar secundaria son una causa infrecuente de TH.



1.1. Criterios de Indicacion de trasplante en paciente con cirrosis de tipo
parenquimatoso

a) Pacientes con disfuncion hepatica en grado igual o mayor a la categoria B-8 de Child-Pugh
o puntuacién MELD igual o mayor a 15

b) Pacientes con ascitis

Ascitis de dificil control tras la administracion de diuréticos: Hidrotérax refractario.
Antecedentes de peritonitis bacteriana espontanea: Malnutricién grave.

Sindrome hepatorrenal: Reduccién del tamafio hepatico.

c) Pacientes con encefalopatia hepatica Aguday episddica. Sobre todo sin factores precipitantes

Cronica cuando condicione una mala calidad de vida.

d) Pacientes con hemorragia por varices esofagicas

Grupo C de Child: en todos los casos.

Grupo B de Child: Criterios no bien establecidos, valoracion individualizada. Como
regla general se espera conseguir la hemostasia antes de valorar a los pacientes como
candidatos a trasplante.

e) Pacientes con sindrome Hepatopulmonar

f)

Cirrosis de causa viral

La eleccion del momento debe basarse en los mismos criterios referidos previamente.

Virus B: Debe tratarse la replicacion viral pre trasplante con un analogo de nucledsidos/
nucledtidos potentes, pero no es una contraindicacion absoluta.

Virus C: La replicacion viral C es casi constante. Se admite como condicion de dificultad
por la probabilidad elevada de reinfeccion del injerto, pero no es una contraindicacion.

g) Cirrosis de causa alcohdlica

La eleccion del momento debe basarse en los mismos criterios aplicados a otras causas de
cirrosis. Se aconseja un periodo de abstinencia superior a 6 meses, pero no hay un tiempo
homologado sobre bases cientificas por lo que la decisién debe de ser individualizada y estar
apoyada en el informe psicoldgico o psiquiatrico y en la situacion socio-familiar.

1.2. Criterios de indicacion de trasplante en pacientes con colestasis crénicas

a) Colangitis biliar primaria (CBP)

Criterios generales
Bilirrubina sérica>6 m/dL
Albumina sérica<2,5 mg/dL

Hemorragia digestiva alta por hipertensién portal -Signos de insuficiencia hepatocelular B
y C de Child -Ascitis
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Prurito intratable
Mala calidad de vida
Enfermedad 6sea grave

Baremo de la Clinica Mayo (indice> 7,5) basado en la combinacion de 5 variables:
bilirrubina, albumina, protrombina, edad y edemas/ascitis.

b) Colangitis esclerosante primaria

Criterios generales
Los mismos que para CBP
Colangitis recurrente

Baremo de la Clinica Mayo: Basado en la combinacion de cuatro variables: Bilirrubina,
estadio histoldgico, edad y esplenomegalia

1.3. Criterios de indicacion de trasplante en tumores hepaticos

a) Hepatocarcinoma

Criterios de Milan
Tumor unico inferior o igual a 5 cm

Multinodular de no mas de 3 nodulos: el diametro del nédulo de mayor tamafo debe ser
inferior a 3 cm

Ausencia de extension tumoral extrahepatica

Ausencia de invasion tumoral de grandes vasos abdominales

b) Otros tumores

Hepatoblastoma y hemangioendotelioma epitelial: valoracion individualizada -Metastasis
de tumores neuroendocrinos: Valoracion individualizada -Colangiocarcinoma: Sélo en
ensayos clinicos controlados.

1.4. Criterios de trasplante en el fallo hepatico fulminante - King’s College

a) Intoxicacidén por paracetamol:

pH arterial inferior a 7.3, independientemente del grado de encefalopatia

Tiempo de protrombina mayor de 100 segundos (INR > 6.5), mas creatinina sérica > 3’4
mg/dL en pacientes con encefalopatia grado IlI/IV

b) FHF no paracetamol:

Tiempo de protrombina superior a 100 segundos (INR>6.5) independientemente del grado
de encefalopatia

Tres 0 mas de los siguientes criterios:



e Edad menor de 10 o mayor de 40 afos

» Etiologia indeterminada, toxica o halotano Intervalo ictericia-encefalopatia mayor a 7 dias
Cifras de bilirrubina superiores a 15 mg/dL Tiempo de protrombina> 50 segundos (INR
>3.5)

c) Criterios de Clichy:

* Encefalopatia de cualquier grado y: -Factor V < 20% y edad <30 afos -Factor V < 30% y
edad > 30 afos.

2. CONTRAINDICACIONES DE TRASPLANTE HEPATICO

Podemos dividirlas en absolutas y relativas, en general existe consenso en los diferentes centros
con algunas diferencias, es importante saber que a lo largo del tiempo algunas contraindicaciones
absolutas pasaron a ser relativas. Respecto a la edad no existe contraindicacion sin embargo lo
pacientes > 65 afos se debera realizar una evaluacion mas exhaustiva pre trasplante siendo mas
importante la edad biolégica que la cronoldgica. Se debera tomar en cuenta la sarcopenia de los
posibles receptores. (23)

TABLA N° 3. CONTRAINDICACIONES DE TRASPLANTE HEPATICO

ABSOLUTAS RELATIVAS
Hipertension pulmonar severa Obesidad moérbida
Insuficiencia cardiaca Colangiocarcinoma
Adiccion al alcohol u otras toxicomanias Trombosis portal grado Il y IV
Carcinoma hepatocelular metastasico No adherencia al tratamiento
Neoplasia extrahepatica, no remision. Incapacidad para autocuidado
Sepsis Trastornos psiquiatricos no controlados
Enfermedad psiquiatrica grave VIH indetectable con CD4 > 100 /ul.
Imposibilidad técnica quirurgica del trasplante | Edad superior a 70 afios

L Hepatoma con mas de 5 cm o > 3 nddulos
Edema cerebral grave o fallo multiorganico — - — :
Fragilidad del tejido Hepatico Sarcopenia

Fuente: Factores obtenidos de: Manuel A. Sanchez, Francisco M. Santiago et al. Programa de actualizacion en trasplante de 6rganos, HUVN Granada, 2019.

3. SELECCION - GESTION DE LA LISTA DE ESPERA

La seleccion del momento de acceso a la lista de espera es uno de los aspectos del trasplante
hepatico de mayor variabilidad en la practica clinica. El establecimiento de una puntuacion en
el sistema MELD y en la clasificacion de Child-Pugh en los pacientes con cirrosis para acceder
a la lista de espera permitiria simplificar el proceso y proporcionar un respaldo frente a posibles
problemas éticos y legales asociados con limitar el trasplante hepatico en pacientes por debajo de
una determinada puntuacion. Si bien se han desarrollado varios modelos derivados del MELD, como
el MELD Na, delta MELD, MELD-IX y MELD - genero. Ninguno de estas variaciones del MELD ha
alcanzado suficiente impacto como para remplazarlo. (24)
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TABLA N° 4 PUNTAJE MELD

PARAMETROS PUNTOS ASIGNADOS
1 2 3

Ascitis Ausente Grado 2 Refractaria
Bilirrubina (mg7dL) <2 2a3 >3
Albumina (g/dL) >3,5 28-35 <2,8
Tiempo de protombina

- Segundos sobre control | 1 -3 4.6 >6

- INR <1,8 1,8-2,3 1. >2,3
Encefalopatia No Grado 1- 2 Grado 3-4
Estadio A: 5 a 6 puntos. Supervivencia al afio: 100%. Supervivencia a los 2 anos: 85%.
Estadio B: 7 a 9 puntos. Supervivencia al afio: 80%. Supervivencia a los 2 afos: 60%.
Estadio C: 10 a 15 puntos. Supervivencia al afio: 45%. Supervivencia a los 2 afos: 35%.

Fuente: Manuel A. Sanchez, Francisco M. Santiago et al. Programa de actualizacién en trasplante de érganos, HUVN Granada, 2019.

Se tomara en cuenta las excepciones al MELD como aquellos pacientes que cursan con
complicaciones especificas de la cirrosis como (hepatocarcinoma, ascitis refractaria, peritonitis
bacteriana espontanea o el sindrome hepatorrenal tipo |) otorgando 15 puntos e iran sumando puntos
con el paso del tiempo (1 punto cada mes en CHC alto riesgo, 1 punto cada 2 meses CHC bajo riego
e indicaciones especiales 1 punto cada 2 meses) hasta 24 puntos en la que su priorizacién en lista
de espera dependera de la suma de puntos adicionales por criterios de mal pronéstico o tiempo en
lista de espera.

TABLA N° 5. CALCULO DE LA PUNTUACION MELD

PUNTUACION MELD
MELD = 9,57 X In(creatinina) + 3,78 x In(bilirrubina) + 11,2 x In(INR) + 6,43

INR: Indice internacional normalizado
Creatinina en mg/dL
Bilirrubina en mg/dL

Fuente: Manuel A. Sanchez, Francisco M. Santiago et al. Programa de actualizacion en trasplante de érganos, HUVN Granada, 2019.

TABLA N° 6. PUNTAJE MELD Y PORCENTAJE DE MORTALIDAD

PUNTAJE MELD | MORTALIDAD A LOS 3 MESES
<9 1.9 %
10-19 6%
20-29 19%
30-39 52.3%
>40 71.3%

Fuente: Basado en: WiesnerR. Edwars E, Freeman R, Harper A, Kim R, Kamaht P, et al United network for organ
sharing liver disease severity score committee. MELD and allocation of donor livers. Gastroenterology 2003; 124:91-6

Se tomara como corte un MELD > a 15 para ser considerado de trasplante hepatico, y para la
asignacion se tomara en cuenta su puntuacién MELD, pudiendo considerar otros modelos como
(Donor Risk Index, Balance of Risk, Survival Outcomes Following Liver Transplant, Score of Liver



Donor.) Se aplica el principio de beneficio de supervivencia individual tomando en cuenta el principio
de urgencia (mortalidad en lista de espera) y el de utilidad (mortalidad post trasplante). Mediante
esta politica un injerto hepatico sera asignado a aquel receptor en lista de espera en el que se
estime una mayor diferencia entre la prediccidon de supervivencia tras el trasplante y la prediccién de
supervivencia en lista de espera sin el trasplante hepatico. Considerando el MELD y las caracteristicas
del donante se tratara de asignar el érgano a aquella pareja donante receptor con mas afios de vida
salvados tras el trasplante hepatico. Por lo que esta politica de asignacién daria prioridad para
trasplantar a aquellos receptores con mejores resultados tras el trasplante hepatico.

TABLA N° 7. PATOLOGIAS DE EXCEPCION AL PUNTAJE MELD

EXCEPCIONES AL MELD

POR PATOLOGIA TUMORAL

- Hepatocarcinoma
- Colangiocarcinoma Hiliar
- Tumores Neuroendocrinos
otros tumores hepaticos infrecuentes

- Metastasis de cancer colorectal.

POR COMPLICACIONES DE LA HIPERTENSION PORTAL
- ascitis refractaria o hidrotérax
- Encefalopatia Hepatica
- Sindrome Hepatorrenal
- Hemorragia Digestiva Recidivante Por Hipertension Portal
- Sindrome Hepatopulmonar
- Hipertension Portopulmonar

OTRAS EXCEPCIONES AL MELD
- Sindrome De Budd Chiari
- Prurito Intratable
- Colangitis Recurrente Por Alteracion Estructural De La Via Biliar
- Retrasplante Por Complicaciones Técnicas
- Poliquistosis Hieratica
- Fibrosis Quistica
- Telangiectasia Hemorragica Hereditaria
- Hiperoxaluria Primaria
- Polineuropatia Amiloidética Familiar

MELD: Model For End - stage Liver Disease.

FUENTE: Andrés Valdivieso. Guia de trasplante de érganos abdominales, AEC, 2016.

Por otra parte, los pacientes en lista de espera deberan realizar reevaluaciones periodicas y
actualizar sus puntuaciones de MELD cada 3 meses o cuando se produzca un deterioro clinico.
MELD > 20 cada mes decisiéon de excluir temporalmente o definitivamente a un paciente en lista de
espera viene dada en dos situaciones: Deterioro de su enfermedad o fallecimiento, o0 mas raramente
por una mejoria de la enfermedad hasta el punto de que el riesgo de trasplante hepatico supera el
beneficio de supervivencia. La gestién en lista de espera debe buscar un equilibrio entre disminuir la
mortalidad en lista y prolongar la supervivencia pos trasplante hepatico.

El sistema de asignacioén ideal debe reunir las condiciones de justicia, equidad, no maleficencia
en la accesibilidad del trasplante hepatico. Se entiende que no existe un sistema de asignacion
eficaz capaz de realizar un emparejamiento donante receptor adecuado, por lo que el sistema de
asignacion debera ser revisado periddicamente para su actualizacion de acuerdo a la evidencia
presentada (Hepatocarcinoma> 20 para Ascitis refractaria).

©)
O
'_
<C
a
Wi
T
L
'_
=
=
—l
a
%)
<
o
'_
L
o
0
O
—
=
L
=
a
]
O
o
04
a
L
a
—
=
=
o
(&)
<<
=
<C
=
o
@]
=




%)
o
=
'_
<
=
o’
(©)
=
O
o
=
O

LU
—
195
(©)
'_
=
w
=
-]
(&)
(©)
a
L
o’
|
n

El sistema de puntuacion PELD es para nifos de 0 a 11 afios y el sistema de puntuacién MELD
es para 12 afios y mayores. El sistema de puntuacion PELD fue desarrollado en 2002 como un
puntaje de gravedad de la enfermedad hepatica pediatrica que se basa en los siguientes elementos
objetivos verificables: bilirrubina total, indice internacional normalizado (INR), albumina, retraso del
crecimiento (puntaje Z de altura o peso < 2) y edad < 1 afio. (25)

El puntaje PELD se calcula de la siguiente manera:

TABLA N° 8. CALCULO DE PUNTAJE PELD

CARACTERISTICAS
Edad en afios en el momento de su inclusion en programa de trasplante:
Bilirrubina en mg/dL
Albumina (gr/dL)
INR
Déficit de crecimiento > 2 Desv. Estandar

Fuente: Stephen P. Dunn, Simon Horslen, solid organ transplantation in infants and children.

El puntaje MELD, para candidatos de 12 afios o mas, utiliza tres variables como se indica a
continuacion: 0.957 x creatinina mg/dl + 0.378 x bilirrubinas mg/dl + 1.120 x INR + 0.643.

Los siguientes candidatos recibirdn un valor de creatinina de 4,0 mg/dl:
* Candidatos con un valor de creatinina mayor a 4,0 mg/dl
e Candidatos que recibieron dos o mas tratamientos de dialisis en los 7 dias anteriores

¢ Candidatos que recibieron 24 horas de Hemodialisis Veno-Venosa Continua (CVVHD) en los
7 dias anteriores

La lista de asignacién para candidatos a trasplante hepatico se basara en la realizada por la OPTN
2017. A los candidatos pediatricos (menores de 18 anos de edad) se les puede asignar cualquiera
de las siguientes categorias segun la gravedad de su enfermedad hepatica:

e Estado pediatrico 1A

e Estado pediatrico 1B

e Puntuacién MELD o PELD calculada (segun la edad)

e Puntuacién MELD o PELD de excepcion (segun la edad)

e Estado inactivo

El estado pediatrico 1A esta reservado para los pacientes mas enfermos con la mayor probabilidad
de mortalidad sin trasplante que solo tienen las siguientes condiciones:

* Insuficiencia hepatica fulminante
¢ Disfuncion primaria de un higado trasplantado dentro de los 7 dias posteriores al trasplante.

e Trombosis de la arteria hepatica en un Higado trasplantado dentro de los 14 dias posteriores
al trasplante

¢ Enfermedad de Wilson descompensada aguda



La insuficiencia hepatica fulminante y la disfuncién primaria de un higado trasplantado tienen criterios
especificos que deben cumplirse para calificar.

Los candidatos con estado pediatrico 1B no estan tan enfermos como los del estado 1A, pero
tienen un mayor riesgo de mortalidad en comparacion con aquellos con puntajes MELD, PELD o de
excepcion. Para calificar como Estado 1B, un candidato debe tener uno de los siguientes:

* Hepatoblastoma comprobado por biopsia sin evidencia de enfermedad metastasica

» Defecto organico del ciclo de la urea o académico y un puntaje de excepciéon MELD/PELD de
30 puntos durante al menos 30 dias

+ Enfermedad hepatica cronica con un puntaje MELD/PELD calculado mayor a 25 Y uno de los
siguientes:

- Con respirador mecanico

- Tiene una hemorragia gastrointestinal que requiere al menos 30 ml/kg de reemplazo
de glébulos rojos dentro de las 24 h previas

- Tiene insuficiencia renal que requiere dialisis, hemofiltracion venovenosa continua o
hemodialisis

- Tiene un puntaje de coma de Glasgow menor a 10 dentro de las 48 h previas

Se puede otorgar puntajes de excepcion pediatrica si el programa de trasplante del candidato cree
que el puntaje MELD/PELD del candidato no refleja con precision la urgencia médica del candidato.
El servicio de trasplantes debe presentar una solicitud a la coordinacion departamental y nacional de
trasplante con una narrativa que justifique la puntuacion mas alta solicitada.

Por ultimo, existen excepciones especificas estandarizadas de MELD/PELD; estas afecciones
incluyen:

» Colangiocarcinoma

» Fibrosis quistica

* Polineuropatia amiloide familiar

» Trombosis de la arteria hepatica (que no cumple con los requisitos del estado 1A)
» Carcinoma hepatocelular

» Sindrome Hepatopulmonar

+ Enfermedad metabdlica (trastorno del ciclo de la urea o academia organica)

» Hipertension Portopulmonar

» Hiperoxaluria primaria

Todos estos diagnosticos arriba mencionados, tienen requisitos que se deben cumplir para calificar
para el puntaje de excepcioén, una vez que se otorga el puntaje de excepcion, el candidato recibira
un puntaje MELD/PELD equivalente a un aumento de 1 % en el riesgo de mortalidad cada 3 meses.
El estado inactivo indica que el candidato permanece en la LE, pero no esta recibiendo ofertas
de organos. Este estado esta reservado para aquellos que no pueden ser trasplantados en ese
momento, lo que indica que estan demasiado enfermos o demasiado bien para el trasplante. (26)
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4. PROCESO DE EVALUACION DEL PACIENTE CANDIDATO A TRASPLANTE

La evaluacion de un potencial receptor de TH se realiza por un equipo multidisciplinar, en el que
intervienen primordialmente el hepatdlogo y el cirujano de trasplante, y tiene los objetivos siguientes:

» Establecer o confirmar el diagnédstico de la enfermedad hepatica, es decir, la indicacion para
TH

* Documentar la gravedad y el grado de progresion de la enfermedad que llevara a fijar el
momento Optimo para el trasplante

* Asegurar la ausencia de contraindicacién absoluta para el TH
* Reconocer las comorbilidades que incrementan el riesgo del TH

» Conocer los trastornos y las complicaciones de la enfermedad hepatica que deben ser
corregidos antes del trasplante

» Determinar las caracteristicas anatomicas que demuestren que el TH es técnicamente
posible

» Evaluacion psicosocial que ponga de manifiesto la capacidad del paciente y de la familia
para comprender la magnitud y las implicaciones del TH.

Los datos obtenidos de la evaluacién de cada paciente son presentados al Comité Clinico de
Seleccion de Receptores del TH, integrado por miembros de las distintas disciplinas clave implicadas
en el procedimiento. En definitiva, se decidira si el paciente es un candidato apropiado, el momento
adecuado para el trasplante y los cuidados preoperatorios necesarios. Solo se incluira en lista de
espera el candidato “activo”, es decir, inmediatamente apto para el TH en el momento en que un
donante adecuado esté disponible.

a) Evaluacion general pre trasplante

La historia clinica y el examen fisico deben recoger claramente los antecedentes médicos y
quirdrgicos, el estado de nutricion e hidratacion, el peso y la altura, transfusiones sanguineas previas,
alergias medicamentosas y tratamiento que lleva el paciente. Se debe prestar atencién especial a la
presencia de signos de enfermedad cardiovascular y pulmonar.

Los examenes de laboratorio que deben analizarse: hematoldgicos, bioquimicos, metabdlicos,
de la funcién hepatica, tipificacion del grupo sanguineo ABO y Rh para guardar las normas de
compatibilidad de grupo sanguineo entre donante y receptor. También el test de Coombs directo
e indirecto, el tipado de HLA, la deteccion de anticuerpos citotoxicos (contra un panel de células
alogénicas tipadas) y el crossmatch pre-trasplante donante-receptor, son los que se realizan en el
TH con fines retrospectivos y en casos especificos, debido al escaso tiempo disponible, y porque no
hay evidencia de sus ventajas en el TH.

El cribado de una trombosis venosa portal es crucial en los candidatos a TH. La prevalencia de TVP
en los pacientes que estan siendo evaluados para TH varia del 5 al 26 %, a ecografia Doppler es la
primera exploracion de eleccion. Si ésta detecta una TVP o si la prueba fracasa en la visualizacién
de la vena porta, se realizara una angiotomografia computarizada o una angiorresonancia
magnética. La TVP obligara a modificaciones técnicas durante la cirugia; la trombosis difusa del
eje esplacnico supone un alto riesgo quirdrgico y puede contraindicar el TH. Hasta un 50 % de las
TVP no son detectadas previamente a la cirugia. Repetir la ecografia Doppler cada tres meses



ofrece la oportunidad de reconocer la TVP que se desarrolla mientras el paciente esta en LE. En
pacientes con TVP es recomendable la anticoagulacién durante la permanencia en LE, bien sea
oral con antivitaminas K o con heparina de bajo peso molecular; se puede obtener una completa
recanalizacion en dos tercios de los pacientes y se puede prevenir la extension del trombo en el 90 %
de los casos. En los pacientes con TVP se debe investigar la existencia de un estado protrombético
(trastornos hereditarios de la coagulacion).

El estado de nutricion debe ser valorado adecuadamente por los test y parametros de laboratorio
especificos, en los dos sentidos, desnutricién y sobrepeso/obesidad. Se debe contar con la
colaboracion de la unidad hospitalaria de nutricién. Se aplicaran medidas de terapia nutricional y
asesoramiento dietético, intentando que el paciente llegue al TH en las mejores condiciones posibles.
La obesidad no es una contraindicacién absoluta para el acceso al TH, pero la obesidad tipo 3 (indice
de masa corporal > 40) es un factor de riesgo elevado que puede limitar los resultados del trasplante.

La evaluacion neurolégica se centra fundamentalmente en pacientes mayores de 60 afios, en
pacientes con encefalopatia recurrente o persistente u otros desérdenes neuropsicoldgicos y en la
enfermedad hepatica alcohdlica. La evaluacidon se basa en técnicas de neuroimagen: Resonancia
Magnética, Tomografia Computarizada, Eco-Doppler carotidea y en la consulta con neurologia.

La evaluacion psicologica y psiquiatrica pre trasplante es imprescindible antes de incluir al paciente
en LE dé TH. Se debe dar una explicacién al paciente y a los familiares mas directos acerca del
procedimiento, del periodo postoperatorio, de la estancia en la unidad de cuidados intensivos, etc.
Se evaluara la estabilidad emocional del paciente, su capacidad para comprender la magnitud de la
intervencién y del postoperatorio y, de manera especial, su predisposicion para seguir estrictamente
el tratamiento inmunosupresor. Es de especial importancia conocer sus circunstancias sociales
y familiares que le puedan ayudar en todo el proceso. En los pacientes con habito alcohdlico el
psiquiatra evaluara la personalidad del paciente y su posibilidad de mantenerse sin consumo
alcohdlico tras el trasplante. Es preciso constatar una abstinencia de al menos seis meses antes
del trasplante. Se indagara el consumo de drogas, y en caso de confirmarse consumo activo, el
candidato no se incluira en la LE.

b) Evaluacién cardiaca pre trasplante

El objetivo de la evaluacién de la funcién cardiaca es identificar los pacientes con isquemia coronaria,
insuficiencia cardiaca, enfermedad valvular y arritmias, optimizar la funcion miocardica y reducir
la morbilidad y mortalidad peri operatoria. Algunos cirréticos tienen una cardiopatia larvada que,
dada la escasa actividad fisica que desarrollan, puede permanecer oculta y ponerse en evidencia
durante el TH. Se requiere una exhaustiva evaluacion para poner de manifiesto que el paciente tiene
suficiente capacidad de reserva cardiaca para tolerar el TH.

La evaluacion preoperatoria del riesgo cardiaco comienza con una historia clinica detallada,
con especial atencion a los factores de riesgo cardiaco y a los sintomas sugestivos de isquemia
coronaria o de afectacion valvular. En todos los pacientes debe realizarse radiografia de térax,
electrocardiograma y ecocardiograma. Con estas pruebas se pueden valorar una cardiopatia
isquémica, una enfermedad cardiaca valvular, una disfuncién ventricular izquierda y anormalidades
del ritmo cardiaco. En pacientes seleccionados, se debe completar el estudio de manera escalonada
con otras pruebas.

La presencia de enfermedad cardiaca isquémica significativa incrementa notablemente el riesgo del
TH. En los pacientes que presenten alteraciones en el electrocardiograma o en el ecocardiograma se
realizara una prueba de estrés farmacoldgico, bien sea un ecocardiograma de estrés con dobutamina,
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bien sea una gammagrafia de perfusién miocardica con talio-201 o Tc99m tras la inyeccién
intravenosa de dipiridamol o dobutamina. Debido a que los candidatos al TH estan con frecuencia
muy debilitados, la prueba de esfuerzo (ergometria) se sustituye por las mencionadas pruebas de
estrés farmacolégico. También se debiera considerar una prueba de estrés farmacologico en los
pacientes mayores de 50 afios y en los que presenten factores de riesgo de enfermedad coronaria
(EC) como hipertension, diabetes, dislipidemia, tabaquismo e historia familiar de coronariopatia
precoz.

Se realizara una coronariografia en cualquier paciente que presente alteraciones en las pruebas
de estrés farmacoldgico, un ecocardiograma con reduccion de la funcién ventricular izquierda con
fraccion de eyeccion < 45 % (normal > 55 %) o anomalias de la contractilidad, historia personal de
EC o sintomas altamente sugestivos de isquemia. También se puede considerar la realizacion de
coronario-grafia en pacientes con diabetes de larga evolucién y en los mayores de 60 anos. La EC
significativa con buena funcién ventricular izquierda no imposibilita el TH si se corrige previamente
mediante angioplastia translaminar percutanea o bypass quirurgico. La EC significativa no susceptible
de revascularizacién, supone una contraindicacion al TH. Asimismo, una fraccion de eyeccion < 40
% también contraindica el trasplante.

Es importante la identificacion y el control de las arritmias preexistentes. Las mas frecuentes en
pacientes cirréticos son la fibrilacion auricular, la taquicardia supraventricular y la prolongacion del
intervalo QT. Estas arritmias no excluyen del TH, pero pueden agravarse por la cirugia y por los
desequilibrios electroliticos y acido-base postoperatorios, ocasionando hipotension y mayor dificultad
en el control de los disturbios hemodinamicos perioperatorios. Las alteraciones de las valvulas
cardiacas se detectan bien con el ecocardiograma. No son comunes en los pacientes cirréticos y
habitualmente no imposibilitan el TH, pero pueden agravar el acto quirtrgico. La existencia de una
enfermedad valvular requiere el tratamiento adecuado antes de incluir al paciente en LE, incluyendo
la cirugia si estuviera indicada para reparar o reemplazar las valvulas afectadas.

c) Evaluacién pulmonar pre trasplante

Los pacientes con enfermedad hepatica cronica avanzada (EHCA) presentan con frecuencia
alteraciones pulmonares que influyen de manera notable en la indicacion y en el pronéstico del TH.
De especial relevancia son las complicaciones pulmonares estrechamente ligadas al desarrollo de
la hipertension portal: sindrome Hepatopulmonar, HTPP y derrame pleural/ascitis.

La evaluacion pulmonar del candidato a TH comienza con una historia clinica y una exploracion fisica
minuciosas y debe incluir inicialmente radiografia de térax, gasometria arterial con el paciente en
posicién vertical respirando aire de la habitacién y pruebas de funcién respiratoria. En los pacientes
con disnea que empeora con la posicion vertical (platipnea), o con hipoxemia que se exacerba en
bipedestacion (ortodeoxia) se debe sospechar un sindrome Hepatopulmonar (SHP).

El SHP se define como una alteracién en la oxigenaciéon causada por el desarrollo de dilataciones
vasculares intrapulmonares en pacientes con EHCA y/o hipertension portal. La prevalencia de SHP
en pacientes cirroticos evaluados para TH varia del 5 al 30 %. En los pacientes que presentan en
la gasometria arterial una presion parcial de oxigeno (PaO2) < 80 mmHg, o un gradiente alveolo-
arte-rial de oxigeno = 15 mmHg si es menor de 64 afios 0 = 20 mmHg si es mayor de 65 afios, se
debe realizar un ecocardiograma transtoracico con contraste salino para demostrar la existencia
de dilataciones vasculares intrapulmonares. Normalmente, las microburbujas que se forman con la
inyeccién intravenosa del contraste salino agitado solo se ven en el corazén derecho y son absorbidas
en los alveolos. Si existe shunt con dilataciones vasculares intrapulmonares, las microburbujas



se detectan en el corazén izquierdo de tres a cinco ciclos cardiacos después de la inyeccion del
contraste. En los pacientes con shunts anatdmicos cardiacos verdaderos, los microburbujas se
detectan casi instantdneamente después de la inyeccion.

En los casos en que la ecocardiografia con contrate salino sea negativa y exista una alta sospecha
clinico funcional de SHP, se realizara una gammagrafia de perfusion pulmonar con macroagregados
de albumina marcada con Tc99m. Esta prueba es menos sensible que el ecocardiograma con
contraste salino, no distingue entre shunt intracardiaco e intrapulmonar y se utiliza menos en este
contexto. La gammagrafia de perfusién pulmonar con macroagregados de albumina marcada con
Tc99m puede ser Util en los pacientes en los que coexisten SHP y enfermedad pulmonar intrinseca
significativa con grave hipoxemia (PaO2 < 60 %); un shunt elevado en la gammagrafia de perfusion
pulmonar con macroagregados de albumina marcada con Tc99m > 6 % reafirma que el SHP es el
mayor contribuyente a la hipoxemia

El SHP se clasifica por el grado de hipoxemia en leve (PaO2 = 80 mmHg), moderado (PaO2 60-79
mmHg), grave (Pa02 50-59 mmH) y muy grave (PaO2 < 50 mmHg). EL SHP aumenta la mortalidad
y deteriora la calidad de vida de los pacientes e incrementa el riesgo quirurgico, pero no contraindica
el TH ya que es reversible con el mismo. En definitiva, el TH es la Unica terapia efectiva para el
SHP. El paciente probablemente precisara intubacién orotraqueal mas prolonga-da y la hipoxemia
tardara un tiempo variable en resolverse. Dado que la natural historia de los pacientes con SHP es
un progresivo empeoramiento con el tiempo, aquellos con SHP grave (PaO2 < 60 mmHg) deben ser
priorizados en la LE.

La hipertension Portopulmonar (HTPP) se caracteriza por el desarrollo de hipertension arterial
pulmonar en el contexto de hipertension portal y se define, de acuerdo con los datos hemodinamicos
medidos durante el cateterismo cardiaco derecho, por una presién pulmonar arterial media (PAPM)
> 25 mmHg, una presion de oclusién (enclavamiento) de la arteria pulmonar < 15 mmHg y una
resistencia vascular pulmonar (RVP) > 240 din/s/cm-5, en pacientes con hipertensién portal. Se ha
estimado que la HTPP esta presente en el 5-10 % de los pacientes cirréticos evaluados para TH.
La gravedad de la HTPP no se correlaciona con el grado de disfuncion hepética ni con la severidad
de la hipertensién portal. La supervivencia a largo plazo es pobre entre los pacientes con HTPP sin
tratamiento farmacoldgico, alrededor del 14 % a los cinco afos.

En todos los pacientes con EHCA evaluados para TH se debe efectuar el cribado de la HTPP
mediante ecocardiograma. Cuando en esta prueba se evidencie una presion sistolica ventricular
derecha > 40 mmHg, se realizara un cateterismo cardiaco derecho con catéter de Swan-Ganz para
medir presiones en la arteria pulmonar, confirmar la presencia de HTPP y graduarla. La HTPP se
considera leve cuando la PAPM esta entre 25 y 34 mmHg, moderada cuando esta entre 35 y 50
mmHg, y grave cuando es mayor de 50 mmHg. La presencia de HTPP moderada y grave se asocia
con un incremento de la mortalidad después del TH.

Los pacientes con HTPP leve (PAPM < 35 mmHg y RVP < 240 din/s/cm-5) son aceptados para el
TH. Los que presentan HTPP moderada (PAPM 35-50 mmHg y RVP > 240 din/s/cm-5) se deben
tratar con farmacos vasomoduladores (analogos de prostaciclina, antagonistas de los receptores de
la endotelina, inhibidores de la fosfodiesterasa-5) y valorar la respuesta al tratamiento; si responden
positivamente (PAPM < 35 mmHg y RVP < 400 din/s/cm-5), y muestran una funcioén ventricular
derecha normal, seran considerados aptos para el TH. La HTPP grave (PAPM > 50 mmHg) es
contraindicacion absoluta al TH ya que la mortalidad perioperatoria es proxima al 100 %, sobre todo
en la reperfusion del injerto, o en el postoperatorio inmediato por fallo del ventriculo derecho.
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El tabaco debe ser tajantemente prohibido en todos los candidatos a trasplante, no solo por sus
repercusiones cardiovasculares y respiratorias, sino por ser también un importantisimo factor de
riesgo de tumor de novo tras el TH.

d) Evaluacion renal pre trasplante

La evaluacion de la funcién renal es crucial en los candidatos al TH en casos que el médico tratante
y se requerira la estrecha colaboracién de los nefrélogos. Los pacientes con EHCA presentan
caracteristicos trastornos hidroelectroliticos y del equilibrio acido-base. Con alguna frecuencia,
también desarrollan dafio renal agudo (DRA) funcional, bien sea prerrenal que responde a la
expansion del volumen sanguineo, o un sindrome hepatorrenal (SHR) tipo 1 y tipo 2 que comporta
un pronéstico sombrio. En la EHCA también se puede observar DRA parenquimatoso, DRA postrenal
y enfermedad renal crénica (ERC).

Los objetivos de la evaluacién renal en el candidato a TH son reconocer y corregir los trastornos
metabdlicos, evaluar con precision la funcién renal, tratar los distintos desordenes renales con
especial preocupacion por el SHR, valorar la realizacién de terapia de reemplazo renal (dialisis,
hemofiltracion) como puente al trasplante, seleccionar al paciente para TH solo o indicar un trasplante
simultaneo de higado y rifidn y, finalmente, planear el régimen de inmunosupresion en los pacientes
con disfuncién renal para reducir la nefrotoxicidad post-trasplante.

» Historia de enfermedad renal, con atenciéon a la posible asociacién con diabetes e
hipertension arterial.

» Parametros de laboratorio: urea, creatinina y electrolitos séricos, incluyendo magnesio;
glucemia y hemoglobina glucosilada; gasometria arterial si se sospechan alteraciones del
equilibrio acido-base; analisis de orina y sedimento; en orina reciente, microalbuminuria
y cociente microalbuminuria/creatinina; determinacién de la tasa de filtrado glomerular
(ecuacion CKD-EPI).

» Ecografia renal para proporcionar informacién de alteraciones estructurales y del tamano
renal, que pueden indicar ERC, y para excluir un DRA postrenal.

» Biopsia renal si se considera necesaria, como en caso de sospecha de patologia glomerular,
de patologia sistémica y en el DRA cuando no se ha podido llegar a un diagndstico.

Los enfermos con SHR tipo 1 y 2 tienen sin tratamiento elevada mortalidad; el TH es el tratamiento
definitivo, que revierte el SHR en la mayoria de los casos; se recomienda priorizar en LE a estos
pacientes. El trasplante simultaneo de higado y rifidn esta indicado en los candidatos a TH que
presenten ERC con tasa de filtrado glomerular < 30 ml/min, SHR con creatinina =2 2 mg/dl y dialisis
durante = 8 semanas, o ERC con > 30 % de glomeruloesclerosis 0 > 30 % de fibrosis en la biopsia
renal.

e) Solicitud examenes complementarios en el paciente candidato a trasplante

El éxito del trasplante depende de varios factores, incluyendo la salud general del receptor, la causa
subyacente de la enfermedad hepatica y la compatibilidad del higado donado.

Paraevaluaraun candidato atrasplante hepatico, se realizan una serie de examenes complementarios
para asegurar que el paciente es apto para la cirugia y para determinar el estado de salud general.

Estos examenes ayudaran a los médicos a tomar una decision informada sobre la idoneidad del
paciente para el trasplante y a planificar el tratamiento postoperatorio adecuado.



Lista de los examenes mas comunes que se consideran para la evaluacion del paciente candidato a
trasplante, los mismos son enunciativos y no limitativos y dependera del criterio del médico tratante
o del equipo de Trasplante:

TABLA N° 9. SOLICITUD DE EXAMENES COMPLEMENTARIOS

EXAMENES, PRUEBAS DE IMAGEN Y CONSULTAS EN LA EVALUACION DEL PACIENTE PARA

TRASPLANTE HEPATICO

Historia y
examen fisico

Con peso y talla

Parametros de

Hemograma completo: electrolitos séricos, bioquimica completa; sanguineo y Rh;
anticuerpos antieritrocitarios irregulares; test de funcién hepatica; test de funcion

laboratorio tiroidea; marcadores de enfermedad hepética autoinmune, metabdlica y hereditaria;
colinesterasa; alfafetoproteina.
Evaluacion e Ecografia Doppler abdominal
radiolégica *  Pruebas de imagen abdominal con contraste (angio-TC, angio-RM)
e Electrocardiograma
e Ecocardiograma
Evaluacion * Ecocardiograma de estrés con dobutamina si alteraciones en el electrocardiograma
cardiaca 0 en el ecocardiograma
* Coronariografia si alteraciones en la prueba de estrés, fraccion de eyeccion < 45%
o historia o sintomas de enfermedad coronaria
* Radiografia de térax
* Gasometria arterial en posicién vertical respirando aire ambiental.
. *  Pruebas de funcion respiratoria
Evaluacién . . . .
pulmonar * Ecocardiograma con contraste salino si PaO2 < 80 mmHg, o gradiente alveolo-

arterial de O2 = 15 mmHg-20 mmHg
* Cateterismo cardiaco derecho con catéter de Swan-Ganz si presion sistolica
ventricular derecha > 40 mmHg en el ecocardiograma

Evaluacion renal

* Urea, creatinina, electrolitos séricos

*  Glucemia y hemoglobina glucosilada

* Andlisis de orina y sedimento

e Microalbuminuria y cociente microalbuminuria7cratinina en orina reciente
* Tasa de filtrado glomerular calculado

* Ecografia renal

* Biopsia renal si necesaria

Evaluacion de

e Serologia de :
o Virus herpes (IgC e IgM); CMV, VHS,VEB,VVZ
o Retrovirus: VIH-1, VIH-2, HTLV-I/1I
o Virus de hepatitis: VHB:HBsAg, HBcAc (IgG E IgM), HBsAc, HBeAg; VDH;
VHC; anti-VHC y, si es positiva, ARN del VCH con genotipo
e Serologia de toxoplasmosis (IgG)

infecciones L . . " -
* Prueba reaginica de Lues, si positiva, prueba treponémica
*  Prueba de tuberculina (Mantoux)
* Consulta dental: eliminar fuentes de infeccién activa o potenciales focos
* Plan apropiado de vacunaciones
e Cultivos para bacterias y hongos de lugares y liquidos segun se precise
9 * Papanicolaou y mamografia en mujeres > 40 afios
Evaluacion . . . ~
) * Fibrocolonoscopia en pacientes > 50 afnos
de neoplasias , i co -
. * Antigeno especifico prostatico y tacto rectal en varones > 50 afios
malignas . . . -
o * Si antecedente de neoplasia maligna extrahepatica tratada, evaluar de forma
extrahepaticas
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individual para definir el riesgo de ocurrencia.
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) * Radiografia de columna dorso-lumbar
Evaluacién de . ] .
. , * Desitometria de columna lumbar y cuello de fémur
la osteodistrofia L . o : . o
py e Determinaciones séricas de calcio, fosforo, fosfatasa alcalina, 25-hidroxivitamina D,
hepatica -
hormona paratitroidea y en varones testosterona
9 *  Pruebas de neuroimagen (RM,TC)
Evaluacion .
- * Eco-Doppler carotideo
neurologica .
e Consulta de neurologia
* Psicologia — psiquiatria
* Unidad de nutricion
Consultas .
* Anestesia
e Ofras consultas segun patologias y necesidad

CMV: citomegalovirus; RM: resonancia magnética; TC: tomografia computarizada; VEB: virus de Epstein-
Barr; VIH: virus de inmunodeficiencia humana; VHS: virus de herpes simple; VVZ: virus de varicela-zéster.

FUENTE: Andrés Valdivieso. Guia de trasplante de 6rganos abdominales, AEC, 2016.
f) Evaluacion pre trasplante de las infecciones

Las infecciones son una causa importante de morbilidad y mortalidad después del TH, la evaluacién
pre trasplante de los procesos infecciosos tiene como objetivos identificar y tratar las infecciones
activas, detectar las infecciones latentes estableciendo las mejores estrategias para la prevencion
de la reactivacién post trasplante y actualizar el estado de inmunizacién de los candidatos fijando un
plan apropiado de vacunaciones.

La evaluacion comprende:
» Historia clinico-epidemioldgica, incluyendo conocidas alergias a antibioticos;
» Estudios serolégicos:

- Virus herpes (IgG e IgM): citomegalovirus, virus de herpes simple, virus de Epstein-Barr,
virus de varicela-zoster

- Retrovirus: VIH-1, VIH-2, HTLV-I/II

- Virus de hepatitis: VHB: HBsAg, HBcAc (IgG e IgM), HBsAc, HBeAg; VHD; virus de
hepatitis C: anti-VHC vy, si es positiva, ARN del VHC con genotipo; Hisopado nasal,
orofaringeo, axilar e inguinal.

- Toxoplasmosis (IgG)

- Lues: Prueba Reaginica (prueba de la sifilis 0 prueba de reagina plasmatica rapida) y, si
es positiva, confirmar con una prueba treponémica.

» Estudios Microbiolégicos: cultivos segun necesidad
* Radiografia de Térax

* Hemograma completo y férmula leucocitaria

* Prueba de Intradermorreaccion con Tuberculina.

+  Serologia para Enfermedad de Chagas.

El riesgo de desarrollar una tuberculosis activa en pacientes tuberculina positiva en ausencia de
quimioprofilaxis es del 3-22 % y la mayoria de los casos ocurre durante el primer afo pos trasplante.



La tuberculosis activa después del TH es causa significativa de morbilidad y mortalidad (29 %).
En un paciente con test de tuberculina + (induraciéon > 5 mm a las 48-72 horas) hay que descartar
enfermedad activa, que contraindica el TH. En ausencia de enfermedad activa, los pacientes con
un test de tuberculina +, 0 en los que muestren imagenes residuales de infeccion en la radiografia
de torax, deben recibir antes del TH isoniacida (300 mg/dia) y piridoxina (vitamina B) (10-25 mg/
dia) durante seis meses. Se debe tener en cuenta la toxicidad hepatica de la isoniacida; la piridoxina
se administra para prevenir la neurotoxicidad. En un paciente con sifilis latente detectada por una
serologia positiva, confirmada mediante pruebas treponémicas, se debe realizar una puncién lumbar,
determinar el estadio de la sifilis y administrar el tratamiento apropiado (penicilina) a cada situacion
antes de entrar en LE.

Antes del trasplante, la peritonitis bacteriana espontanea se debe tratar al menos 48 horas con una
cefalosporina de tercera generacion. Si el trasplante es urgente, se continuara con el tratamiento en
el postoperatorio. Si el trasplante no es urgente, se realizara el tratamiento antibiético de acuerdo con
el germen cultivado durante siete a catorce dias, aunque cuatro a cinco dias con buena respuesta
clinica puede ser adecuado. La profilaxis de la recurrencia de la peritonitis bacteriana espontanea
se realiza habitualmente con norfloxacino 400 mg/dia. En la colangitis aguda, cuatro a cinco dias
de tratamiento antibiotico parenteral a fuertes dosis con buena respuesta clinica es suficiente para
proceder al trasplante, pero debe continuarse en el periodo postoperatorio inmediato.

La prevencion de las infecciones mediante la vacunacion tiene un especial interés en los pacientes
que van a recibir un trasplante. La vacunacién debe de realizarse en el momento mas precoz posible,
desde que se plantea la necesidad de incorporar al paciente en programa de TH. En pacientes con
serologia negativas para el virus de la hepatitis A y virus de la hepatitis B, se debe proceder a la
vacunacion frente a estos virus antes del TH. También se recomienda la vacunacion contra la gripe
coincidiendo con la campafa anual de vacunacion en todos los candidatos adultos a TH. Debe
realizarse la vacunacion frente a varicela, sarampién, rubéola y parotiditis en los pacientes con
serologia negativa y sin antecedentes clinicos de haberlas padecido; como son vacunas con virus
vivos atenuados, deben administrarse al menos de cuatro a seis semanas antes del trasplante.

La consulta dental debe ser un componente del protocolo pre trasplante y se efectia para diagnosticar
y eliminar las fuentes existentes de infeccion activa o de potenciales focos de infeccion y para
educar al paciente sobre la importancia de mantener el cuidado bucal 6ptimo durante el estado de
inmunosupresion después del trasplante a largo plazo. Si el riesgo de complicaciones (sangrado
excesivo) es mayor que los beneficios del tratamiento dental, sera mejor posponer los procedimientos
quirargicos orales hasta después de que la coagulopatia haya revertido, por lo general poco después
de un TH con éxito.

g) Evaluacion de las neoplasias malignas extra hepaticas

La existencia de una Neoplasia Maligna Extrahepatica (NME) supone una contraindicacion absoluta
al TH, con la excepcidn de los canceres epiteliales cutaneos. La inmunosupresion provoca deterioro
de la vigilancia inmune, favorece la proliferacion incontrolada de las células tumorales y tiene
actividad prooncogénica directa. En consecuencia, existe riesgo de recidiva tumoral después del
trasplante, habitualmente con rapida progresion, mal prondstico y mala respuesta al tratamiento.

La evaluacion para excluir la presencia de una NME debe adaptarse a la edad, sexo y factores de
riesgo de cada paciente. La evaluacion basica se focaliza en los canceres mas comunes e incluye
prueba de Papanicolaou y mamografia en mujeres mayores de 40 afos, fibrocolonoscopia en
pacientes mayores de 50 afios y antigeno especifico prostatico en varones mayores de 50 afnos.
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De especial interés son las neoplasias clinicamente ocultas en el momento de la evaluacion pre
trasplante. Aunque la deteccién de NME en fase precoz constituye un reto, se debe acentuar el
cribado en pacientes con factores de riesgo tales como sexo masculino, limite superior de edad,
tabaquismo, habito endlico, obesidad y enfermedades que conllevan mayor riesgo de neoplasias.

En candidatos a TH que han sido previamente tratados de una NME, debe transcurrir un intervalo
libre de enfermedad desde la conclusién del tratamiento curativo del tumor hasta el momento del
trasplante para asegurar un bajo riesgo de recurrencia y mortalidad. El tiempo de espera depende
del tipo de tumor y de su extension en el momento del diagnéstico. Aunque pueden variar en cada
centro, se recomiendan los siguientes tiempos de espera libre de enfermedad tumoral hasta el
trasplante: no se requiere periodo de espera para el carcinoma de células basales de piel, carcinoma
renal incidental y carcinoma in situ de vejiga urinaria; un minimo de dos afos para el carcinoma
cervical in situ, linfoma y carcinomas de prostata, testicular y tiroideo; tres anos para el cancer de
mama; cinco afos para el carcinoma colorrectal, carcinoma invasivo cervical y carcinoma de vejiga.

h) Evaluacién pre trasplante de la osteodistrofia hepatica

La EHCA, en casos colestasica y alcohdlica, y el TH se asocian con enfermedad metabdlica ésea.
Se ha observado osteoporosis en el 12-55 % y fracturas 6seas en el 3-35 % de los pacientes con
EHCA. La densidad ésea es baja antes del TH y puede descender después del mismo bajo la
influencia, entre otros factores, de los corticoides y otros inmunosupresores, de la inmovilidad y
de las deficiencias nutricionales. Pero es el estado 6seo antes del TH el factor mas importante de
pérdida mineral ésea después del mismo. La pérdida ésea ocurre sobre todo en los seis primeros
meses Yy las fracturas durante el primer afio post-TH. Se ha sefialado una incidencia de fracturas
Oseas post-TH variable del 6-65 %, con localizacion preferente en vértebras, costillas y mufieca.

Es necesario, por tanto, efectuar una evaluacion del metabolismo 6seo antes del TH que debe
incluir una historia clinica con especial atencién a los factores de riesgo, radiologia de columna
dorso-lumbar, densitometria de columna lumbar y cuello de fémur, determinaciones séricas de
calcio, fésforo, fosfatasa alcalina, 25-hidroxivitamina D, hormona paratiroidea y testosterona en el
varon (hipogonadismo). Se deben corregir los factores de riesgo modificables, como el consumo
de alcohol, el bajo indice de masa corporal, el consumo de tabaco, el sedentarismo, el riesgo de
caidas y, en cierto modo, corregir los defectos de calcio y vitamina D en los pacientes que presenten
alteraciones.

TABLA N° 10. LISTA DE EXAMENES COMPLEMENTARIOS EN PACIENTES
EN LA ETAPA DE PRE TRASPLANTE

HEMATOLOGIA
Hemograma completo (GR-Hb-Hcto-GB dif. VES)
Hematocrito — Hemoglobina — Recuento de GR
Leucograma, frotis de sangre periférica
Recuento de plaquetas
Recuento de reticulocitos
Eritrosedimentacion VES
Tiempo de coagulacion
Tiempo de protrombina
Tiempo de sangria
Tiempo parcial de tromboplastina activada APTT
Transferrina
Trombina




Fibrinégeno

Grupo sanguineo ABO Factor Rh

QUIMICA SANGUINEA

Hierro

% de saturacién de transferrina

Acido Urico en sangre — Uricemia

Colesterol total

HDL Colesterol / LDL Colesterol / VLDL Colesterol

Triglicéridos

Glucemia

Urea/Nitrégeno ureico en sangre (NUS)

Creatinina en suero

Cloro en sangre (lon Selectivo)

Potasio en sangre (lon Selectivo)

Sodio en sangre (lon Selectivo)

Magnesio en sangre

Transaminasa glutdmica Oxalacética GOT/AST

Transaminasa glutamica piravica GPT/ALT

Fosfatasa alcalina

Bilirrubina (directa, indirecta, total)

Gamma glutamil transferasa (GGT)

Electroforesis de proteinas (Proteinograma)

Proteinas totales y fraccionadas (albumina y globulinas)

Deshidrogenasa lactica (DHL-LDH)

Amilasa en sangre

Lipasa

Fosforo en sangre

Calcio en sangre

Calcio I6nico en Sangre (lon Selectivo)

Ceruloplasmina

Pseudocolinesterasa

SEROLOGIA INFECCIOSA y MICROBIOLOGIA MOLECULAR

Hepatitis A Genoma (deteccion HAV-RNA) por gRT-PCR

Hepatitis A IgG (EIA)

Hepatitis A IgM (EIA)

Hepatitis B Anti-Antigeno de superficie (EIA)

Hepatitis B anti-antigeno e (EIA)

Hepatitis B antigeno de superficie (EIA)

Hepatitis B antigeno e (EIA)

Hepatitis B (carga viral)

Hepatitis B genoma (deteccion HBV-DNA) por qRT-PCR

Hepatitis B 19G Anti-Antigeno core (EIA)

Hepatitis B IgM Anti-Antigeno core (EIA)

Hepatitis C (carga viral x gPCR)

Hepatitis C genoma (deteccion HCV-RNA) por gqRT-PCR

Hepatitis C IgG (EIA)

Hepatitis C IgM (EIA)

Hepatitis C (Inmunoblot o Westerblot)

RPR (prueba de la reaginina plasmatica rapida)

Determinacion de Anticuerpos Anti-Brucella abortus
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HIV (carga viral)
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HIV Carga viral (RT-PCR)

HIV genoma (deteccion HIV-RNA) por gRT-PCR

HIV (Inmunoblot o Westerblot)

HIV Tipo 1/2 (EIA)

Varicela Zoster - 1IgG (EIA)

Varicela Zoster - IgM (EIA)

Varicela Zoster Virus DNA (PCR tiempo real)

Citomegalovirus analisis de antigeno pp65 (QCMV-DNA libre y antigenemia Ag pp65)

Citomegalovirus antigeno (pp65) (Antigenemia)

Citomegalovirus (carga viral)

Citomegalovirus IgG (EIA)

Citomegalovirus IgM (EIA)

Citomegalovirus (Inmunoblot o Westerblot)

Citomegalovirus (PCR-CMV) Reac. en cadena de la polimerasa

Epstein Barr antigeno nuclear IgM (EIA)

Epstein Barr I9gG (EIA)

Epstein Barr IgM (EIA)

Epstein-Barr (Inmunoblot o Westerblot)

Epstein Barr (PCR-EBV) (mononucleosis, linfoma) Reac. en cadena de la polimerasa

Epstein-Barr Virus DNA (g-PCR) (PCR en tiempo real, carga viral)

Varicela Zoster - 1I9G (EIA)

Varicela Zoster - IgM (EIA)

Varicela Zoster Virus DNA (PCR tiempo real)

HTLV tipo 1/2 1IgG/IgM (EIA) (paraparesis espastica) Virus Linfotropico Humano

Hepatitis A Genoma (deteccion HAV-RNA por gRT-PCR

Hepatitis A 1gG (EIA)

Hepatitis A IgM (EIA)

ELISA para IgG contra Trypanosoma cruzi (Chagas)

Hemaglutinacion Indirecta para Chagas — HAI

Toxoplasmosis IgG (Elisa)

Toxoplasmosis IgM (Elisa)

Test de Avidez de IgG para Toxoplasmosis

Quantiferon Gold plus para Diagndstico de tuberculosis latente

PPD

PCR en tiempo real para diagnostico de Tuberculosis extrapulmonar

(PCR-CH) Reac. cadena Polimerasa p/Chagas en Sangre

MARCADORES TUMORALES

Cuantificacion de Alfa-feto proteina (cuantitativa) (AFP)

Cuantificacion de Antigeno carcino-embrionario (CEA)

CA-125 (OM-MA)

CA-15.3 (BR-MA)

CA-19.9 (GI-MA)

ENDOCRINOLOGIA

Ferritina

T3

T3 Libre

T4

T4 LIBRE

TSH 3a Generacion

Haptoglobina

Insulina




INMUNIDAD HUMORAL

Crioglobulinas

Crioaglutininas

Dosificacién de Factor Reumatoideo (FR)

Proteina C reactiva (PCR)

Anti musculo liso IFI (sustrato estomago de rata)

Antinucleares (IFl) (Sustrato células Hep-2)

Anticuerpos Antimitocondriales ELISA

Perfil autoinmune hepatico (Liver-LIA)

Cuantificacion de Alfa 1 Anti tripsina

Cuantificacion de Inmunoglobulinas IgA

Cuantificacion de Inmunoglobulinas 1IgG

Cuantificacion de Inmunoglobulinas IgM

Anti - Tiroglobulina — TG

Anti — TPO

Anticuerpos antinucleares IgG por LIA (ANA-LIA)
ANALISIS URINARIOS

Proteinuria - Proteinas Totales en Orina

Examen general de orina

MICROBIOLOGIA
Cultivo de esputo con o sin antibiograma
Cultivo de Hisopeado faringeo con o sin Antibiograma
Cultivo de lavado bronquial con o sin antibiograma
Cultivo de liquido ascitico con o sin antibiograma
Cultivo de liquido cefalorraquideo con o sin antibiograma
Cultivo de liquido peritoneal con o sin antibiograma
Cultivo de liquido pleural con o sin antibiograma
Cultivo de liquido prostatico con o sin antibiograma
Cultivo de liquido seminal con o sin antibiograma
Cultivo de liquido sinovial con o sin antibiograma
Cultivo de muestra post operatoria con o sin antibiograma
Cultivo de secrecion conjuntival con o sin antibiograma
Cultivo de secrecion de herida con o sin antibiograma
Cultivo de secrecion de lengua con o sin antibiograma
Cultivo de secrecion endocervical con o sin antibiograma
Cultivo de secrecion genital con o sin antibiograma
Cultivo de secrecion nasal con o sin antibiograma
Cultivo de secrecion o6tica con o sin antibiograma
Cultivo de secrecion purulenta con o sin antibiograma
Coprocultivo (identificacion de Yersinia, Campylobacter, Salmonella y Shigella)
Urocultivo con o sin antibiograma
Técnica de Graham
Coproparasitolégico seriado

Fuente: Protocol for Recipient Selection, Evaluation, and Assessment. J Clin Exp Hepatol. 2023

El listado es enunciativo y no limitativo tomando en cuenta la etiologia y patologia de cada paciente
para el requerimiento y solicitud de examenes complementarios.

El listado de laboratorio y la solicitud de estudios pre trasplante dependera del caso particular de cada
paciente. Se realizard la solicitud de laboratorio de Protrombina para los estudios de pre trasplante
hepatico siendo ideal la solicitud de Factor V.
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i) Vacunacién

El esquema de vacunacion se resume de acuerdo con la siguiente tabla:

TABLA N° 11. ESQUEMA DE VACUNACION EN TH

VACUNA ESQUEMA USO POST-TH OBSERVACIONES

Tdap, TD Una dosis cada 10 afos. permitido en La antitetanica puede
Todos los pacientes deben | todas sus formas | aplicarse sola, como DT o
recibir al menos una dosis DPT. Mas comun como dT.
durante la vida adulta de Tdap esta contraindicada en
Tdap (tétanos, difteria pacientes que desarrollaron
y tosferina acelular), afeccion del sistema nervioso
idealmente durante los 7 dias posteriores
pre-trasplante. a la vacunacion sin otra

explicacion.

Papiloma 3 dosis en un periodo de 6 | permitido Pacientes entre 11-26 afos

humano meses sin evidencia de infeccion

por VPH cervical o anal.

Triple viral Una dosis al menos 1 mes | Permitido Pre-TH en aquellos en

(sarampion, pre TH. En menores de quienes no cuentan con

rubeola y 50 afos, 1-2 dosis con 4 esquema de vacunacion

parotiditis o semanas de diferencia y la completo durante la infancia.

sarampion 2da dosis al menos 1 mes Post-TH considerarse solo

sola) previo al TH. en caso de epidemia de
sarampion (alto riesgo y
valoracion por Infectologia).

Varicela En pacientes prohibido Determinar estatus
seronegativos. Dos dosis seroldgico si desconoce
con 4-12 semanas de Historia de enfermedad.
diferencia, la ultima dosis
al menos 1 mes previo al
tratamiento.

Hepatitis A Dos dosis con 6 a 12 Permitido. Puede | Determinar estatus
meses de diferencia completarse Serolégico desde ingreso al

esquema Protocolo.
Post-TH.

Hepatitis B 40 mcg (doble dosis), 4 Permitido. Puede | Cuantificar titulos de Ac 6 a
aplicaciones: 0,1,2y 6 completarse 12 semanas post-vacunacion y
meses esquema anualmente. Revacunar si los

Post-TH. titulos son <10 mUl/m

Influenza anual al inicio del invierno | permitido En caso de epidemia o brote,

inactiva revacunar. La presentacion

“Intranasal” esta prohibida post
trasplante. Contraindicada en
reaccion anafilactica al huevo.
Individualizar en pacientes

con hostoria de sindrome de
Guillain-Barré.




VACUNA ESQUEMA USO POST-TH OBSERVACIONES

Neumococo 1. Si nunca ha recibido permitido La vacuna 13-valente

23 valente la 13- 0 23-valente, conjugada, esta contraindicada

y 13- valente administrar una en reaccion

conjugada dosis de 13- valente anafilactica a las vacunas que

seguida de una dosis contienen toxoide
de 23 valente con al Diftérico.
menos 8 semanas
de separacion.
Subsecuentemente
revacunar cada 5 afios
con la 23-valente.
2. Si ha recibido dosis
previas de 23-valente,
administrar una dosis
de 13-valente un afio
después de la ultima
dosis de 23-valente
y revacunar con
23-valente 5 afos
después de la ultima
dosis de 23 valente

Rotavirus nifos unicamente prohibido no recomendada en adultos

Meningococo | 2 dosis al menos 8 Permitido en paciente de alto riesgo y

conjugada semanas de separacion asplenia

Hib 2 dosis con 2 meses de permitido recomendado solo en asplenia

diferencia.

Polio inactiva. | Nifos Permitido solo para viajes a zonas
endémicas, la SABIN (oral)
esta prohibida pos TH

Fiebre Dosis Unica Prohibido solo para viajes a zonas

amarilla endémica

Rabia Permitido remitir a un Permitido inmediato post exposiciéon

Centro de Salud.

Fuente: Protocolo trasplante renal, Hospital General de México Dr. Eduardo Liceaga. 2019

Conforme la tabla presentada, por lo general se recomienda EVITAR todas las vacunas de VIRUS
VIVOS ATENUADOS un mes antes del trasplante y en la etapa pos trasplante bajo inmunosupresion.

De igual manera, se recomienda aplicar todas las demas vacunas (inactivadas) con esquemas iguales
a poblacion general, excepto para Hepatitis B, donde hay recomendaciones especificas para esta
poblacion. Se debe evitar vacunarse desde un mes antes y hasta los 6 meses pos trasplante, excepto
Influenza que se puede aplicar desde 3 meses pos trasplante. Se espera una mejor respuesta a la
vacuna si se aplica previo al trasplante. No hay evidencia de que se incremente el riesgo de rechazo
post-inmunizacion. Deben de vacunarse los familiares con convivencia cercana y trabajadores de la
salud, con particular atencién a la vacuna anual contra la influenza.
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j) Evaluacién psicolégica (donante/receptor)

Esta evaluacién se realizara velando por la salud mental del donante y su receptor, de manera
que ambos se encuentren aptos para el proceso de trasplante. Asimismo, esta evaluacion debe
realizarse antes, durante y posterior a la cirugia de trasplante.

Dentro las consideraciones basicas que se deben tomar en cuenta que para que un paciente receptor
y su donante sean considerados candidatos aptos para trasplante se encuentran:

* Tanto el donante como el receptor deben encontrarse psicolégicamente estables antes de la
cirugia de trasplante.

* Deteccion de indicadores y/o factores de riesgo en donante/receptor que puedan conllevar a
futuras complicaciones a corto, medio y largo plazo, generando una disminucién de la salud
mental, emocional, psicosomatica, social o de la calidad de vida.

*  Motivacion subyacente a la donacion de 6rgano, verificando que ésta provenga de un acto
de amor o altruista, debe descartarse cualquier tipo de manipulacion y/o presiéon emocional.

* Durante la evaluacion del proceso previo al trasplante, se valorara en los involucrados
(receptor y donante) aspectos psicopatoldgicos comérbidos que puedan influir en el proceso
de pre y post-trasplante, favoreciendo su seguimiento e iniciando tratamiento en caso de ser
necesario; ademas, se evaluara la capacidad de adherencia al tratamiento.

*  Relacion Intrapsiquica, relacion con los otros, conflictos, depresién y ansiedad.

«  Detectar el consumo de sustancias y las alteraciones derivadas de este. Evaluar la capacidad
de abstinencia a largo plazo.

Explorar el nivel de apoyo social y las condiciones socio-econdmicas del candidato.
k) Evaluacion de la situacion psicosocial

Debe analizarse las caracteristicas psicosociales y sobrecarga de diversa indole de sus ambitos

vitales:
e Social
. Laboral

. Econdmica
. Familiar

»  Estudio de habitos de vida del donante y sus familiares.
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Con base en los senalados, se podria comprobar que tanto el donante como el receptor no se
encuentran en una situacion de vulnerabilidad, fragilidad o indefension.

Dentro de su metodologia:

La metodologia a ser utilizada, debe contemplar un tiempo de evaluacién minimo de 3 a 4 sesiones,
de manera que se pueda recoger el maximo de informacion y facilitar una devolucién de los resultados
y un plan de intervencion.

Ahorabien, durante la primera fase de evaluacion de los candidatos que deseen acceder al trasplante,
resulta fundamental que el equipo médico debe informar previamente sobre las caracteristicas del




tratamiento y los riesgos del procedimiento; la asimilacion de esta informacion, sera valorada durante
las entrevistas. La metodologia a ser utilizada sera la siguiente:

» Entrevistas semiestructuradas. En estas se deben recoger los datos socio demografico
del candidato, antecedentes médicos, familiares, consumo de sustancias, antecedentes
psicopatologicos personales y familiares, pasado, presente y futuro, conocimientos y
comprension acerca del procedimiento quirdrgico y las complicaciones que se pueden
generar, asi como las expectativas de resultado respecto a la operacion.

Por lo mencionado anteriormente, se debe tomar en cuenta la tabla donde se muestra la entrevista
psicoldgica para pre trasplante:

TABLA N° 12. EVALUACION PSICOLOGICA DEL
PACIENTE EN PRE-TRASPLANTE (Kraudkopf, 2017)

NIVEL EDUCACIONAL, HISTORIA FAMILIAR,

PERFIL DEL PACIENTE RELACIONES INTERPERSONALES Y REDES DE APOYO
(FAMILIAR Y SOCIAL), HISTORIA FAMILIAR.

Historia actual de la Etiologia, complicaciones, evolucion, antecedentes de

enfermedad del paciente adherencia al tratamiento.

Mecanismos de

afrontamiento de la Presente, pasada y futura.

enfermedad

Se incluye las fantasias en relacion al funcionamiento del
Expectativas de la cirugia nuevo organo tanto del paciente como de su familia.

Motivacion para someterse al mismo
Estudio de aspectos psicopatoldgicos.

Antecedentes de enfermedad psiquiatrica previa y plan de
tratamiento, uso y abuso de sustancias.

Conflictos, depresion mayor severa, ansiedad, incluyendo
esquizofrenia y otros trastornos psicoticos, trastornos del
estado del animo.

Trastornos psicosomaticos

Evaluacion de procesos:

Atencién

Memoria

Orientacion espacio-temporal
Conciencia

Lenguaje

Funciones ejecutivas
Gnosias.

Praxias

Tolerancia a la frustracién, por otra parte, debe evaluarse las
Manejo de emociones capacidades de afrontamiento ante el proceso de trasplante y
e intervenir con los pacientes que presentan limitaciones.

Conciencia de la enfermedad.

Comprension de la informacion previa, riesgos de la cirugia y
capacidad para firmar el consentimiento informado.

Antecedentes y Dificultades
Psiquiatricas

Examen Mental

N RWON -~

Capacidad de comprension
del procedimiento
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Fuente: Programa Nacional de Salud Renal, 2020.
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Administraciéon de test (personalidad, escala de ansiedad, escala de depresion, escala de
Altruismo, evaluacién de las relaciones intrafamiliares) y cuestionarios psicosociales.

Registro de los datos contemplados en los formularios correspondientes (Formularios T04
para receptor vivo y/o cadavérico y TO3 para donante vivo relacionado) e Informe Psicolégico
adjunto.

Seguimiento psicoldgico por el psicélogo o psiquiatra del equipo, durante las fases de pre y
post-trasplante.

Bateria de test a ser utilizados, los mismos se describen a continuacion:

4.1.

Mini-Examen Cognoscitivo (MEC). Sirve para detectar casos de deterioro cognitivo, utilizada
en el ambito hospitalarios, explora las areas de orientacién temporal y espacial; memoria
inmediata: concentracién y calculo; memoria diferida, lenguaje y praxias.

Inventarios de ansiedad de Bek (BAI) e Inventario de depresion de Bek (BDI) o Hamilton
(para receptores), mide el nivel de ansiedad y depresion.

Cuestionario Médico de Estrategias de Afrontamiento (MCMQ), evalua tres tipos de
estrategias de afrontamiento que usa el paciente: centradas en el problema, centradas en
las emociones y estrategias de evitacion.

Inventario Multiaxial de Millon (MCM-II-IV), permite identificar posibles trastornos de
personalidad en los pacientes, asi como la existencia de psicopatologia marcada.

Inventario de Personalidad (IP) DSM-IV.( Manual Diagnéstico y Estadistico de los Trastornos
Mentales, Cuarta Edicion).

Escala de evaluacion de las Relaciones Intrafamiliares (E.R.I.).

Test persona Bajo la Lluvia.

Test de adherencia Tratamiento de Morisky-Green.

AF-5(Test de Auto concepto), escala de Autoestima de Autoestima Rosemberg.
Prueba de Autismo

Factores de riesgo especificos

Seran considerados factores de riesgo:

» Padecer un trastorno depresivo mayor severo.

» Estar en una situacion de estrés o de vulnerabilidad o indefensién psicosocial.

* Aquellos que padecen trastornos adictivos relacionados con sustancias o con historia de
adiccion.

+ Consumo de alcohol o unas abstinencias que no haya sido evaluada, ni abordada
terapéuticamente.

« Consumo de Nicotina.

* Trastornos de personalidad de nivel severo (como pueden ser esquizofrenia y
otros trastornos psicéticos), trastornos del estado de animo, del control de impulsos,



somatizaciones de gravedad media o severa, o cualquier otra clinica como estructura
ostensible de patologia severa.

» Predisposicion detectada a través de la historia a padecer trastornos clinicos y de
personalidad de nivel severo.

» Tener predisposicion exagerada o notable a despertar admiracién de los demas, o ser el
centro de atencioén (para los donantes).

* Tener en cuenta y excluir aquellos candidatos que se compruebe que la donacién
esta directamente implicada en su patologia, como por ejemplo necesita donar para
un desarrollo de su narcisismo (auto idealizacién exagerada), histrionismo (captacion
de atencion mediatica), perversion (motivaciones perversas y con el fin encubierto de
conseguir objetivos que nos éticos), etc.

» Se excluiran aquellas donaciones donde se constante que se acompafan de beneficios
econdmicos, publicidad o algun tipo de promocién personal.

* Deben excluirse a aquellos pacientes que no cuenten con un periodo de abstinencia
menor a los seis meses.

4.2. Evaluacion social para la donacién y trasplante de 6rganos, células y tejidos

La evaluacién social es importante dentro del protocolo de la donacion y trasplante, para conocer
la situacion socioecondmica en la que vive el paciente y de esta manera se pueda contribuir en el
proceso de la donacion y trasplante para obtener un resultado exitoso.

Para tal efecto, el paciente debe poseer los siguientes requisitos:

*  Mayor de 21 afos.

»  Estar plenamente informado acerca del procedimiento.

*  Madurez y mantenimiento de la decision.

. Evaluacion de habitos saludables, no consumo de sustancias o bebidas, orden, limpieza.
*  Apoyo emocional y socioeconémico de la familia y/o de terceras personas.

*  Apoyo en el cuidado post trasplante (preparaciéon de alimentos, limpieza y otros)
5. INTERVENCION

En caso de identificarse factores de riesgo que podrian poner en riesgo el trasplante, debera
trabajarse a partir de las siguientes técnicas:

e Acompafnamiento pre-trasplante y post-trasplante.

e Entrenamiento en terapias de respiracion para relajacion.
e Psico-educacion post-trasplante.

e Estrategias de afrontamiento.

e Técnicas de inoculacion al estrés.
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e EMDR. Terapia cognitivo-comportamental.
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6. FIRMA DEL CONSENTIMIENTO INFORMADO POR PARTE DEL RECEPTOR

La evaluacién para trasplante no se limita Unicamente a la valoracion médica del potencial receptor,
sino que también comprende la provisién de informacién necesaria para que el paciente conozca las
opciones de trasplante disponibles y la relevancia de estas en su bienestar.

Se recomienda que el potencial receptor participe en una sesion informativa, preferentemente
acompafnado de su familia, con el fin de explicarle las alternativas de donacién (vivo o cadavérico),
los riesgos asociados a la cirugia y a la inmunosupresion, los resultados esperados en cuanto a
sobrevida del injerto, los posibles episodios de rechazo, asi como el riesgo incrementado de
infecciones oportunistas, neoplasias y mortalidad. El paciente debe comprender que, incluso en
casos de trasplante exitoso, este no necesariamente sera definitivo y que podria requerirse un
retransplante en el futuro.

Este proceso de informacion permitira al paciente asumir conciencia sobre la importancia de
cumplir rigurosamente con las indicaciones médicas, la adherencia al tratamiento farmacolégico y la
asistencia a los controles periddicos, a fin de mantener una funcién hepatica adecuada.

Una vez brindada toda la informacién mencionada, el médico hepatdlogo responsable de la evaluacién
debera entregar al potencial receptor el formulario de consentimiento informado para su firma, tras lo
cual se dara inicio a los procedimientos necesarios para el Trasplante Hepatico.

7. PRESENTACION DEL CASO AL COMITE / EQUIPO DE TRASPLANTE POR PARTE DEL
MEDICO HEPATOLOGO

El médico hepatdlogo responsable del potencial receptor debera presentar el caso del paciente ante
el equipo de trasplante que se asuma la responsabilidad de realizar este procedimiento, a objeto de
proporcionar toda la informacion necesaria para efectivizar un trasplante exitoso.



CAPITULO IV

TRASPLANTE HEPATICO PROCEDENTE DE DONANTE
VIVO Y DONANTE CADAVERICO

Ambos tipos de trasplante tienen sus propias ventajas y desafios. La eleccion entre un trasplante
de donante vivo y uno de donante cadavérico depende de varios factores, incluyendo la condicion
médica del receptor, la disponibilidad de un donante vivo y las consideraciones éticas y logisticas.

1. TRASPLANTE HEPATICO PROCEDENTE DE DONANTE VIVO RELACIONADO
a) Principios bioéticos

La donacion de 6rganos por personas vivas se basa en el principio bioético de beneficencia, que no
sélo justifica, sino incluso recomienda la donacion de ORGANOS DOBLES, para salvar la vida de
otra persona.

Los érganos, células y tejidos que pueden ser donados por donante vivo, son los siguientes:
* Rifo6n
* Lobulo hepatico
* Meédula ésea
+ Células madre
* Intestino parcial
*  Piel
b) Requisitos
Donante vivo relacionado hasta cuarto grado de consanguinidad.

La donacion de 6rganos, tejidos o células por parte de personas vivas con fines de trasplante, estara
permitida solo cuando se estime que no causara perjuicio a la salud del donante.

Los requisitos para proceder a la donacién de ORGANOS en vida se basan en dos principios
bioéticos, la autonomia y gratuidad, segun los cuales, para proceder a la ablacion en vivo, el donante
debe otorgar su consentimiento libre, debiendo cumplir los siguientes requisitos:

* Mayoria de edad: La legislacion boliviana sefala que la mayoria de edad se alcanza a los
21 afos, por tanto, es la edad a partir de la cual se pueden donar 6rganos.

» Capacidad mental: Estarcon plenousode sus facultades mentales para dar suconsentimiento
de forma libre y voluntaria, certificado por médico competente ajeno al equipo de trasplante.

+ Ausencia de presiones: El donante debe otorgar el consentimiento en forma libre, sin estar
sometido a presiones familiares, sociales ni de ninguna otra naturaleza.

» Aptitud Fisica: Estar fisicamente apto para la donacién segun evaluacién del equipo médico
especializado.
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+ Informacién suficiente y adecuada: Debe estar informado debidamente de los riesgos de
esta intervencién y las posibles consecuencias que pueda tener en el futuro. Es necesario
que el donante previamente haya sido bien informado, acerca de los motivos de la donacion,
los resultados que se esperan conseguir con la cirugia del trasplante, los riesgos inmediatos
y los eventuales riesgos futuros, utilizando para tal efecto un lenguaje claro y sencillo y de
ser conveniente en su lengua nativa. Todos esto aspectos deberan estar respaldados por el
respectivo documento de Consentimiento Informado.

* Autorizaciéon escrita: El consentimiento de donacion de érganos, células y tejidos para
donante vivo, deberaregistrarse como escritura publica ante Notaria de Fe publica, expresando
la voluntad de la persona de donar sus érganos, células y tejidos a titulo gratuito, sin que
medie ningun tipo de presién moral, fisica, psicoldgica, ni vicios de consentimiento asequibles
a error, sin violencia y dolo, reconociendo su derecho de ejercer actos de disposicion sobre su
propio cuerpo. Formulario de Autorizacion de ablacién de érganos, células y tejidos, firmado
por el donante, de acuerdo a los manuales y protocolos vigentes y el correspondiente registro
ante la Coordinadora o el Coordinador Departamental de Trasplantes.

» Gratuidad: EnBolivia, el articulo 17 dela Ley de Donaciény Trasplante, prohibe expresamente
la comercializacién y sefala que todos los actos de cesion de 6rganos o tejidos con fines
terapéuticos, deberan ser realizados de manera gratuita.

c) Evaluaciéon y manejo del donante vivo para trasplante hepatico
» Criterios legales y requisitos para la donacion en vivo

* En el potencial donante vivo se deberan cumplir los siguientes requisitos para aceptar la
donacion:

- Edad entre 21 y 50 afos o sujeto a evaluacion.

- Consentimiento informado y voluntario luego de una explicacion detallada de los
objetivos de la donacion, riesgos y beneficios para el paciente y el donante.

- Estado de salud fisica y mental normal.

- Ausencia de presiones o retribuciones econémicas o de otra naturaleza para la
donacion.

* Documentos legales

- Antes de proceder con el trasplante, se debe contar con el formulario de Autorizacion
de Ablacion de Organos de Donante Vivo firmado por el donante, mismo que debe
estar autentificado por Notario de Fe Publica y el formulario de Autorizacion para el
Implante de Organos de Donante Vivo firmado por el receptor.
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d) Informacién post trasplante
* Inmediata

Los centros de trasplante deberan reportar todos los trasplantes de 6rganos o tejidos realizados
con donante vivo en los formularios respectivos, cuyos originales deben ser presentados en las 48
horas de realizado el trasplante a la Coordinacion Departamental de Trasplante quien remitira la
informacion consignada al Ministerio de Salud de forma trimestral.




* Evolucién posterior

El equipo médico-quirdrgico responsable del trasplante, comunica a la Coordinacion Departamental
de Trasplante, el nombre del receptor y los demas detalles técnicos y clinicos del intra y postoperatorio
del trasplante de higado.

Los Informes de evolucion clinica al final del primer, sexto y doceavo mes post trasplante. La puesta
al dia de los informes es de responsabilidad de los equipos de trasplante; imprevistos clinicos o
quirdrgicos importantes, tales como rechazo, infecciones o nuevas cirugias, son también informados
a la Coordinacién Departamental de Trasplante y por su intermedio al Ministerio de Salud de forma
trimestral

2. TRASPLANTE HEPATICO PROCEDENTE DE DONANTES CADAVERICOS

En Bolivia, la Ley de trasplantes vigente desde 1996, determina el consentimiento adquirido (voluntad
en vida de ser donante después de la muerte) y la autorizacion expresa y escrita por parte de la
familia para la donacion. El trabajo conjunto entre el equipo médico de las unidades de cuidados
intensivos, neurocirujanos en la identificaciéon y captacion de donantes junto con la concientizacién
de la poblacion facilita la captacion de érganos.

Hasta el momento, los donantes en muerte encefalica representan la mayor fuente de érganos para
trasplante; presentan un cese completo e irreversible de la funcién cortical y del tronco cerebral y
requieren soporte cardiovascular y respiratorio. El personal médico debe estar muy bien entrenado
para mantener a los donantes en muerte encefalica de forma 6ptima, ya que hasta un 17-26 % de
los potenciales donantes pueden perderse antes de la declaracién de muerte encefalica.

La presentacion clinica de la muerte encefalica conlleva la apnea completa, arreflexia del tronco
cerebral y ausencia de respuesta cerebral irreversibles. Las etiologias mas frecuentes, aparte de
traumatismo craneoencefalico, son: hemorragia subaracnoidea, tumores o abscesos cerebrales,
meningitis, encefalitis e hipoxia cerebral. La pérdida de la funcién neuroldgica asociada al proceso
de muerte encefalica ocasiona profundos cambios hemodinamicos y alteraciones metabdlicas en
la fisiologia corporal que, si son mal manejados, pueden determinar que no se puedan utilizar los
organos para trasplante. Los métodos neurofisiolégicos para confirmar los signos clinicos de muerte
encefalica se dividen en dos grupos: a) aquellos que confirman la pérdida de la actividad bioeléctrica
del cerebro (electroencefalografia y potenciales evocados), y b) aquellos que demuestran la ausencia
de circulacion cerebral (eco-Doppler, potenciales evocados, angiografia). El proceso de obtencion de
6rganos de un donante en muerte encefalica tiene como fin conseguir el mayor nimero de érganos
viables. Para ello, es indispensable que todos los pasos previos a la cirugia se realicen de forma
satisfactoria: mecanismos para poder identificar los potenciales donantes, proceso de diagndstico
de la muerte encefalica y correcto mantenimiento de los mismos. No es infrecuente la presencia de
dos o tres equipos quirurgicos en el proceso de extraccion de 6rganos de un mismo donante, por lo
que el proceso quirtrgico ha de ser extremadamente coordinado y sistematico.

a) Deteccion de potenciales donantes y notificacion.

El primer y primordial paso en el proceso de donacién de érganos y tejidos con fines de trasplante
es la DETECCION de los potenciales donantes. Esto constituye una de las principales funciones del
Coordinador Hospitalario, y a partir de ella se abre la posibilidad de la donacién y el trasplante. La
falta de deteccion constituye la principal causa de pérdida de donantes en la mayoria de programas
a nivel mundial.
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En este sentido, todos los fallecimientos ocurridos en un hospital autorizado podrian ser considerados
como candidatos a donar, a menos de que exista una contraindicacién médica, manifestacion de la
voluntad de no donar, o impedimento legal para ello. Sin embargo, solo un pequefio porcentaje de
las defunciones se dan por muerte encefalica, fuente principal de érganos con fines de trasplante,
por lo que la deteccidn oportuna de estos casos se vuelve esencial para el éxito de los programas.

La deteccion de potenciales donantes se realiza primordialmente en las areas criticas del hospital:
Unidades de Terapia Intensiva (UTI) y Emergencias. En estas areas suceden la mayoria de las
defunciones hospitalarias, y es donde se presenta el mayor numero de casos de muerte encefalica.
El Coordinador Hospitalario (CH) debera coordinar con los servicios para pasar visita diaria en estos
servicios y para detectar e identificar pacientes con lesiones intracraneales graves que puedan
evolucionar a un diagndéstico de muerte encefalica y ser posibles donantes de 6rganos y tejidos.

El primer criterio de deteccion es el de pacientes neurocriticos con puntuacion de la Escala de Coma
de Glasgow de 7/15 o menos (CODIGO 7). Esto representa a pacientes con lesiones neuroldgicas
graves, y es indicacion de intubacién endotraqueal, dato que puede facilitar la deteccion de estos
pacientes al CH.

TABLA N° 13. ESCALAY PUNTAJE DE GLASGOW

VARIABLE RESPUESTA PUNTAJE
e Espontanea 4 puntos
Apertura e Alaorden 3 puntos
ocular * Ante un estimulo doloroso 2 puntos
* Ausencia de apertura ocular 1 punto
e Orientado correctamente 5 puntos
e Paciente confuso 4 puntos
Respuesta oo .
verbal ° Lengua!e !naproplado' 3 puntos
* Lenguaje incomprensible 2 puntos
e Carencia de actividad verbal 1 punto
* Obedece ordenes correctamente 6 puntos
* Localiza estimulos dolorosos 5 puntos
Respuesta * Responde al estimulo doloroso, pero no localiza 4 puntos
motora * Respuesta con flexion anormal de los miembros 3 puntos
* Respuesta con extensién anormal de los miembros 2 puntos
* Ausencia de respuesta motora 1 puntos
Fuente: Manuel A. Sanchez, Francisco M. Santiago et al. Programa de actualizacién en
trasplante de 6rganos, HUVN Granada, 2019.

Fuente: Manuel A. Sanchez, Francisco M. Santiago et al. Programa de actualizacion en trasplante de 6rganos, HUVN Granada, 2019.
b) Notificacion de pacientes potenciales donantes cadavéricos

Laresponsabilidad de identificar los potenciales donantes y notificar a la coordinacion, Departamental
de trasplante es de cada profesional de la salud que trabaja en un hospital que provee atencion
médica y esta legalmente establecido.

Todas las notificaciones, sean validas o no, ya sea completa o no el proceso de donacién seran
registradas en un libro foliado. Esta informacion sera posteriormente cruzada con los registros de
muerte de los hospitales con terapia intensiva para corroborar la notificacién en todos los casos.



Los potenciales donantes de érganos son pacientes que estan en muerte encefalica mantenidos
artificialmente, generalmente victimas de trauma craneano, anoxia cerebral, accidentes
cerebrovasculares, tumores cerebrales no metastizantes que deben ser evaluados exhaustivamente
para determinar si son donantes de 6rganos apropiados.

Estos pacientes al requerir un manejo especializado en la mayoria de los casos se encuentran en
Unidades de Terapia Intensiva, por lo que esta responsabilidad recae primariamente sobre ellos; sin
embargo, la identificacion y manejo de estos pacientes se inicia, en algunos casos, en la sala de
emergencia y mas alla, aun, en las ambulancias que son el primer contacto con pacientes criticos,
de acuerdo a las circunstancias; por lo que, ellos deben considerar siempre esta alternativa e iniciar
un manejo apropiado.

Es recomendable que la notificacion a la Coordinacion Departamental se realice lo mas antes posible,
cuando ya se sospecha del diagnéstico que lleva a un dafo irreversible, aun antes de la certificacion
médica de muerte cerebral. Esto facilitara la labor del Coordinador Hospitalario que se apersonara
a la unidad y realizara una primera evaluacién para descartar contraindicaciones y colaborar
con el personal médico. Es imprescindible que el acercamiento a la familia para tocar el tema de
donacion se lo realice siempre, una vez confirmado el diagndstico de muerte cerebral y no antes;
ademas, es importante que sea personal entrenado especificamente para ello, preferentemente de
la coordinacion, acompafado por personal médico de la terapia intensiva a cargo del paciente.

c) Diagnéstico de muerte encefalica (ME) y certificacion.

La muerte cerebral implica un inmediato y progresivo deterioro de todas las funciones somaticas;
el paro cardiaco por imposibilidad de mantener las variables hemodinamicas sucede en el término
de 48 a 72 horas (aunque en los nifios puede demorar mas tiempo). Por lo tanto, la posibilidad de
trasplantar 6rganos cuya viabilidad dependen de una correcta perfusion, requiere un estricto cuidado
del dador para que no ocurran dafos irreversibles a dichos érganos una vez que el diagndstico de
muerte cerebral ha sido establecido. De todas las medidas a implementarse en el mantenimiento del
potencial donante de érganos sobresalen: un cuidadoso manejo de la asistencia respiratoria mecanica
y el apoyo hemodinamico con el uso de expansores y de drogas vasoactivas. La identificacion de
los potenciales donantes y el mantenimiento correcto de los mismos desde antes que se confirme
la muerte cerebral, es el primer paso para obtener érganos de buena calidad. Esto se lleva a cabo
por un organismo independiente de los equipos que realizan los implantes, que en Bolivia son los
Servicios Departamentales de Salud (SEDES).

La creciente demanda de 6rganos para TH, asociada a la escasez de donantes cadavéricos ha
producido un aumento en la permanencia y mortalidad de los pacientes en lista de espera. Esto
determina la importancia de la 6ptima utilizacién de los mismos. Haciendo necesario el conocimiento
de la sistematica de ablacion de érganos por todo el personal relacionado al procedimiento y la
armonica coordinacion de sus miembros.

d) Evaluacion clinica del potencial donante en muerte encefalica

La muerte encefalica (ME) se define como “la pérdida irreversible, por causa conocida, de las
funciones de todas las estructuras neuroldgicas intracraneales, tanto de hemisferios cerebrales
como de tronco encefalico”.

Los diagnosticos mas comunes que evolucionan a muerte encefalica son las lesiones intracraneales
graves, principalmente el traumatismo craneoencefalico severo (TCE) (40-50%) y los eventos
vasculares cerebrales hemorragicos (EVC hemorragico) (30-35%). En una menor frecuencia
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se puede observar en casos de hemorragia intracerebral (epidural, subdural, parenquimatosa),
encefalopatia hipoxico-isquémica, EVC isquémico y tumores intracraneales. Cualquiera de ellos
constituye un diagndstico de alarma, y amerita seguimiento por parte del CHD para vigilar su posible
evolucion a ME.

FIGURA N° 2. FLUJOGRAMA DE DONACION EN MUERTE ENCEFALICA

FLUJOGRAMA DONACION
MUERTE ENCEFALICA
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En 1995, la Academia Americana de Neurologia (AAN) publicé los criterios clinicos para el diagndstico
de ME, guia que fue actualizada en el 2010 y se sigue actualmente en la mayor parte del mundo, en
México se cuenta con una Guia de Practica Clinica publicada en 2010.

Para el diagnostico de Muerte Encefalica, que sefala lo siguiente:
*  Prerrequisitos:

- Establecer la causa inmediata e irreversible del coma: historial clinico, exploracion, estudios
de neuroimagen y de laboratorio.




Excluir la presencia de farmacos depresores del Sistema Nervioso Central (SNC), examen
toxicologico, calcular el aclaramiento de los farmacos (asumiendo funcién hepatica y renal
normal) o en caso disponible la determinacion de los niveles séricos de los farmacos por
debajo del rango terapéutico. El uso previo de hipotermia (ejemplo: posterior a la reanimacién
cardiopulmonar o paro cardiaco) puede retardar el metabolismo farmacologico.

Los limites legales de alcohol para conducir (alcohol en sangre 0.08%) es un umbral practico,
por debajo del cual la exploracion para determinar ME es razonable.

No debe de haber administracién reciente o infusién continua de relajantes neuromusculares.

Excluir alteraciones electroliticas graves, trastornos acido-base o endocrinas (definida por
acidosis grave o valores de laboratorio fuera de rango de normalidad).

Alcanzar una temperatura corporal normal: En la mayoria de los pacientes se requiere de
instrumentos para alcanzar y mantener una temperatura normal o casi normal (>36°c).

Mantener una presion arterial sistélica normal. Comunmente la hipotension se debe a
pérdida del tono vascular periférico o hipovolemia (diabetes insipida); los vasopresores y/o
vasopresina son requeridos frecuentemente.

La evaluacion neurolégica usualmente se realiza con presion arterial sistolica 2100 mmHg.
Realizar el examen neuroldgico.
Examen neurolégico
Coma: Paciente con escala de coma de Glasgow de 3 puntos
Ausencia de reflejos de tallo cerebral:
Pupilar
Sin respuesta a la luz, documentada en ambos ojos

Tamano de 4 mm (medianas) a 9 mm (dilatadas).

Movimientos oculares

YV V V V VY

Ausencia de reflejo oculocefalico (explorar sélo cuando no exista fractura o inestabilidad de
la columna cervical).

» Ausencia de desviacion de los ojos a la irrigacién del conducto auditivo con 50 ml de
agua fria (hasta por 1 minuto después de la irrigacion y 5 minutos entre lado y lado), debe
realizarse previamente una otoscopia para descartar perforacion de la membrana timpanica
0 proceso obstructivo.

» Respuesta motora y sensitiva facial
» Ausencia de reflejo corneal al tocar con una fibra la superficie corneal.

» Ausencia de reflejo mandibular. Colocando dos dedos en el mentdn del paciente y con una
apertura no forzada de la boca golpear con el martillo de reflejos y no hay cierre de la boca.
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» Ausencia de gesticulacion a la presion de la regidn supraorbitaria o articulacién
temporomandibular.
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» Reflejo faringeo y traqueal

» Ausencia de respuesta nauseosa a la estimulacion de la faringe posterior con un
abatelenguas.

» Ausencia de reflejo tusigeno a la succién bronquial.

Prueba de la apnea:

Ausencia del patrén respiratorio: La ausencia del patrén respiratorio se determinara por
cambios en la concentracion de C02. Documentar un incremento de la PaC02 por arriba del
nivel normal.

Prerrequisitos:

>
>
>

Temperatura corporal basal 236°c.
Presion arterial sistélica 2100 mmHg.

Euvolemia: Presién venosa central normal. Opcidn balance de liquidos positivo en las
ultimas 6 horas.

PCO02 arterial normal: Opcién PC02 35-45 mmHg
PO2 arterial normal: Opcién preoxigenacion para obtener PO2 2200 mmHag.

Sin evidencia previa de retencion de C02 (ejemplo: enfermedad pulmonar obstructiva
crénica, obesidad morbida).

- Procedimiento:

>

>
>
>

Ajustarladosis de vasopresores para mantener una presion arterial sistolica=2100mmHg.
Preoxigenacion por lo menos 10 minutos con oxigeno al 100% o Pa02 >200 mmHg.
Reducir la frecuencia ventilatoria a 10 respiraciones por minuto o eucapnia.

Reducir la presion positiva al final de la espiracion a 5 cmH20 (si ocurre desaturacion
al disminuir la presion positiva al final de la espiracion sugiere dificultad para realizar la
prueba de la apnea).

Si la saturacion de oxigeno por oximetria de pulso se mantiene >95% obtener una
gasometria arterial basal (Pa02, PaC02, pH, bicarbonato, exceso de base).

Desconecte al paciente del ventilador.

Mantenga la oxigenacion (Proporcione oxigeno al 100% a 6 litros por minuto dentro de
la traquea: Opcidn colocar una sonda a nivel de la carina).

Mirar estrechamente los movimientos respiratorios durante 8 a 10 minutos (la
respiracion se define como los movimientos del térax y abdomen que producen
volumenes corrientes adecuados).

Abortar si la presion arterial sistdlica es <90mmHg y/o presencia de arritmias.

Abortar si la saturacion de oxigeno por oximetria de pulso indica desaturacion <85%
por mas de 30 segundos.



» Si los movimientos respiratorios estan ausentes, repetir los gases arteriales
aproximadamente después de 8-10 minutos y sila PCO2 es mayor de 60mmHg (opcién:
20mmHg por arriba del basal, el resultado de la prueba de la apnea es positiva, es
decir cumple el criterio de ME).

» Si la prueba no es concl uyente, pero el paciente se mantuvo hemodinamicamente
estable durante el procedimiento, se puede repetir por un periodo de tiempo (10-15
minutos) después de que el paciente se ha preoxigenado adecuadamente.

21. Diagnéstico clinico en pediatria
El diagnéstico clinico de ME se establece de acuerdo a las etapas pediatricas:
* Neonatos (37 semanas de gestacion a ninos de término de 30 dias de edad).

» Lactantes y nifios (>30 dias a 18 afios).

Los criterios clinicos de ME utilizados son los mismos que en poblacion adulta, cumpliendo los mismos
prerrequisitos y exclusiones. La Unica diferencia reside en el tiempo de observacion e intervalo entre
las dos evaluaciones neurologicas para corroborar el diagnéstico de Muerte encefalica (ME):

* Se requieren dos evaluaciones que incluyan la prueba de la apnea, separadas por un periodo
de tiempo de observacion.

» Las evaluaciones deben ser llevadas a cabo por diferentes médicos del equipo a cargo del
cuidado del paciente. La prueba de apnea puede hacerse por el mismo médico, preferentemente
por quien esta a cargo del apoyo ventilatorio.

» Los periodos de observacion son:
- 24 horas para neonatos.

- 12 horas para lactantes y nifios.

» La primera evaluacion neuroldgica debe establecer si el neonato, lactante o nifio cumple con
los criterios clinicos de ME. La segunda evaluacion, realizada por un médico diferente, debe
confirmar que el nifio cumple con los criterios clinicos de ME.

* La evaluacion de las funciones neuroldgicas puede no ser confiable inmediatamente
después de la reanimacién cardiopulmonar, o de otras lesiones cerebrales agudas y graves.
La evaluacion para establecer el diagndstico de ME, en estos casos se debe diferir por 24-48
horas, en caso de duda o inconsistencias durante el examen neuroldgico.

2.2. Confirmacién del diagnéstico con pruebas complementarias (estudios de gabinete)

Se establece que el diagnostico de muerte encefalica debe confirmarse a través de un estudio de
gabinete, como lo sefiala a continuacion:

Los signos clinicos de la muerte encefalica deberan corroborarse por cualquiera de las siguientes
pruebas:

» Electroencefalograma que demuestre ausencia total de actividad eléctrica, corroborado por
un médico especialista;

» Cualquier otro estudio de gabinete que demuestre en forma documental la ausencia
permanente de flujo encefalico arterial.
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a) Estudios para la confirmacién del diagnéstico de muerte encefalica

Para la confirmacion de ME deben tomar en cuenta la realizacién de pruebas de confirmacion del
diagnostico, para ello se plantea la determinacion del flujo sanguineo cerebral, la determinacion
de perfusion cerebral y pruebas de neurofisiologia que son las que se puede utilizar la para la
confirmacion.

TABLA N° 14. PRUEBAS DIAGNOSTICAS PARA
CONFIRMACION DE MUERTE ENCEFALICA

CONFIABILIDAD/
PRUEBA PRECISION DISPONIBILIDAD
Determinacion del flujo cerebral
Angiografia cerebral convencional Alta Variable
Untrasonido Doppler Transcraneal Moderada Variable
Angiografia por Resonancia Magnética Moderada Variable
Angiografia por tomografia computada (multicorte) Moderada Amplia
Determinacion de perfusion cerebral
Tomografia por emision de positrones (PET) Alta Limitada
Angiogammagrafia Alta Limitada
Neurofisiologia
Electroencefalograma (EEG) Moderada Variable
Potenciales evocados somatosensoriales (PESS) Alta Variable
Fuente: Manuel A. Sanchez, Francisco M. Santiago et al. Programa de actualizacion en
trasplante de 6rganos, HUVN Granada, 2019.

Fuente: Factores obtenidos de: Manuel A. Sanchez, Francisco M. Santiago et al. Programa de actualizacién en trasplante de 6rganos, HUVN Granada, 2019.

b) Donantes en asistolia

El donante en asistolia, también llamado donante a corazén parado, es una alternativa originada
principalmente por la escasez de 6rganos que ha obligado a los distintos sistemas a buscar maneras
de incrementar el numero de donantes disponibles. Se viene llevando a cabo a nivel internacional
desde los anos 60s y 70s, sin embargo, continla sin ser una practica cotidiana en nuestro pais y el
resto del mundo, y se realiza principalmente en Europa y Estados Unidos.

Los resultados en términos de sobrevida de los trasplantes de 6rganos de donantes en asistolia han
demostrado ser aceptables en el caso de trasplante renal y pulmonar; aunque no son idéneos en
el caso de trasplante hepatico, continian siendo una opcion viable para incrementar el nimero de
organos para trasplante.

Los donantes en asistolia, pueden categorizarse en 4 tipos de acuerdo a la clasificacion de Maastricht
(creada en 1995 en Holanda y modificada en el 2011 en Espafa).



TABLA N°15. CLASIFICACION DE MAASTRICHT MODIFICADA

CATEGORIA DESCRIPCION
| Paciente fallecido fuera del hospital
NO Parad di itacion infruct trahospitalaria (ti
CONTROLADA I arada cardiaca con resucitacion infructuosa extrahospitalaria (tipo

lla) o intrahospitalaria (tipo IIb)

A la espera de la asistolia irreversible. Incluye pacientes a los que se
aplica limitacién del tratamiento de soporte vital tras el acuerdo entre
CONTROLADA el equipo sanitario y éste con los familiares o representantes del
paciente.

IV | Asistolia irreversible en donantes de érganos en muerte encefalica.

Fuente: Factores obtenidos de: Manuel A. Sanchez, Francisco M. Santiago et al. Programa de actualizacién en trasplante de 6rganos, HUVN Granada, 2019.

2.3. Recomendaciones generales

» Esde sumaimportancia que se difunda en el hospital el medio de contacto con el Coordinador
de trasplante (teléfono celular, extensién) y un sistema de aviso definido ante la deteccién
de un potencial donante por cualquier profesional de la salud del hospital, para su abordaje
oportuno.

» El diagndstico de muerte encefalica debe de ser independiente de si se aborda el paciente
como potencial donante de 6rganos o no, y debe buscarse la confirmaciéon ante cualquier
sospecha del diagnostico.

» Serecomienda evitar los términos “muerte cerebral” o “muerte troncoencefalica”, que pueden
ser interpretados erréneamente.

LT

* Se debe transmitir correctamente la diferencia entre “coma profundo”, “estado de minima

consciencia”, “estado vegetativo” y la muerte encefalica, para evitar malas interpretaciones y
difusion de noticias al respecto.

» La muerte encefélica es uno de los conceptos clave del proceso de donacion y trasplante,
y por lo tanto debe de ser comprendido a cabalidad por el coordinador con el fin de orientar
correctamente el actuar de los profesionales, asi como transmitir la informacion de manera
confiable y comprensible a los familiares del potencial donante, utilizando un lenguaje claro
y comprensible.

* La hora de defuncion del paciente corresponde a la hora de confirmaciéon de la muerte
encefdlica (a través del estudio de gabinete), no la hora de asistolia al momento de la
procuracion. Se debe verificar que este dato empate en el expediente y certificados de
pérdida de la vida y defuncion.

* Una vez confirmado el diagndstico, se deben iniciar las medidas pertinentes para el
mantenimiento del donante, con el fin de conservar una adecuada perfusién y condicién de
los 6rganos y tejidos.

2.4. Evaluacion del potencial donante
Se deben abordar cinco puntos especificos para la valoraciéon de cada donante:

e Historia clinica
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» Exploracion fisica

* Examenes de laboratorio




» Serologia (evaluacién infectoldgica)
* Estudios complementarios
a) Historia Clinica

* Interrogatorio familiar: la evaluacién de antecedentes es indirecta y suele realizarse a
los familiares del potencial donante. Se debe abordar inicialmente la historia clinica del
expediente, y ahondar en aquellos puntos de interés para el caso. Es esencial el apoyo del
médico tratante para este punto, en caso de no querer condicionar el interrogatorio al tema
de donacién de 6rganos y tejidos.

* Antecedentes personales patolégicos: drogadiccion, tabaquismo, alcoholismo, conductas
de riesgo para VIH/SIDA, enfermedades neoplasicas, padecimientos autoinmunes y
enfermedades crénico-degenerativas (diabetes mellitus, hipertensién, enfermedad renal).

+ Enfermedades crénico-degenerativas: se debe ser especifico en el tipo de enfermedad,
duracion, tratamiento, y lesion a érgano blanco.

» Se debera poner énfasis en la evolucion intrahospitalaria del paciente, particularmente
en cuanto a si presentd eventos de paro cardiaco (numero y duracion) y/o eventos de
hipotension (numero, duracion, cifras de TA, manejo).

b) Exploracion fisica

La exploracion debe realizarse de manera minuciosa y exhaustiva, con énfasis en ciertos puntos en
particular:

+ Tatuajes y perforaciones: son relevantes por el riesgo de infeccién ante procedimientos
realizados sin los estandares sanitarios necesarios, pero su presencia NO constituye una
contraindicacion por si sola.

* Lesiones de puncion (sustancias intravenosas): presumen particularmente consumo
de farmacos o drogas intravenosas NO constituyen una contraindicacion como tal, pero
se debera tener particular atenciéon en el riesgo sanitario y la funciéon de cada érgano en
particular.

* Antropometria: Peso, talla, perimetro abdominal y toracico.

» Secreciones: ventilador mecanico, aspirado bronquial, secreciones en orina (infeccion
de vias urinarias), secreciones en genitales (ETS, enfermedades de transmision sexual),
oftalmoldgicas (conjuntivitis, lesion ocular).
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* Infecciones: fiebre, hipertermia, focos infecciosos.
* Presencia de abscesos, Ulceras, lesiones genitales, linfadenopatias.
c) Examenes de laboratorio

Se deberan solicitar e incluir como minimo los siguientes estudios de laboratorio en la evaluacién
del potencial donante:

» Biometria hematica: leucocitos, hemoglobina, hematocrito, plaquetas.

* Quimica sanguinea: creatinina, BUN, urea, glucosa.




» Electrolitos séricos: sodio, potasio, calcio, cloro, fésforo, magnesio.

* Pruebas de funcionamiento hepatico: albumina, bilirrubinas (total, directa, indirecta), TGO/
AST, TGP/ALT, Fosfatasa Alcalina, Gamma-Glutamil Transferasa.

» Tiempos de coagulaciéon: Tiempo de Protrombina (TP), Tiempo de Tromboplastina Parcial
(TTP), indice Internacional Normalizado (INR), % de actividad.

+ Perfil cardiaco (enzimas cardiacas): DHL, CPK, CPK-MB.

+ Examen general de orina: densidad, pH, proteinas, glucosa, cetonas, urobilinégeno, nitritos,
hemoglobina, bilirrubina, leucocitos, eritrocitos, bacterias.

d) Riesgo sanitario (evaluacion infectologica y neoplasica)

El riesgo sanitario se refiere en particular al peligro de transmitir alguna enfermedad o condicion
al receptor por medio del 6rgano o tejido a trasplantarse, el cual comprende particularmente dos
puntos: enfermedad infectoldgicas y neoplasias con riesgo de metastasis.

En primer lugar, la evaluacion infectolégica del donante permite estimar el riesgo de adquirir alguna
infeccién transmitida por el 6rgano trasplantado, lo cual puede condicionar la viabilidad del 6rgano
(contraindicacion médica), o puede orientar conductas profilacticas a seguir en el receptor al momento
del trasplante orientadas a disminuir la probabilidad de adquirir la infeccion.

Con el fin de descartar el riesgo sanitario infectoldgico, y favorecer una adecuada evolucién post-
trasplante, se deberan solicitar las siguientes pruebas seroldgicas:

« Anti VIH (VIH/SIDA)
* Anti VHC (Hepatitis C)
» AgHBs (Antigeno de superficie Hepatitis B), IgM antiHBc, AntiHBc total, AntiHBs
* Brucelosis
« VDRL/Sifilis
+ Citomegalovirus (CMV)
» Virus de Epstein Barr (VEB)
* Chagas
* Toxoplasma
» Cultivos de sangre, secrecion bronquial y orina (ante la sospecha de infeccidn o sepsis)

Merece una mencion especial el periodo de ventana para la determinacion del riesgo sanitario,
particularmente en donantes con tatuajes o perforaciones. Al respecto, en los casos que el tatuaje
o perforacion se haya realizado con una antigedad mayor a 3 meses, no hace falta mayor
consideracion sobre el riesgo. Si la antigliedad es menor a 3 meses, se debe contemplar como un
donante de riesgo aumentado, y debera notificarse a los equipos receptores de los érganos y tejidos
para su consideracion, asi como valorar la confirmacién del resultado negativo de la serologia en
una segunda prueba.

En el caso de la presencia de neoplasias, se deben sefialar dos situaciones en particular:
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e Si se halla una tumoracion durante la procuracién, se debe realizar estudio
anatomopatoldgico transoperatorio antes de continuar con la procuracion y trasplante
para determinar el tipo de tumor.

»  Si se trata de un potencial donante con un tumor intracraneal sospechoso de malignidad,
se recomienda realizar el diagndstico histologico y/o anatomopatoldgico antes de la
procuracion y trasplante. Si no se cuenta con esta posibilidad, se debera excluir al donante.

e) Estudios complementarios (gabinete)

Aunque no son necesarios en todos los casos de donacion de 6rganos y tejidos, pueden representar
una gran ayuda para la identificacion de posibles contraindicaciones, particularmente neoplasias, asi
como facilitar el abordaje quirdrgico a la hora de la procuracion y la preparacion previa al trasplante
del equipo de cirugia de trasplantes.

Resulta conveniente contar con los siguientes estudios en el expediente:
* Radiografia de térax y abdomen
» Ultrasonografia de abdomen
+ Tomografia axial computada de térax y abdomen opcional.
» Electrocardiograma
f) Donantes de higado con criterios expandidos

En la actualidad, los donantes con criterios expendidos incluyen: aquellos cuya edad es superior a
65 afos, los que presentan macroesteatosis grave y aquellos que presentan una serologia positiva
para el virus de la hepatitis B o C. Otros donantes, considerados con criterios expandidos, provienen
de estrategias para aumentar el numero de donantes, como son los injertos que proceden de una
biparticion hepatica.

Donantes de edad avanzada El envejecimiento del higado provoca una serie de cambios
morfolégicos, hemodinamicos e histolégicos, asi como de funcién, que influyen en la viabilidad
de los injertos. La presencia de arterioesclerosis en la arteria hepatica es origen de potenciales
complicaciones en el receptor. La controversia inicial acerca del limite de edad superior para
aceptar la donacion hepatica ha sido superada debido a las numerosas publicaciones en las que
los resultados post-trasplantes no se ven directamente influenciados por este factor, en especial
cuando el tiempo de isquemia fria se mantiene por debajo de ocho horas y no existe esteatosis
macrovesicular asociada

Esteatosis hepética El incremento en el numero de donantes con esteatosis hepatica esta
directamente asociado al aumento de la edad de los mismos, asi como al de otros factores de riesgo
(hipertensidn, diabetes, obesidad, etc). Existen dos tipos de esteatosis, macro y microvesicular,
aunque con frecuencia aparecen de forma simultanea.

La macroesteatosis aparece en el contexto de obesidad, diabetes, abuso de alcohol o hiperlipidemia,
aumentando el tamafo celular, desplazando su nucleo y distorsionando el espacio extracelular
sinusoidal. La microesteatosis es resultado de la alteracion en la capacidad oxidativa de la
mitocondria debido a toxicos o farmacos, apareciendo numerosas pequenas vacuolas de grasa,
que no afectan al tamafo celular ni afectan al diametro del sinusoide. La microesteatosis grave se



asocia a hepatitis fulminante, fallo multiorganico, coma y muerte, mientras que la macroesteatosis
es usualmente una condicion benigna en un contexto agudo. Sin embargo, en el contexto del TH,
los injertos con microesteatosis tienen un prondéstico similar a aquellos injertos no grasos, mientras
que la supervivencia de los injertos con macroesteatosis es significativamente inferior por su mayor
sensibilidad al dafio isquémico. En la macroesteatosis, los hepatocitos agrandados dificultan el flujo
microvascular a través de las sinusoides. Durante la isquemia pierden su capacidad de eliminar
sodio al espacio extracelular por lo que aumenta su edema, lo que hace que en la reperfusién, con
un espacio sinusoidal estrechado, los glébulos rojos y las plaquetas se adhieran a la pared sinusoidal
impidiendo la adecuada revascularizacion del injerto.

La esteatosis hepatica se cuantifica de acuerdo con el nimero de hepatocitos afectados por las
vacuolas de grasa: leve < 30 %, moderada 30-60 % y grave > 60 %. Mientras que la microesteatosis
no se considera una contraindicacién para la donacion, el trasplante de injertos con macroesteatosis
grave se asocia a un aumento del riesgo significativo de fallo primario del injerto, recidiva mas grave
y precoz de la cirrosis por VHC, y peor supervivencia del injerto y del paciente por lo que no se
deben trasplantar injertos con macroesteatosis grave. La utilizaciéon de injertos con macroesteatosis
moderada no conlleva la aparicién de peor supervivencia del injerto, pero las tasas de fallo primario
del injerto pueden llegar a ser de un 13 % en comparacion con los injertos con macroesteatosis leve,
3 %, por lo que se han de limitar factores de riesgo adicionales concomitantes, sobre todo el tiempo
de isquemia fria. Donantes con infeccién por virus de la hepatitis C.

ElI TH de higados provenientes de donantes con virus de la hepatitis C (VHC) positivos es posible en
receptores VHC positivos, puesto que la recidiva de la infeccion es universal. Sin embargo, la gran
efectividad de los nuevos antivirales, cuando son utilizados en LE y el virus se negativiza, limitan
esta posibilidad.

Dichos antivirales, a su vez, permiten eliminar el virus del donante una vez tras plantado, por lo que
la utilizacion de injertos con infeccion por VHC sigue siendo atractiva.

En el caso de utilizarse un injerto de un donante VHC positivo, es necesario realizar una biopsia
hepatica del injerto para descartar la existencia de hepatitis o fibrosis. También es recomendable
realizar biopsias de protocolo durante el seguimiento post trasplante y monitorizar la progresion
del virus. Si los genotipos del donante y receptor son diferentes, y el dominante tras el trasplante
es el del donante, la recidiva suele ser menos agresiva. Cuando uno de los genotipos es el 1,
este siempre se vuelve dominante tras el trasplante. En los estudios realizados hasta la actualidad,
no hay diferencias en los resultados a corto plazo cuando se comparan trasplantes realizados en
receptores VHC positivos con injertos de donantes VHC positivos o negativos.

g) Donantes con infeccién por virus de la hepatits B

El riesgo mayor de la utilizacion de un injerto proveniente de un donante con anticuerpos frente al
antigeno core del mismo (HBcAg) es el desarrollo de una infeccién de novo, potencialmente grave, de
hepatitis B. Dicha infeccidon puede ocurrir hasta en el 70 % de los receptores con virus de la hepatitis
B (VHB) negativos, aunque el riesgo es muy inferior (0-15 %) en receptores con serologia positiva
para el antigeno de superficie HBs o para el HBc. La administracién profilactica de lamivudina, con
o sin inmunoglobulina anti-VHB, elimina el riesgo de transmision de la infeccion.

En lineas generales, los injertos hepaticos de donante VHB positivos deben ser trasplantados en
receptores VHB positivos, en especial en aquellos infectados (serologia HBs positiva), que seran
tratados con lamivudina e inmunoglobulina.

©)
O
'_
<C
a
Wi
T
L
'_
=
=
—l
a
%)
<
o
'_
L
o
0
(©)
—
=
L
=
a
]
&)
o
04
a
L
a
—
=
=
o
)
<<
=
<C
=
4
@]
=




%)
o
=
'_
<
=
o’
(©)
=
O
o
=
O

LU
—
195
(©)
'_
=
w
=
-]
(&)
(©)
a
L
o’
|
n

Sin embargo, cuando un injerto de un donante HBc positivo sea utilizado en un receptor VHB
negativo, el receptor debe ser tratado con lamivudina profilacticamente durante al menos un afio
tras el trasplante.

h) Donantes hepaticos de injertos divididos
SPLIT:

La obtencion de dos injertos hepaticos separados a partir de un mismo donante, validos para
trasplante, se basa en tres hechos:

» El conocimiento de la anatomia segmentaria hepatica basado en los estudios de Couinaud
de 1957.

* La gran reserva funcional hepatica (el 30-40 % de su volumen permite mantener unas
adecuadas funciones metabdlicas y de sintesis).

» La gran capacidad regenerativa del higado.

La clave para dividir un injerto hepatico que pueda ser utilizado en dos receptores es la transeccién
del parénquima preservando de forma adecuada las estructuras vasculares y biliares de cada
hemihigado. Ademas, se ha de garantizar el adecuado tamafo de cada injerto para su potencial
receptor. El peso de cada injerto ha de representar al menos un 0,8-1 % del peso del receptor.

Existen dos técnicas diferentes para dividir un injerto: 1) ex situ, una vez que el higado ha sido
extraido y perfundido en frio, y 2) in situ, durante el proceso de extraccion con el donante a corazén
latiente, antes de la perfusion fria. Aunque cada técnica tiene sus ventajas, la divisién in situ esta
asociada a una menor isquemia fria y menores complicaciones biliares, hemorragia postoperatoria
e isquemia del segmento IV hepatico.

En las ultimas dos décadas, las mejoras de la técnica quirdrgica y de la seleccion de los receptores
han permitido disminuir las complicaciones y equiparar los resultados con respecto al trasplante de
injerto completo, por lo que, actualmente, el trasplante split para un receptor adulto y uno pediatrico
se considera una opcion segura y optima.

Los criterios mas comunmente aceptados de seleccion de un donante hepatico para la realizaciéon
de un split son:

* Donante: edad inferior a 50 afios, sin enfermedades asociadas ni historia de enfermedad
hepatica, bioquimica hepatica normal o minimamente alterada, menos de cinco dias en la
unidad de cuidados intensivos, estabilidad hemodinamica y aspecto macroscoépico del injerto
normal en el momento de la extraccion.

* Receptor: peso inferior a 60 kg para receptores de hemihigados izquierdos, relaciéon peso
del injerto con respecto al del receptor > 1 %, indicacién de trasplante no urgente, primer
TH.

El factor limitante mas importante para la realizacion de trasplantes con higado dividido para
dos adultos es la insuficiente masa hepatica del hemihigado izquierdo, lo que puede conllevar la
apariciéon de una insuficiencia hepatica (sindrome small-for-size) y, como consecuencia de la misma,
un fracaso del injerto en el 50 % de los casos a los dos a tres meses del trasplante.



i) Donacidn en asistolia

Los injertos hepaticos procedentes de DA sufren un periodo de hipoperfusion de isquemia caliente
antes de su extraccion, lo que limita su viabilidad para el trasplante y determina su baja utilizacion.
El interés en dichos donantes viene determinado por su gran potencial como fuente adicional de
organos para trasplante.

La clasificacion tradicional de Maastrich de los DA describe cuatro categorias que pueden
reagruparse en dos: 1) aquellos que sufren una parada cardiaca inesperada, habitualmente fuera
del hospital (categoria de Maastrich Il), y 2) aquellos que presentan una lesion neurolégica grave
e irreversible en los que la parada cardiaca se produce desencadenada por la retirada del soporte
ventilatorio (categoria de Maastrich IlI).

En la actualidad, debido a la mayor experiencia de los grupos de trasplante que utilizan injertos
provenientes de DA y a una mejora en los criterios de seleccion, las tasas de fallo primario del
injerto se han reducido de forma importante. Sin embargo, la aparicion de estenosis biliares no
anastomoticas, o colangiopatia isquémica, representa una importante limitacion de esta modalidad
de trasplante.

La lesion isquémica del epitelio biliar determina la presentacion subaguda de una clinica
caracterizada por episodios repetidos de colestasis, colangitis y abscesos hepaticos, que requieren
hospitalizaciones repetidas, procedimientos intervencionistas y, con frecuencia, acaban en la
necesidad de realizar un retrasplante.

Esta lesion provoca que, en la mayoria de las series, si bien la supervivencia de los pacientes
trasplantados es similar, la supervivencia del injerto es inferior a la obtenida si se trasplantan injertos
procedentes de donantes convencionales. Para evitar esta lesién, es necesario cumplir con unos
tiempos estrictos de isquemia en el donante.

FIGURA N° 3. LOGISTICA DE UTILIZACION Y COMPONENTES DE UN SISTEMA
DE RECIRCULACION NORMOTERMICA ABDOMINAL (RNA)
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Fuente: Andrés Valdivieso. Guia de trasplante de 6rganos abdominales, AEC, 2016.
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En un intento de recuperar el dafio provocado por la isquemia caliente que sufren los DA, se puede
utilizar la perfusion regional abdominal en normotermia para restaurar el flujo de sangre oxigenada
a los rifiones, higado y pancreas, después de que se ha declarado la muerte en dichos donantes
con base en criterios cardiocirculatorios. Para realizar dicha técnica se ha de aislar el territorio
vascular de la regién abdominal mediante la oclusion de la aorta supradiafragmatica y utilizar un
Bypass cardiopulmonar (oxigenacion por membrana extracorpdrea) que permita oxigenar la sangre
mezclada con distintos sustratos y soluciones en un reservorio y retornarla mediante el uso de
una bomba de perfusion. El periodo de recirculacion normotérmica en la region abdominal, tras
un periodo de isquemia caliente, permite restaurar los sustratos de energia intracelular, reducir los
productos de degradacion de nucleétidos y mejorar las concentraciones de antioxidantes endégenos
en los higados procedentes de DA.

TABLA N° 16 OBJETIVOS DE LA EVALUACION DEL
DONANTE VIVO HEPATICO

OBJETIVOS DE LA EVALAUCION DEL DONANTE VIVO HEPATICO
1. Confirmar que se cumplen los requisitos legales para la donacién

Historia sociolaboral y ratificacion de voluntad de donacién*

Donantes de origen extranjero:

1. Permiso de residencia legal en Espafia que cubra el periodo del proceso de donacién
(minimo un afo)

2. Documento de identidad del pais de origen (pasaporte)

3. Seguro de asistencia médica publico o privado que cubra el proceso de donacion (minimo
un ano) para asegurar la atencion médica del seguimiento y las posibles complicaciones.
En caso de que la persona viaje fuera de Espafia o a su pais de origen, debera mantener
dicha cobertura sanitaria

4. Conocimiento por parte de la familia del donante en su pais de origen, ratificado ante la
autoridad oficial competente en dicho pais

5. Justificante del vinculo existente entre el donante y el receptor. En caso de vinculo familiar,
documentos que demuestren el vinculo, como el libro de familia. En caso de donante no
relacionado, declaracion jurada firmada por ambas partes que demuestre la relacion afectiva

* Enlos casos de donantes no emparentados y en extranjeros se pondra el caso en conocimiento

del juez/a del Registro Civil.

2. Evaluar el estado de salud del donante para minimizar el riesgo quiruargico

1. Anamnesis y exploracion fisica completa

2. Analisis completos (perfil general, fibrindgeno, tiempo cefalina, perfil tiroideo, anticuerpos
tisulares, estudio de trombofilia)

3. Radiografia de térax y de abdomen

4. Spirometria forzada con prueba broncodilatadora

5. Electrocardiograma

6

7

Ecocardiografia
Prueba de esfuerzo convencional:

— Hombres > 30 afios + 1 factor de riesgo (tabaco, obesidad, sedentarismo,
colesterol > 200 mg/dl, historia familiar); los restantes factores de riesgo de
coronariopatia (HTA, diabetes) son motivo de exclusion directa como donante vivo.

— Mujeres con menopausia o historia familiar de coronariopatia

8. Oscilometria extremidades: opcional

9. Fondo de ojo: opcional

10. Evaluacion psicoldgica. Se recomienda realizar screening de toxicos
11. Evaluacién anestesiologica




3. Asegurar la ausencia de enfermedades hepaticas en el donante

1. Perfil hepatico (bilirrubina, AST, ALT, FA, GGT, albumina, protrombina)

2. Proteinograma, alfa-1-antitripsina, ferritina, transferrina, sideremia, ceruloplasmina,
anticuerpos anti-tisulares

3. Perfil pretrasplante (estado serolégico contra el VHB (HBsAg, anti-HBsAg, anti-HBc) y
contra el VHC)
Ecografia abdominal
Eventualmente TC/resonancia abdominal y/o biopsia hepatica

4
5.
4. Idoneidad donante-receptor: compatibilidad inmunolégica y mapa vascular y biliar
1
2
3

Grupo sanguineo ABO

HLA donante y receptor, crossmatch.

Volumetria hepatica y mapa vascular (arterial, portal y venas hepaticas) y biliar: TC y/o RM
hepatica

5. Descartar la presencia de enfermedades infecciosas o neoplasicas transmisibles del
donante al receptor

1. Perfil donante tejidos y érganos (VIH, Ag-P24-HIV, PCR de HIV, HTLV I-1l, CMV,
VEB,herpesvirus, toxoplasma, HBsAg, anti-HBs, anti-HBc IgG, anti-HCV, serologia luética
2. Perfil vacunacion pretrasplante. Recomendable PPD
3. Donantes extranjeros o de areas de riesgo:Chagas si viajas a América (mismos criterios
que en la evaluacion de donantes cadaver)
— Coprocultivos y parasitos en heces
— Recomendable serologias para descartar infeccion latente por estrongiloides,
equinococos, coccidiomicosis, histoplasmosis, blastomicosis, leishmaniasis y
malaria u otros parasitos
Neoplasicas:
4. Deben realizarse las pruebas de cribado poblacional de neoplasia que estén indicadas
segun sexo y edad (CCR, préstata, mama y cerviz uterino)
5. Marcadores tumorales: alfa-fetoproteina, CEA, CA 19.9, CA125, ENE, B-HCG en sangre
(ambos sexos) y PSA (solo hombres > 50 anos)

ALT: alanina aminotransferasa; AST: aspartato aminotransferasa; CCR: cancer colorrectal;
CMV: citomegalovirus; ENE: enolasa neural especifica: GGT: gamma glutamil transpeptidasa;
HTA: hipertension arterial; PCR: parada cardiorrespiratoria; PPD: prueba cutanea de la
tuberculina;, RM: resonancia magnética;

TC: tomografia computarizada; VEB: virus de Epstein-Bar; VIH: virus de la inmunodeficiencia
humana.

Fuente: Andrés Valdivieso. Guia de trasplante de érganos abdominales, AEC, 2016

3. CRITERIOS DE EXCLUSION PARA DONANTE CADAVERICO
3.1. Contraindicaciones absolutas para la donacion

Las contraindicaciones absolutas para la donacién de érganos incluyen la infeccién del donante
por agentes que pueden provocar infecciones graves en el receptor, y la presencia de un cancer
no curado, con capacidad de metastatizar. Tumores de piel de bajo grado, como el carcinoma de
células basales y otros carcinomas escamosos, el carcinoma in situ de utero y cérvix, y algunos
tumores cerebrales sin metastasis extracraneales no excluyen la donacion de 6rganos. Aquellos
pacientes con neoplasias solidas tratadas con un intervalo libre de enfermedad superior a cinco
afos pueden considerarse curados, excepto en casos de historia previa de tumores de mama
y pulmén, cuyo comportamiento biolégico es mas impredecible, pudiendo ocurrir recidivas
mas tardias. En el caso de masas intracraneales o hemorragias de etiologia poco clara, se
recomienda la realizacion de una autopsia posdonacién antes del trasplante.
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3.2,

Contraindicaciones relativas

La presencia de un anticore positivo del virus de la hepatitis B puede utilizarse para receptores
con igual seropositividad. De igual manera frente a una hepatitis fulminante con serologia
negativa, estos donantes pueden ser utilizados con la uUnica salvedad de iniciar tratamiento
antiviral (lamivudine) luego del trasplante.

Higados provenientes de donantes con serologia positiva para virus C pueden ser utilizados
para receptores en iguales condiciones. Algunos autores sugieren realizar una biopsia para
descartar evidencia histologica de hepatitis previa al implante.

Laboratorio: evaluar la funcionalidad hepatica es fundamental. La determinacion analitica de
transaminasas, bilirrubina, fosfatasa alcalinay gama glutamiltranspeptidasa deben serrealizadas.
La elevacién de las enzimas hepaticas hasta 3-4 veces lo normal no es una contraindicacion,
pero debe ser valorado con otros factores. El antecedente de parada cardiaca, uso de drogas
vasoactivas y estancia en UTI deben ser tenidos muy presente, si bien no hay criterios objetivos
para su valoracion. Los valores de Na >160 mEq/L estarian asociados a una disfuncion inicial
del injerto. Cywinski y col. recientemente refiere la relacion entre los valores de Na entre el
donante y el receptor como el indice de mayor relacién en cuanto a la falla primaria del injerto.

Esteatosis: durante mucho tiempo la presencia de esteatosis en el donante mayor al 60%
contraindicaba la donacioén. Recientemente, Mc Cormack y col. demuestran que la utilizacion de
donantes con esteatosis mayor al 60%, en grupos comparables no aumenta la morbimortalidad
en forma significativa.

Los parametros mencionados anteriormente deben ser tenidos en cuenta, sin embargo, la
inspeccidn por el cirujano (experimentado) en la ablacién es fundamental.

El mismo debe evaluar color, tamafio, consistencia, distribucion grasa, etc. La biopsia puede
confirmar el grado de infiltracién grasa, existencia de fibrosis, hepatitis y/o isquemia. No existe
una forma cierta de predecir que donantes pueden ser aceptados y cuales no. Pero se ha
desarrollado la definicién de donantes marginales o de criterios extendidos o subdptimos que
son aquellos donantes cuyas caracteristicas clinicas o de laboratorio estan asociadas a una
mayor probabilidad de desarrollar complicaciones post operatorias o falla primaria del injerto.

Cuando mas de tres de los siguientes parametros se hallan presentes, el donante, debe ser
considerado marginal:

*  Paro cardiaco > 15 minutos.

*  Hipotensién <60 mmHg por mas de una hora.
+ Edad > 55 afios.

*  Dopamina > 10 pg/Kg/min.

*  Hipernatremia > 155 mEq/I.

« UTlI>5d.as.

« TGO >170 U/L. ylo TGP > 140 U/L.

* Isquemia > 12 hs.



3.3.

3.4.

+  BMI > 30 kg/m2.
. Esteatosis > 30%.

La presencia de tres o0 mas criterios que definan un higado marginal no impide la ablacién. Debe
valorarse cada donante en particular y sobre todo evaluar el estado del receptor pensando que
ese donante en particular puede ser la oportunidad de ser trasplantado.

Por ultimo, en un intento por aumentar el pool de donantes, algunos grupos evaluaron la
utilizacion de potenciales donantes a corazon parado mantenidos con un soporte extracorporeo.
Estos han logrado un incremento del pool de hasta un 33%.

Manejo hemodinamico del donante cadavérico

La mayoria de los potenciales donantes de 6rganos y tejidos se encuentran en las Unidades
de Terapia Intensiva (UTI), por lo que se debe tener conocimiento para identificar y realizar el
mantenimiento, ya que un correcto manejo de los potenciales donantes incide directamente en
la calidad del proceso y, por ende, de los trasplantes realizados. Es importante mencionar que
el objetivo principal para el manejo del donante de 6rganos en muerte encefalica es evitar el
paro cardiaco, asi como el mantenimiento del estado hemodinamico en valores considerados
normales. Entre las principales causas que deterioran al potencial donante existen cambios del
sistema nervioso central, ya que la muerte cerebral se asocia con una cascada caracteristica
de cambios fisiolégicos que conducen a cambios hormonales, inflamatorios y hemodinamicos.
A continuacién, se ira haciendo mencién de los cambios fisioldgicos y el tratamiento que se
debe realizar.

Mantenimiento clinico del donante por muerte encefalica

Cuidado del potencial donante, la actividad del Coordinador Hospitalario de Donaciéon comienza
en la deteccidn de paciente con lesion neurolédgica y la determinacion de la escala de coma de
Glasgow, el trabajo del mantenimiento se inicia con el diagnodstico clinico de muerte.

Desde este momento de la deteccion el coordinador es el responsable de la conduccion del
mantenimiento del cadaver, coordinado con los médicos de la terapia para una procuracion
exitosa.

a) Manejo Hemodinamico
* Hipertension

Se menciona principalmente no por su frecuencia dentro del mantenimiento sino durante la
instauracién de la muerte encefédlica. Puede ser frecuente la crisis hipertensiva debido a la
liberacion masiva de catecolaminas (tormenta adrenérgica). Debe ser tratada ya que puede
producir lesiones hemorragicas y/o micro infartos en érganos como el corazén y pulmones.

El objetivo principal es mantener la TAM < de 90 mmHg cuando el donante es hipertenso, pero
siempre por encima de 65-70 mmHg, la TAM debe ser medida por un catéter intraarterial, puede
ser determinada con un dispositivo no invasivo o calculada por la siguiente formula:

PS+PDx2/3.

Se debe iniciar manejo para la TA cuando la TAS se mantiene > 95 mmHg durante 30 min. Y el
tratamiento consiste en reducir o discontinuar la medicacion vasopresora, se recomienda el uso
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de Beta Bloqueantes IV: Labetalol 10 mg en bolo cada 20 minutos hasta alcanzar una TAM de
65 mmHg, Propanolol o Enalapril IV, si no fuera posible utilizar Vasodilatadores V.

* Hipotensién

El hallazgo mas habitual en el potencial donante es la hipotensién (80%) ya sea por perdida
del tono vasomotor que causa vasodilatacion, por disminucion de la contractilidad miocardica o
hipovolemia absoluta o relativa.

-Hipovolemia absoluta se presenta por las siguientes causas: inadecuada resucitacion,
transferencia de liquido al intersticio, disminucion de la presion coloidosmética, restriccion hidrica,
uso previo de manitol, diuréticos, hiperglucemia o diabetes insipida no tratada. Hipovolemia
relativa se presenta por la pérdida del tono vasomotor con el incremento de la capacitancia
venosa, hipotermia tratada con medidas de calentamiento periférico, etc. se debera discontinuar
con agentes hipotensores si se estaban utilizando previamente.

La primera medida que se debe tomar es la reposicion rapida y enérgica de la volemia. Es
importante mencionar que el tipo y cantidad de liquidos a administrar dependera de cada caso
individual.

Previamente a iniciar el tratamiento deben controlarse las hemorragias con reposicion de
sangre y/o hemoderivados para mantener un hematocrito superior a 30 %, discontinuar con la
medicacion hipotensora y evaluar el volumen intravascular (monitoreo de PVC que sea mayor
de 8 cm H20).

Una vez corregidos esos factores la correccion de la hipovolemia debe iniciarse siempre con
la infusion de liquidos cristaloides: solucion Ringer Lactato, solucion Salina al 0.9% o coloides:
albumina al 5%, gelatinas. No se recomienda el uso de almidon por que puede inducir dafio
de las células tubulares epiteliales renales. El objetivo es conseguir una TAM no menor a 65
mmHg con una PVC optima entre 8 a 12 mmHg (10/15 cm. H20) y una diuresis alrededor de
1 mi/k/h.

Una estrategia mas liberal con los liquidos (balances positivos) puede realizarse cuando hay
contraindicaciones evidentes para la donacion pulmonar, en caso contrario se recomienda una
estrategia restrictiva (PVC 8 mmHg).

Una vez recuperado el déficit de volumen, se debe mantener en forma continua el aporte de
fluidos, con soluciones acordes y la glucemia.

A continuacion, se muestra un esquema para la administracion de fluidos:

PVC >5 5-oct nov-15 <15
Vol mL/H 1000 500 250 NO

Fuente: Guia del coordinador hospitalario de donacién de érganos y tejidos con fines de trasplante en México. CENATRA. 2019.

Cuando los objetivos de perfusién no se alcanzan con la expansién y el potencial donante
no presenta otras causas a corregir (isquemia miocardica, neumotdrax, hemorragia digestiva,
reaccion alérgica a la transfusion, etc.) se deben adicionar vasopresores. Pero no debemos
olvidar que el 70 a 90 % de los potenciales donantes pueden ser exitosamente manejados con
resucitacion con liquidos (precarga) y bajas dosis de vasopresores. Se comienza utilizando
dopamina o noradrenalina, hasta las dosis maximas especificadas, no hay un consenso aun de



cual es superior, sin embargo, se sugieren el uso de noradrenalina con dopamina a bajas dosis
(5 ug/Kg/min) para mantener el flujo renal y la utilizacion prolongada de noradrenalina debe ser
sustituida por epinefrina por producir un menor grado de isquemia.

e Comenzar con dopamina a 5 pg/kg/min
e Seguir aumentando hasta alcanzar la TAM deseada
* Dosis maxima de dopamina 10 pg /kg/min

e Sino se logra la TAM deseada con la dosis maxima de dopamina comenzar con
Noradrenalina a 0.5 ug /kg/min

* Dosis maxima de noradrenalina 0.25 pg /kg/min

El objetivo del manejo hemodinamico es alcanzar la normovolemia manteniendo la TAM (presion
de perfusion) y diuresis en los valores predeterminados.

En aquellos pacientes que evolucionan a muerte encefdlica se produce un desacople
autondmico cardiovascular, un sindrome de respuesta inflamatoria sistémica, bajos niveles o
baja actividad de vasopresina, disminucién de las reservas de cortisol, aumento de la resistencia
a insulina y problemas enddcrinos. Debido al desarrollo de estos cambios fisiopatoldgicos, se
ha recomendado la terapia de reemplazo hormonal en aquellos pacientes en quienes no se ha
podido estabilizar hemodinamicamente con las medidas arriba mencionadas.

*  Metilprednisolona 15 mg / Kg
e Insulina 1 U/hr como minimo
*  Vasopresina 1U bolo, seguida de 0.5-4 U/hr

* T3 4pug en bolo IV seguido de 3ug/hr en infusion continua o T4 20 ug en bolo y 10ug/
hr en infusion continua.

b) Glucemia
* Hipoglucemia

Cuando la glucemia sea inferior a 75 mg/dL (4.2mmol/l) debe ser tratada con 20 ml de dextrosa
al 50 % o 40 ml al 25 %, midiendo a los 30 min y de ser necesario repetir la dosis.

* Hiperglucemia

Es frecuente hallar hiperglucemia en los potenciales donantes. Las causas mas frecuentes
estan relacionadas al uso de corticoides, soluciones glucosadas, la administraciéon de
catecolaminas, menor secrecion de insulina por el pancreas, y a resistencia periférica a la
insulina. Produce una mayor pérdida de volumen debido a la diuresis osmaética que ocasiona,
pudiendo inducir ademas acidosis metabdlica y cetosis.

El tratamiento consiste en retirar las soluciones glucosadas e iniciar Insulina para corregir cada
4 horas via SC cuando la glucemia permanece por encima de 250 mg/dl (12.5 mmol/l).

Lo recomendable es administrar Insulina IV, iniciando el tratamiento con 0,1 U/kg/h,
monitoreando la glucemia en forma horaria, idealmente con bomba de infusion continua.
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* Uso de Insulinas SC: Se realizara de acuerdo a los siguientes parametros

GLUCOSA mg/dL INSULINA SC/U
100-150 No
151-175 8
176-200 12
201-225 16
Mayor 225 Administras Insulina IV

Fuente: Guia del coordinador hospitalario de donacion de 6rganos y tejidos con fines de trasplante en México. CENATRA. 2019.

c) Temperatura
* Hipotermia

La muerte encefalica causa perdida de la regulacién térmica en el donante y la hipotermia es la
consecuencia principal, el objetivo es mantener el cuerpo entre 36°C - 37.5°C. Es recomendable
registrar la temperatura central, ya sea a través de un catéter en la arteria pulmonar, temperatura
esofagica, vesical o rectal (si la hipotermia no es severa o sea menor a 35°C). Se debe recordar que
no debe medirse de manera axilar o bucal. Cuando la temperatura desciende hasta 32°C, aparece
en el ECG, la onda J de Osborn, por debajo de 30°C se presenta fibrilacion auricular y parada
cardiaca por fibrilaciéon ventricular.

Se debe adecuar la temperatura ambiente (aire acondicionado) y usar como tratamiento de
calentamiento:

- Mantas térmicas o mantas multiples con bolsas de agua caliente entre ellas cuidando no
provocar quemaduras locales.

- Liquidos IV calientes (Cristaloides) hasta 41°C.
- Calentamiento de los humidificadores del respirador hasta 38.5°C.
* Hipertermia

Es menos frecuente la elevacion de la temperatura corporal, si bien en la fase final de destruccién
del centro termorregulador del hipotalamo pueden aparecer picos febriles transitorios. Se debe tratar
retirando los medios de calentamiento, nunca enfriar el gas inspirado (produce paralisis ciliar), si
persiste debe agregarse paracetamol 500 mg por SNG cada 4 horas.

d) Anemia
El objetivo es mantener el hematocrito por encima de 30%.

Si el hematocrito es menor de 30%, transfundir rapidamente con 2 U de GRS (Gldbulos Rojos
Segmentados). El control del hematocrito se realiza a los 60 min de realizada la transfusion, y se
repite si el hematocrito es menor de 30%, si el hematocrito persiste bajo, se deben analizar las
posibles fuentes de pérdida o la hemdlisis.

e) Coaqulacién
» Tiempo protrombina menor 14.5 segundos.

* Recuento de plaquetas > 150.000/mm3.



» Tiempo Parcial de Tromboplastina 35.6 segundos.
* Fibrinégeno (150 — 350 mg/dl).

La disfuncion plaquetaria puede deberse al uso previo de aspirina, heparina, clopidogrel o dipiridamol.
Se debe tratar cuando el recuento sea menor de 65.000/mm3, con una trasfusion de plaquetas (5-6
unidades) y medir a la hora. Si el TP y TTP son mayores de 15 y 38 segundos respectivamente, se
debera analizar:

- Si el potencial donante ha recibido Heparina IV y el TTP es mayor de 75 segundos.
utilizar protamina o infundir 4 U de Plasma Fresco Congelado (PFC) y repetir la medicion
a los 30 minutos.

- Si persiste elevado se puede administrar un nuevo ciclo de PFC.

- Si presenta una coagulopatia con descenso del fibrindgeno (< 100 mg/dl) administrar
6 Unidades, de crioprecipitados y evaluar nuevamente los tiempos de coagulacién a la
hora, incluyendo fibrindgeno.

f) Ventilacién mecanica

El manejo respiratorio se complica frecuentemente por la existencia de padecimientos pulmonares
primaria o por la presencia de edema pulmonar neurogénico asociado a otras complicaciones, lo que
se refleja en una baja tasa de procuracion pulmonar (20%). El objetivo de la ventilacion mecanica es
alcanzar una saturacion de O2v > 95%, con la menor Fi O2 posible (ideal < 40%).

Se recomienda:

» Ventilacion controlada por Volumen (VCV)

+ PCO2 entre 35-40 mmHg

* pH arterial 7.35-7.45

* Volumen Corriente (Tidal) 8-10 ml/kg peso ideal

* PEEP (presion positiva de fin de espiracién) > 5 cm H20
» Patron de flujo desacelerado

* Ventilacion por minuto 8-10 I/min

*  Flujo pico 60 I/min.

Cuando la presién es mayor de 30 cm H20 se sugiere utilizar VCP (Ventilacion controlada por
Presién), para alcanzar los mismos objetivos. Si se hicieran cambios en el manejo ventilatorio,
evaluar a los 30 minutos con una Gasometria Arterial.

g) Manejo de electrolitos
* Sodio:
- Hipernatremia: Sodio Plasmatico mayor a 150 mEq/I.

Es la anomalia mas frecuente y se asocia a poliuria. La poliuria puede ser consecuencia no solo de
diabetes insipida, sino que puede deberse a la diuresis fisioldgica posterior a la expansion, a diuresis
osmotica inducida por manitol, hiperglucemia o diuréticos. La poliuria post expansion no conduce
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a hipotension a diferencia de las demas causas. Si posterior a la suspension de los diuréticos el
potencial donante permanece poliurico (diuresis 300 ml/hr. 0 4 ml/ Kg/hora), con sodio mayor a 150
meq/l, osmolaridad urinaria < 300 mosm/l o densidad urinaria < a 1005, se diagnostica Diabetes
Insipida.

Tratamiento: Iniciar con 1ug de desmopresina IV (ampolla de 4ug) e iniciar la reposicion ml a ml
con solucion salina (agua destilada 500 ml mas 10 ml NaCl al 20%, 34 mEq), si en la proxima hora
la diuresis no declina por debajo de 200 ml/ hora dar una segunda dosis de 1ug de desmopresina.

El objetivo: Mantener una diuresis entre 75/100 ml/h (1 ml/kg/h).
- Hiponatremia: Sodio Plasmatico por debajo de 133 mEq/l.

En general se debe a disminucién del LEC o al aporte de soluciones hipotdnicas, si ademas hay
hiperglucemia debe corregirse el sodio segun la siguiente formula: 1.6 mEqg/l por cada 100 mg de
glucosa.

El tratamiento se maneja con la reposicion de NaCl al 3% (Solucion Fisiolégica 500 ml + 50 ml de
NaCl al 20%) a un ritmo de infusion de 40 ml /hora y nuevo control en 3 horas.

* Potasio:
- Hiperkalemia: Debe tratarse cuando los niveles sean superiores a 5.8 mEq/I.

Si se sospecha hemodlisis se debe realizar una nueva determinacion. Iniciar el tratamiento con
Solucién de Dextrosa al 5% + 15 Unidades de insulina corriente. Se puede adicionar bicarbonato de
sodio 1 mEqg/Kg.

- Hipokalemia: Debe tratarse cuando el potasio sea menor a 3.4 mEq/I.

Esta asociada a poliuria y déficit en el aporte. Se inicia el tratamiento con la infusién de 20 mEq/|
de KCI por hora y nuevo control a la hora de la infusion. Se repite la dosis hasta alcanzar el nivel
deseado.

+ Magnesio:
- Hipomagnesemia: Debe tratarse cuando sea menor a 1.5 mg/d.|

Se asocia al uso de diuréticos, a hipopotasemia y a pérdidas por sonda nasogastrica. Se trata con
sulfato de Magnesio 4 g en 2 horas y se controla al finalizar la carga. Se puede repetir si persisten
bajos los niveles de Magnesio.

Alarma: cuando la diuresis es > 5ml/kg/hora
* Fésforo:
- Hipofosfatemia: Debe tratarse cuando la fosfatemia es menor a 2.2 mg/dl.

Administrar 30 mEq de fosfato de sodio o de potasio durante 3 horas y controlar al finalizar la
infusion. Se puede repetir la dosis de ser necesario.

e Calcio:

Preferentemente se deberia tratar solo el calcio ionizado, dado que el calcio total puede descender
por sobrecarga de volumen, hemodilucion o hipoproteinemia.



- Hipocalcemia: Iniciar el tratamiento cuando el calcio iénico es menor a 4.4 mg/dl,
administrar gluconato de calcio 10 ml al 10%, en bolo lento y controlar a la hora.

h) Alteraciones del Estado Acido- Base

La recomendacion es mantener el pH sanguineo dentro de parametros normales (7.35-7.45). Si
presentara acidosis metabdlica se administra bicarbonato de sodio 0.5 mEq/L/kg, lentamente.

3.5. Mantenimiento clinico del paciente donador de érganos en muerte encefalica

Es necesario recordar que el mantenimiento debe incluir el cuidado de los tejidos, especialmente
del corneal. Debe mantenerse al paciente con los ojos ocluidos para minimizar las alteraciones
epiteliales e idealmente el uso continuo de colirios antibiéticos de 2 a 4 horas. Para el resto de los
tejidos como son: hueso, piel y valvulas cardiacas lo ideal sera un adecuado manejo en el donante
multiorganico y la prevencion de complicaciones infecciosas para lograr obtener el mayor nimero
de tejidos, asi como la mejor calidad posible para aumentar la posibilidad de éxito post trasplante.

3.6. Coordinacion del proceso donacién — trasplante

Al igual que en la Norma Nacional de Procedimientos para trasplante renal (2016), la generacion
de organos para trasplante, es un proceso con multiples eslabones, desde la educacién y fomento
a la donacion, la deteccion de los potenciales donantes (muerte encefalica, en unidades de terapia
intensiva), la capacitacion profesional de coordinadores para facilitar el proceso, la formacién
especifica para obtener el consentimiento familiar para la donacién, intentando reducir el dafo,
proporcionando alivio, facilitando las expresion de emociones y verbalizacion de acciones.

Asimismo, médicamente se debe precautelar la compatibilizacion sanguinea entre donante y posibles
receptores, el manejo médico que garantice calidad y seguridad en la obtencién de los 6rganos y la
distribucién de los mismos de forma transparente, en este sentido los objetivos de este proceso son:

a) Maximizar la disponibilidad de 6rganos y tejidos para trasplante:

* Promocionando el consentimiento a la donacién

* Mejorando la eficacia en la recuperacion de érganos

* Minimizando la pérdida de donantes o descarte de 6érganos
+ Promocionando la eficiencia en la distribucion y asignacion

b) Garantizar la equidad en el acceso a lista de espera para trasplante y la distribucion de érganos
basados en criterio médico igualitario y de justicia.

c¢) Optimizar la calidad y la eficacia en la obtencién de érganos y trasplante.

d) Asegurar la transparencia en la responsabilidad, trazabilidad de 6rganos y tejidos luego de
la notificacion de la existencia del potencial donador a la Coordinacion Departamental de
Trasplante, el equipo de la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) colaborado por el Coordinador
Hospitalario, para ello, se debera realizar:

» Evaluacién clinica del potencial donante y la verificacion de los requisitos clinicos para la
donacion y la compatibilidad ABO.

» Confirmacion del diagnéstico de muerte cerebral registrado en la historia clinica.
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Mantenimiento clinico del donante.

Contacto con los familiares del donante para la obtencién y firma del documento de
autorizacion de retirada de los rifiones.

Obtencion de la anuencia del Ministerio Publico en las donaciones de 6rganos y tejidos de
personas fallecidas en casos médico-legales

Distribucion de los 6rganos y tejidos de donantes fallecidos con fines de trasplante y
coordinacion de la logistica de procuracion y traslado de los mismos.

La ablacién de los 6rganos lo realizara por el equipo de trasplante o en caso de no ser
posible por el equipo de ablacion de ola regional.

Envio del suero del donante, apropiadamente identificado, al laboratorio clinico para la
realizacion de los test seroldgicos pertinentes.

Envio del suero del donante, ganglios y sangre periférica con heparina de los donantes
apropiadamente identificados, al laboratorio de compatibilidad, para la realizacion de la
prueba HLA y prueba cruzada Crossmatch, si corresponde.

Coordinacion del embalaje y traslado de los 6rganos y tejidos de donante fallecido con
fines de trasplante.

Entrega del cadaver del donante fallecido de 6rganos y tejidos con fines de trasplante a
los familiares.

Integracion y reporte de actividad

4. RECOLECCION DE MATERIAL BIOLOGICO PARA EXAMENES PRE — TRASPLANTE

En casos que el cirujano de trasplante considere, se debera tomar biopsia hepatica pre trasplante.

5. TECNICAS QUIRURGICAS

En 1984 Starlz describi6 la técnica de extraccion clasica en donantes en muerte encefalica para la
extraccion multiorganicas de higado, rifdn y corazon.

La extraccion hepatica se da con frecuencia en un contexto de extraccion multiorganica en donantes
con estabilidad hemodinamica, la extraccién comprende las siguientes fases:

Diseccién corazon latiente
Exanguinacion con perfusion fria
Extraccion de los 6rganos

Cirugia de banco.



5.1. Técnica de extracciéon estandar

FIGURA N° 4 TECNICA DE EXTRACCION ESTANDAR

Exanguineacién
através
de vena cava

infrapericardica

Clampaje de aorta
supraceliaca

|

Pertusion a traves
de vena mesentérica
inferior

Fertusion a traves
de aorta infrarrenal

FUENTE: Andrés Valdivieso. Guia de trasplante de érganos abdominales, AEC, 2016.
a) Esternolaparotomia media

Se explora la cavidad abdominal en busqueda de algun tumor, lesiones traumaticas, isquemia
intestinal o malformaciones graves que puedan contraindicar la donacién.

b) Valoracion de la calidad del 6rgano

Las caracteristicas morfolégicas de un buen injerto son: color rojizo, bordes lisos, sobre todo a
expensas del [6bulo izquierdo, buena reperfusion tras presion identificada.

Contrariamente, la presencia de signos macroscopicos de esteatosis tales como: palidez, bordes
romos, induracién identificada, o de fibrosis pueden contraindicar la extracciéon hepatica.

c) Exposicion del retroperitoneo y preparacion para posterior canulacion

Se realiza una movilizacion extensa del contenido intestinal desde el flanco derecho (maniobra de
Cattel-Brasch), sobrepasando el angulo de Treitz hasta el cuadrante superior izquierdo y visualizacion
de la vena renal izquierda. Se expone la arteria mesentérica superior (AMS) y se referencia.

El sitio de canulacion de aorta infrarrenal se encuentra a dos/tres cm sobre la bifurcacion iliaca, se
colocan dos referencias gruesas a nivel proximal y distal del futuro sitio de insercion. Esta maniobra
se realiza con cuidado de no lesionar las arterias lumbares posteriores. En el caso de aneurisma
de aorta, ateromatosis significativa con riesgo de ruptura de placa, o presencia de ramas polares
renales que contraindiquen canulacion de la aorta se realizara la canulacion por una de las arterias
iliacas; en este caso se referencia la arteria iliaca contralateral, que se pinzara previa a la perfusion.
La vena mesentérica inferior (VMI) se identifica al vascular el paquete intestinal hacia arriba y a la
derecha, entre la cara inferior del mesocolon transverso y el mesosigma, se referencia entre dos
ligaduras, justo al nivel del borde inferior del pancreas.
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d) Diseccidn de los elementos del hilio hepatico

Se realiza una diseccion minima, para evitar lesion de los elementos vasculares y devascularizacion
de la via biliar. El colédoco se diseca y se liga distalmente, justo a nivel del borde pancreatico
superior. En esta etapa se puede realizar la seccién del colédoco distal, lo cual facilita el lavado del
arbol biliar. La vesicular biliar se lava con solucion de preservacion a través de una colecistotomia en
el fundus, hasta aclarar toda la bilis. La arteria hepatica comun y la arteria gastroduodenal (AGD) se
identifican y referencian. Se continta la diseccion de la arteria hepatica comun hasta el tronco celiaco
(TC). Se identifican las variantes anatomicas arteriales mas importantes que son: 1) arteria hepatica
derecha proveniente de la AMS; la cual se buscara en el borde posterior derecho del ligamento
hepatoduodenal, y 2) arteria hepatica izquierda (AHI) que proviene de la arteria gastrica izquierda; la
cual se buscara a en el epiplén menor.

FIGURA N° 5. DISECCION DEL HILIO HEPATICO

AGI

/AHO AE

TC

AH: Arteria hepatica; AHD: Arteria hepatica derecha; AGD: Arteria gastroduodenal;
AMS: Arteria mesentérica superior; TC: Tronco celiaco; AGl: Arteria gastrica izquierda;
AE: Arteria esplénica.

L

FUENTE: Andrés Valdivieso. Guia de trasplante de érganos abdominales, AEC, 2016.

A continuacion, se seccionan entre ligaduras las arterias piléricas, AGD vy arteria esplénica (cuyo
mufidn se deja largo) y la arteria gastrica izquierda (siempre que no dé origen a una AHI anémala).
La vena porta (VP) se referencia con dos gruesas ligaduras para facilitar su posterior canulacion y
perfusion.

e) Diseccion y senalizacion de la aorta supraceliaca

Esta etapa se debe reservar para el final de la diseccion caliente ya que suele ser hemorragica. Se
moviliza el l16bulo izquierdo medialmente para acceder a los pilares diafragmaticos, seccionando el
pilar derecho para lograr una correcta exposicion de la arteria aorta supraceliaca que se referencia
con cinta gruesa. La oclusién de la aorta toracica es una alternativa a la oclusion de arteria aorta
supra celiaca en el caso inestabilidad hemodinamica o dificultad técnica por campo profundo.

f) Heparinizacién del paciente, canulacion y perfusiéon de los 6rganos a través de la aorta
infrarrenal y VMI

Se administra una dosis de heparina sodica de 400 U/kg en unico bolo, a continuacién, se procede
con la canulacién, que debe ser rapida.



» Canulacién adrtica: se realiza una incision transversa infracentimétrica a 2-3 cm sobre la
bifurcacion iliaca y se introduce la canula rapidamente. No se debe introducir demasiado
para no poner en riesgo la perfusiéon del injerto renal. La canula se fija con dos suturas
gruesas. Se liga el extremo distal de la aorta para no desperdiciar el liquido de preservacién
hacia las extremidades inferiores. En caso de canulacion por arteria iliaca, se ligara la arteria
iliaca contralateral.

* Canulacién de VMI: se realiza una incision transversa entre las dos ligaduras, se facilita
su introduccién por traccion de ambos cabos. Se debe identificar la correcta posicion de la
canula en la VP y no en la vena esplénica. En el caso de extraccion cardiaca conjunta, se
debe esperar a la canulacion por parte del equipo cardiaco, en el siguiente orden: 1) apertura
de la canula de cardioplejia; 2) exanguinacion tras seccion de la vena cava infrapericardica;
3) ligadura o pinzamiento de aorta supraceliaca, y de la AMS si no existe contraindicacion y
4) apertura de las canulas de perfusion aodrtica y de VMI. Se aspira toda la sangre caliente
que se drena por la vena cava infrapericardica y al mismo tiempo se empaqueta todo el
abdomen con hielo triturado.

Usualmente se emplea la solucién de la Universidad de Wisconsin, cuyo volumen fluctia entre 4-5
litros por aorta y uno/dos litros por la porta-VMI.

La correcta perfusion se verifica por descoloracion completa de los 6rganos y la salida de liquido
transparente a través de la vena cava. La hora de inicio de la isquemia fria esta dada por la hora del
pinzamiento aortico.

g) Extraccion hepatica

La extraccion hepatica se inicia a nivel del hilio hepatico, en la fase de diseccion ya se ha seccionado
la AGD, arteria pilérica y arteria gastrica izquierda (exceptuando variante anatémica de AHI). A
continuacion la VP se secciona cerca de su entrada al pancreas. El conducto colédoco se secciona
a nivel del borde pancreatico superior si no se ha seccionado antes. Finalmente, se realiza la seccion
del TC con un patch de arteria aorta. En el caso de identificacion para identificacion del TC (campo
profundo) es util realizar su abordaje desde la aorta supraceliaca.

Se realiza la seccién de la vena cava inferior (VCI) justo sobre el nivel de las venas renales. Como
parte final se procede a la seccion del diafragma alrededor de la vena cava suprahepatica, y se
completa la movilizacién hepatica por seccion de sus inserciones posteriores. El diafragma y todo el
tejido entre el rifidn derecho y el higado se seccionan a continuacion.

h) Cirugia de banco

Se debe separar todo el tejido diafragmatico alrededor de la VCS ligando las venas diafragmaticas
presentes. Se separa la glandula adrenal y se liga su vena respectiva. Se comprueba la estanqueidad
de la vena cava retrohepatica con ayuda de un estilete fino o mediante irrigacion tras su oclusion
proximal y distal. Esta etapa es crucial debido a la identificacion que plantea el control de la hemorragia
en la fase del implante a este nivel. Se procede a la diseccion y limpieza de la VP, hasta visualizar el
nivel de su bifurcacién. Se mantiene la canula en la VP para posterior irrigacién previo al implante,
aunque este paso se puede obviar segun la preferencia del equipo quirdrgico, realizando la irrigacion
previa al implante con canulacién bajo control directo (sin ligadura).

La diseccion arterial se inicia desde el TC hasta el nivel de la AGD, evitando disecar innecesariamente
la arteria hepatica propia y sus ramas. Se ligan todas las ramas innecesarias hasta el nivel de la
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AGD. Se irriga la arteria hepatica con solucion de preservacion, mediante una canula atraumatica
a través del ojal del TC, esta maniobra sirve a su vez para identificar pequefnas arteriolas que se
deberan ligar. Finalmente, el higado se coloca en una bolsa estéril plastica sumergido en solucion
de preservacion fria (4 °C), con una segunda y tercera bolsa adicional, para luego introducirlo en el
contenedor estéril acondicionado con hielo abundante.

i) Obtencidn de injertos vasculares

Se extraen arterias y venas iliacas o carétidas si las iliacas resultan defectuosas. Asi mismo, se
extraen injertos de vena yugular interna o de vena iliaca, dando prioridad a los injertos de mayor
complejidad vascular para su implante.

j) Extracciéon simultanea con pancreas

La canulacion se puede realizar por VMI. Durante la fase de perfusion no se liga la AMS, la arteria
esplénica y la AGD. Generalmente el injerto pancreatico va acompanado de la AMS, la arteria
esplénica, parte de la VP y la mitad de los injertos vasculares.

k) Reconstruccion arterial

El objetivo es conseguir un Unico eje arterial siempre que sea posible. Existen diferentes
consideraciones segun el tipo de variante anatomica arterial y de la extraccion simultdnea con

pancreas que se resumen en:

TABLA N° 17. RESULTADOS DEL TIEMPO DE TRANSITO

TIPOS DE RECONSTRUCCIONES

PISTHIBUCION | RECONSTIUCCIONARTERIAL:S0L0 | ™3 FrcueNTes e La

ESTRACCION HEPATICA
Sin v?rlfante NO hace falta reconstruccion LaTC Ifa _corresponde al injerto
anatomica pancreatico

AHD proveniente
de AMS (13-30
%).

1. Anastomosis de AHD con el ojal de
AGD

2. Anastomosis del AHD con ojal de AE,
anastomosis final: TC (donante)-AH
(receptor)

3. Anastomosis entre AMS (que incluye
AHD) y TC). Se anastomosa el extremo
de AMS (donante) con AH (receptor)

Seccion de AHD justo en su
origen de AMS. Se necesitara una
anastomosis de AHD en el ojal de
AGD para injerto hepatico.

AHi proveniente
de AGI (10-17
%).

No requiere una anastomosis especial,
anastomosis final: TC (donante) — AH
(receptor)

La TC le corresponde al injerto
hepatico. El injerto pancreatico
debera usa un injerto de arteria
iliacaen.

AHI y derecha
independientes
(provenientes de
AGIl y AMS)

Anastomosis entre el patch de AMS (que
incluye la AHD) y de la TC (que incluye a
AGI) del donante. Se anastomasara co
la AH propia del receptor por el lado del
patch de AMS.

La TC corresponde al injerto
hepatico. Seccion de AHD cerca de
su origen de AMS. Reconstruccion
de AHD con anastomosis en AE.
Anastomosis final de TC (donante)
y AH (receptor).

AH: arteria hepéatica; AHD: arteria hepatica derecha; AGD: arteria gastroduenal; AMS: arteria
mesentérica superior ; TC: tronco celiaco; AGI: arteria gastrica izquierda: AE: arteria esplénica.

Fuente: Andrés Valdivieso. Guia de trasplante de érganos abdominales, AEC, 2016.




5.2. Extraccion rapida

El objetivo principal de esta técnica es conseguir el enfriamiento del higado de forma rapida. Esta
especialmente indicada en aquellos donantes con inestabilidad hemodinamica, ya sea previa al
inicio o durante la extraccién. Dado que la mayor diseccion se realiza con tejidos exangues, con la
consiguiente pérdida de volumen y coloracion, la extraccion puede ser mas dificultosa.

Una vez abierta la cavidad abdominal se procedera a la diseccion y canulacion rapida de la arteria
aorta suprailiaca. A continuacion, se disecara la aorta supraceliaca para su posterior oclusion. De
esta forma se conseguira el enfriamiento de los érganos intraabdominales. Una vez se inicie la
perfusion fria, se pinzara a la arteria aorta supraceliaca y se seccionara la cava supradiafragmatica
para el drenaje sanguineo y de la perfusion fria, consiguiendo la perfusién del higado por via
arterial y de forma indirecta por la VP, siendo necesario un mayor volumen de liquido de perfusion.
Seguidamente, y tras la finalizacion de la perfusién se procedera a la diseccion in situ del higado y
del resto de los 6rganos intraabdominales como en la técnica clasica, esta vez en un campo exangue
y frio. La cirugia de banco se realiza de la misma manera.

La llamada técnica super rapida es una variaciéon de la técnica rapida permitiendo un enfriamiento
todavia mas rapido. Basicamente es la misma que se utiliza en los donantes en asistolia controlada
(Maastricht lll). Tras la laparotomia, se diseca y canula rapidamente la arteria aorta suprailiaca y se
inicia la perfusion fria con la solucién de preservacion. Posteriormente se identifica la VCI que se
secciona o “canula” para el drenaje venoso. Finalmente se disecara la aorta supraceliaca para su
oclusion a este nivel o bien a nivel de la aorta toracica. A partir de aqui la técnica que se ha de seguir
es la misma que la de la extraccion rapida.

5.3. Extraccion en bloque

La extraccion en bloque fue descrita por Nakazato et al. A diferencia de la extraccion estandar
se reduce el tiempo de diseccién caliente; la separacion de 6rganos y disecciéon de los pediculos
vasculares se realiza durante la cirugia de banco.

Tras la realizacion de la incisién clasica y valoracion de los 6rganos intraabdominales se procede
a la canulacién de la aorta por encima de la bifurcacion aortoiliaca, opcionalmente se puede dejar
referenciada la vena cava infrarrenal a nivel de la bifurcacion en este momento. La canulacién para
la perfusion venosa a través de la VMI se puede realizar en este momento o una vez iniciada la
perfusion arterial, en funcién de las condiciones del donante y las preferencias del equipo extractor,
e incluso puede prescindirse de la perfusion venosa directa.

La aorta supraceliaca se prepara para su oclusion a dicho nivel o en la aorta toracica, bien mediante
la apertura de la pleura parietal izquierda o mediante la apertura del diafragma izquierdo. Tras la
canulacién y pinzamiento de la arteria aorta se procede a la perfusion y enfriamiento de los érganos.
Se realiza la liberacién de los 6rganos de sus ligamentos, se secciona el intestino delgado a nivel
del angulo de Treitz a nivel distal, y el es6fago a nivel del hiato o del piloro a nivel proximal, para asi
poder extraer en bloque higado, pancreas, duodeno. Opcionalmente se realiza la identificacion de los
uréteres a nivel de su entrada en vejiga para incluir en la extraccion los rifiones, que posteriormente
seran separados durante la cirugia de banco.

La cirugia de banco debe realizarse siguiendo los principios basicos de identificacion de variables
anatomicas de la circulacion hepatica para evitar lesiones de los pediculos vasculares. El aislamiento
del higado del resto de érganos extraidos en bloque y preparacion para su implante requiere mas
tiempo que en la extraccion estandar.
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5.4. Técnica SPLIT

Consiste en dividir el higado de un donante en dos injertos para trasplantar a dos pacientes.
Habitualmente el higado es dividido en un segmento lateral izquierdo (segmento lI-1Il) para trasplantar
a un nifio y un Iébulo derecho + el segmento IV para trasplantar a un adulto.

FIGURA N° 6. SPLIT ADULTO-NINO CON PARTICION PORTAL Y ARTERIAL

Fuente: Andrés Valdivieso. Guia de trasplante de 6rganos abdominales, AEC, 2016.

La técnica SPLIT ha sido restringida a donantes, jévenes, con estabilidad hemodinamica, funcién
hepatica normal y pocos dias de ingreso en unidad de cuidados intensivos.

La técnica de particion puede ser:

* Invivo, con el corazén latiente, la cual reduce el tiempo de isquemia fria, permite una mejor
diseccion de los elementos vasculares y biliares obteniendo una hemostasia 6ptima de las
superficies de seccion.

+ Exvivo, se realiza durante la cirugia de banco con el higado perfundido en frio. Ello conlleva
un aumento del tiempo de isquemia fria pero sin prolongacién del tiempo de la extraccion
multiorganica.

5.5. Técnica quirurgica in situ para adulto-nifio

La técnica clasica de Split de adulto-nifio consiste en una segmentectomia lateral izquierda
conteniendo los segmentos II-1ll hepaticos para el receptor pediatrico y una hepatectomia derecha
ampliada al segmento IV para el receptor adulto.

Antes de la division del parénquima hepatico se debe llevar a cabo la preparacion habitual que se
realiza en la extraccién multiorganica. Diseccion de la aorta suprailiaca y canulacion de la VMI, de
forma que si el donante se inestabiliza se aborta la particion in situ y se procede rapidamente a la
canulacién de arteria aorta y perfusion fria de los érganos. La diseccion es iniciada con la divisién del
ligamento falciforme hasta alcanzar el diafragma con identificaciéon de las venas suprahepaticas. La
vena suprahepatica izquierda es individualizada y rodeada por un vessel-loop.

La preparacion del segmento lateral izquierdo comienza con la diseccién de la placa hiliar en la
base del ligamento redondo aislando la arteria y la VP izquierdas. Se debe disecar la AHI en toda
su longitud, y si encontramos una rama del segmento |V procedente de la AHI de gran calibre, se
recomienda seccionarla y reanastomosarla al mufién de la AGD.



Las ramas portales del segmento IV deben ser ligadas y seccionadas lateralmente a la cisura
umbilical para aislar completamente la rama portal izquierda, y lo mismo con las ramas portales del
segmento I. Una vez alcanzado el control vascular del segmento lateral izquierdo, se inicia la seccion
del parénquima hepéatico 1 cm a la derecha del ligamento falciforme.

Finalmente, la placa del hilio izquierdo, incluyendo el conducto biliar izquierdo, es seccionada
preferiblemente con tijeras o bisturi cerca de la superficie para preservar el drenaje biliar del segmento
IV. La realizacion de una Colangiografia intraoperatoria es muy recomendable y de gran ayuda para
conocer la anatomia del arbol biliar. Una vez completada la diseccion, nos quedaria el segmento
lateral izquierdo dependiente de su propio pediculo vascular y de drenaje venoso. La extraccion
multiorganica continuaria con la perfusion y enfriamiento de los érganos.

En cirugia de banco se procedera a completar la particion del segmento lateral izquierdo con seccién
de la VP izquierda a nivel de la bifurcacion y cierre del orificio con monofilamento irreabsorbible
6/0, permaneciendo el tronco comun de la VP con el injerto derecho. EI TC conteniendo la AHI
permanece en el segmento lateral izquierdo. Se secciona la arteria hepatica derecha a nivel de
la bifurcacion cerrando el defecto con monofilamento irreabsorbible 6-7/0. Finalmente, la vena
suprahepatica izquierda se secciona en su origen con la vena suprahepatica media que permanece
con el injerto derecho en continuidad con la VCI. Es opcional, pero recomendable la reseccion de la
parte izquierda del segmento | para facilitar el implante del injerto derecho.

5.6. Técnica quirurgica in situ para dos adultos

La diseccion hepatica se inicia con la completa movilizacion del 16bulo hepatico derecho incluyendo
el aislamiento de la vena suprahepatica derecha, la cual se referencia con un vessel-loop que
ademas servira de guia durante la seccién hepatica. Venas retro hepaticas accesorias que drenan
el lébulo hepatico derecho deberian ser preservadas si son mayores de 5 mm y es necesario
reanastomosarlas durante el proceso de implante. La VP y la arteria hepatica son disecadas segun
lo descrito anteriormente. En situacion estandar, el TC permanece con el injerto izquierdo. Con
respecto a la bifurcacion portal, la VP principal permanece con el injerto izquierdo, sin embargo, en
caso de que nos encontremos con una trifurcacién portal, permaneceria con el injerto derecho. El
plano de seccion es a la derecha de la vena suprahepatica media, de forma que todo el segmento IV
quedaria incluido en el injerto izquierdo. Al contrario que el Split adulto-nifio, la VCI permanece con
el injerto izquierdo.

Durante la técnica de Split para dos adultos, es de vital importancia mantener un 6ptimo drenaje
venoso para garantizar la funciéon hepatica de ambos hemihigados.

* Para ello, se han desarrollado dos técnicas:

1. Particion de la VCI, la cual se corta longitudinalmente obteniendo un patch de cava en
ambos injertos conteniendo las respectivas venas suprahepaticas, asi como la vena del
segmento VI en el lado derecho o de la vena del segmento | en el lado izquierdo.

2. Particién de la vena suprahepatica media, la cual solo se puede realizar durante la Split ex
situ, durante la seccion del parénquima hepatico, la vena suprahepatica media se corta
longitudinalmente a través de la linea media, en continuidad con su orificio en la vena
cava. Cada uno de los lados son reconstruidos usando injertos de venailiaca del donante,
con esta técnica se mantiene el drenaje venoso de los segmentos V y VIII sin necesidad
de reconstrucciones vasculares.
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5.7. Técnica quirurgica ex situ
La técnica ex situ consiste en realizar la particién durante la cirugia de banco.

Una vez realizada la extraccion hepatica, se procede en la cirugia de banco a la preparacion del
injerto completo segun la técnica habitual. Se continuia con la colecistectomia tutorizando el conducto
cistico para realizar una Colangiografia si fuera posible, la cual nos permitira detectar anomalias
de la via biliar. Se inicia la diseccion del hilio hepatico con la seccion de la VP izquierda en su
origen con la VP comun cerrando el defecto con monofilamento irreabsorbible 6/0 y se secciona
la arteria hepética derecha a nivel de su bifurcaciéon dejando el TC para el injerto izquierdo similar
a lo descrito anteriormente en la técnica in situ. En este momento, la utilizacion del estilete para
localizar la bifurcacion biliar en la placa hiliar nos permitira seccionarla con bisturi hacia el lado
izquierdo para mantener la continuidad del conducto hepatico derecho con el conducto hepatico
comun que permanecera con el injerto derecho. Se recomienda una minima diseccioén de la placa
hiliar para evitar dafar la irrigacion vascular del arbol biliar. La ligadura de las ramas portales del
segmento | permitira una mayor longitud de la VP izquierda y resecar parte del segmento | para
facilitar el implante del injerto derecho. A continuacién, se procede con la inspeccién de las venas
suprahepaticas visualmente y con un estilete. La vena suprahepética izquierda es disecada hasta la
bifurcacion con la vena suprahepatica media y se secciona. La seccién del ligamento de Arancio en
este momento facilitara la posterior seccion del parénquima hepatico.

Dependiendo del volumen deseado, la linea de seccion puede ser a 1 cm a la derecha del ligamento
redondo cuando los receptores son adultos-nifio; o a la derecha de la vena suprahepatica media con
la inclusién del segmento IV en el injerto izquierdo cuando los receptores son dos adultos, aunque en
este caso es mejor la particion de la vena suprahepatica media como ha sido descrito anteriormente.
Se inicia la seccidn del parénquima hepatico, bien con bisturi, bien con la mas recomendable
utilizacion del disector ultrasénico que permitird una mejor identificacion de los pequefios vasos y
ligarlos con ligaduras o clips. Es de vital importancia mantener una superficie de seccién plana para
lograr una hemostasia eficaz en caso de sangrado después de la revascularizacion. Al finalizar la
seccion se debe comprobar la presencia de fugas con la inyeccion de solucion de preservacion por
la VP y cierre de las mismas con monofilamento irreabsorbible de 4-5/0.



CAPITULO V
MANEJO CLINICO PREOPERATORIO TRANSOPERATORIO

El manejo clinico preoperatorio y transoperatorio en un trasplante hepatico (TH) es crucial para
asegurar el éxito del procedimiento y la recuperacion del paciente, en este capitulo se hara una
descripcién de ambos casos.

1. EVALUACION Y PREPARACION PREOPERATORIA DEL RECEPTOR UNA VEZ QUE SE
CUENTA CON UN POTENCIAL DONANTE

La evaluacion pre trasplante (1) debe contar con la documentacion médico legal correspondiente:
a) EXPEDIENTE CLINICO

+ Historia Clinica
» Exploracion Fisica
» Analitica completa segun protocolo

* Hemograma completo, plaquetas, urea, creatinina, glucemia, ionograma, hepatograma
(GOT — GPT - GGT - FAL), bilirrubinas, pruebas de coagulacion (tiempo de
protrombina, tiempo de trombina, tiempo de coagulacion, RIN), orina completa

» Exploraciones Radioldgicas (Rx de térax)
» Estudios Microbioldgicos (hemocultivos, hisopados)
» Valoracion en la emergencia por:

- Cardiologia

- Hepatologia

- Anestesiologia

Avisar a terapia intensiva sobre el operativo de trasplante, una vez realizado los estudios y las
evaluaciones por los servicios nombrados, debe pasar a terapia para la colocacion de invasiones
vasculares.

2. INDICACIONES PREOPERATORIAS EN EL RECEPTOR UNA VEZ CONFIRMADA LA
POSIBILIDAD DEL TRASPLANTE

La preparacion preoperatoria inmediata, se realizara cuando la oficina de Coordinacion de Trasplante,
dé aviso, de un donante idéneo y toda la infraestructura del trasplante haya sido comprobada (Banco
de sangre, cama en reanimacion, personal y otros). El paciente ingresara al servicio de Trasplante
o Cirugia General. (27)

De estar el paciente internado en UTI se completaran las indicaciones preoperatorias que no se hayan
realizado, de estar el paciente internado en piso, se hara una revisién de cada uno de los puntos a
continuacion indicados y se llevaran a cabo los procedimientos necesarios para completarlos:

* Notificar de inmediato a los residentes de guardia de cirugia general y al staff de trasplante
una vez que el paciente haya ingresado al servicio.

+ Dieta: NPO
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+ Consignar Alergias.
+ Signos vitales, incluyendo peso.

» \Verificar que el consentimiento informado se encuentre correctamente llenado y firmado
por el paciente y los representantes legales.

» Bario con esponja con jabon de clorhexidina 1%.

» Corroborar si se realizado los estudios de laboratorio en emergencia, si no es asi, enviar
al laboratorio muestra de sangre y orina con los siguientes pedidos:

- Citologico completo con plaquetas
- Na+, K+, Ca++, Mg++, urea, creatinina
- TP (RIN), KPTT
- GOT, GPT, GGT, FAL, Bilirrubina
- Orina completa y urocultivo
* Electrocardiograma.
* Rxde Toérax.

» Canalizar vena periférica con Abbocath 18 e iniciar plan de hidratacion parenteral con
solucion fisiolégica a 1500 mL ¢/ 24 horas, si la canalizacion periférica resultara dificultosa,
comunicar al STAFF (para no dafar venas periféricas inutiimente).

* Avisar a hemoterapia para tipificacion de grupo sanguineo y factor Rh.
» ATB antibioticoterapia de profilaxis segun corresponda a cada Establecimiento de Salud.

* Metilprednisolona 500 mg y enviar dicha medicacién con el paciente a quiréfano cuando
sea pedido desde el mismo (No administrar la medicacion en el piso).

+ Basiliximab en (paciente con falla renal) en induccion.
3. MANEJO INTRAOPERATORIO DEL RECEPTOR
3.1. Fases del trasplante hepatico
* Inicio de anestesia y monitorizacién

El paciente sera monitorizado con catéter de Swan-Ganz. (Electivo) Ademas, se procuraran dos vias
de acceso periférico de 14-16G y un introductor de Swan-Ganz. Los miembros seran envueltos con
tiras de algoddn y el paciente cubierto con bolsas de aire caliente recirculante (sistema Bair-Hugger)
(electivo) en el torso y miembros superiores, asi como también de la cintura para abajo.

* Fase prehepatica

En ella se realiza la diseccion hepatica; dura hasta que se realiza el clampaje de la vena porta, de la
vena cava inferior suprahepatica y la arteria hepatica. En este momento se realiza la hepatectomia,
el problema anestésico de esta fase seria la hemorragia.

* Fase anhepatica

Comienza con el clampeo vascular mencionado y termina con la revascularizacion venosa del injerto.
El principal problema de esta etapa se debe a la ausencia del retorno venoso (el cual disminuye en



mas de un 50% cuando se realiza clampeo total de la vena cava y de vena porta) debido al clampeo,
lo cual ocasiona deterioro hemodinamico. El clampeo es también responsable de otros problemas
en relaciéon con el aumento de la presidon venosa en los lechos esplacnico y renal (hemorragia,
insuficiencia renal y dificultad de cierre por edema intestinal), asi como metabdlicos (acidosis lactica,
alteracion de la depuracion de aminoacidos e hipocalcemia), exacerbacion de coagulopatias, inicio
de fibrindlisis e hipotermia. En casi la totalidad de los casos el clampeo de la vena cava (que a su
vez en la mayoria de los casos es parcial dado que se utiliza la técnica de piggy-back) es tolerado
sin inconvenientes por el paciente, siempre y cuando se haya hecho un buen llenado del espacio
vascular con soluciones oncoticas.

Si el deterioro hemodinamico que se origina por la ausencia del retorno venoso no es tolerado por el
paciente (esto se da casi nunca en los casos de utilizacion de la técnica de piggy-back), aqui seria
necesario el uso de un by-pass venovenoso. Este puede ser realizado con una bomba de circulacion
extracorpdrea), o con una anastomosis porto-cava laterolateral temporal.

La utilizacion de la bomba centrifuga no necesita de la heparinizacién sistémica, solo 1000 U de
heparina en las canulas del by-pass. El flujo del by-pass debe ser mayor a 1 L/min para prevenir el
tromboembolismo. Cuando se retira la canula portal, ésta lleva solo sangre venosa sistémica (by-
pass parcial) dando lugar a hipotensién transitoria, que se corrige con la administracion de volumen.
Al comienzo del by-pass se observa un efecto heparina leve, que desaparece en 30 - 60 minutos.

Ventajas: Menor sangrado, menor indice de insuficiencia renal y lesiones del tracto digestivo y mas
facil manejo hemodinamico.

Desventajas: Mayor hipotermia, peligro de tromboembolismo y embolia aérea, morbilidad de vasos
femorales y axilares, mayor fibrindlisis e incidencia de sindrome de reperfusion.

* Fase postanhepatica (reperfusion y neoheopatica)

Comienza con la oclusion de las anastomosis venosas y el enjuagado del injerto con la sangre del
paciente, al retirarse las pinzas se puede producir lo que se conoce como sindrome de reperfusion;
hipotensién atribuida a embolismo graso, sangre fria del injerto, hiperpotasemia y liberacién de otras
substancias acumuladas en la fase anhepatica. Esta se puede prevenir con la inyeccion IV de cloruro
de calcio y bicarbonato.

La intervencion concluye tras la sutura de la arteria hepatica, colédoco, realizacion de hemostasia,
cierre del enfermo y su posterior traslado a la UTI.

3.2. Arsenal de anestesia para trasplante hepatico

Todo lo que se refiere a continuacion en este apartado debera encontrarse en la sala de quiréfano
de forma organizada:

a) Material y aparataje
* Respirador
* Aspirador
» Desfibrilador-marcapasos externo
*  Monitor de gasto cardiaco continuo y saturacion mixta

+ Sistema de infusién rapida con calentador, o tipo microondas
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* Recuperador de células (Cell Saver) (opcional)

* Tromboelastograma (opcional)

» Sistema de transductores de presion

* Un minimo de 4 bombas de infusion de farmacos

* Calentador de liquidos

* Manta térmica con circulacion continua de agua (opcional)

» Torundas largas de algodén para envolver los miembros superiores e inferiores
(prevencion de hipotermia)

* Material de proteccion contra la presion en talones (aros) y regiones popliteas
(almohadillas)

* Material general necesario para las siguientes Técnicas:
- Intubacién endotraqueal
- Sondaje nasogastrico
- Sondaje vesical
- Canalizacion de vias venosas centrales y periféricas
- Canalizacion de vias arteriales
»  Material especifico para las técnicas anteriores:

- Catéter Swan-Ganz con lector digital para gasto cardiaco y saturaciéon venosa
mixta de oxigeno

- Introductor de 8.5 Fr
- Catéteres periféricos (Abbocath) de gran calibre: 14-16 G
- Catéteres arteriales
- Catéteres centrales de una, dos y tres luces
b) Farmacos
* Drogas anestésicas:
- Propofol
- Midazolam

- Fentanilo
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- Succinilcolina
- Atracurio
- Remifentanilo
e Drogas de apoyo:
- Atropina; 2mg en jeringa de 2ml

- Adrenalina 1/1000 (1mg/ml); 2 jeringas de 1ml




Adrenalina 1/100000; Se diluye 1 amp. De adrenalina en 100ml de suero
fisiolégico, de la mezcla se toman 2 jeringas de 10ml

Cloruro calcico 10%; 2gr en 20ml, dos unidades

Bicarbonato 1M; 20mEq en jeringa de 20ml, dos unidades
Lidocaina 2%

Furosemida

Metilprednisolona ampolla de 500 mg

Sugamadex

Dexmetodimina

Fenilefrina

* Drogas en perfusion:

Fentanilo; 17 amp. en jeringa de 50ml o REMIFENTANILO

- Dopamina; Se realiza una disolucién con 400mg de dopamina en 250cc de GI5%,
se obtienen 50ml para pasar en perfusion

CLORURO DE CALCIO al 10% 6 AMPOLLAS EN JERINGA DE 60 mL

Noradrenalina

Existen protocolizadas disoluciones de otros farmacos que en un principio no se realizan, y, al igual
que las disoluciones anteriores se preparan en jeringa de 50ml para su administracion por bomba
de perfusion, estas son:

- Adrenalina; 5 amp. en 500cc de GI5%

- Nitropusiato; 50mg en 250cc de GI5%

- Nitroglicerina; 5 amp. en 250cc de GI5%
- Lidocaina 5%; 500mg en 250cc de GI5%
- Isoproterenol; 5 amp. 2n 250cc de GI5%
- Dobutamina; 250mg en 250cc de GI5%
- Noradrenalina; 10mg en 250cc de GI5%

¢) Fluidos intravenosos

Gel de almidén. Albumina 5%(PPL)

Glucosado 5% en presentacion de 500cc/250cc

Suero fisioldgico 0.9% en presentacion de 500cc/100cc/50cc
Suero fisiologico en dextrosa 5% en presentacion de 500cc
PlasmaliteManitol 20% en presentacion de 250cc
Bicarbonato Na 1M

Bicarbonato Na 1/6M
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Solucién Ringer Lactato
Solucion Ringer Normal

Acido Tranexanico

d) Material fungible variado

Equipo para extraccion de muestras analiticas.
Agujas IV, IM y de insulina.

Sistemas de gotero.

Jeringas.

Guantes.

Suturas

e) Preparacion del quiréfano ante el inicio de trasplante

Comprobacién del funcionamiento del respirador

Comprobacién del funcionamiento y calibracion de los monitores integrados en el
respirador

Comprobacién del funcionamiento y calibracion del monitor de gasto cardiaco continuo
y SvO2

Comprobacién del desfibrilador
Montaje y comprobacion del funcionamiento del sistema de infusion rapida
Montaje y comprobacion del funcionamiento del recuperador de células

Bombas de infusion; Disposicion en los palos de gotero, cargadas con las perfusiones
previstas y comprobadas su funcionamiento

Sistema de calentador de sueros

Preparacién del sistema de calentamiento del paciente, asi como los medios de
proteccién contra decubitos

Preparacion de la mesa de farmacos
Preparacion de las mesas auxiliares para la canalizacién de vias arteriales y venosas

Preparacién del material para el sondaje vesical y nasogastrico

f) Preparacion del paciente sometido a trasplante hepatico

Cuando el paciente llegue al area quirurgica se procedera a:

Monitorizacién del ECG, TA no invasiva y pulsioximetria.

Canalizacién de via periférica 14-16 G.

A Continuacion, se realizara la induccidon anestésica.

Con el fin de optimizar los tiempos de preparacion del paciente para el comienzo de la intervencion,



se tiende a protocolizar, si el paciente lo permite, los lugares de canalizacion de las diferentes vias,
de tal modo que las preferencias a la hora de situar los catéteres son:

* Arteria Radial izquierda; Catéter arterial

» Arteria Radial derecha; Catéter arterial

* Venayugular interna derecha; Catéter p/ didlisis veno-venosa (Quinton, doble lumen, 19,5 F)
* Vena yugular interna derecha; Swan-Ganz de GCC

* Brazoderecho; Via periférica de gran calibre 14-16 G, para infusion de fluidos y eventualmente
bomba de infusién rapida

* Brazo izquierdo; Via periférica de gran calibre 14-16 G, para el recuperador de células de
utilizarse uno o infusién de fluidos:

- Preparacioén del soporte cabecero para la disposicion de las vias con el fin de tener
ordenados todos los accesos vasculares.

- Tras la canalizacién de las vias se procedera a:
- Colocacion sonda uretral

- Colocacion de sonda nasogastrica.

- Proteccién de ojos y puntos de apoyos.

- Vendaje de miembros superiores e inferiores con torundas de algodon para prevenir
la hipotermia.

- El siguiente punto del proceso seria la realizacién de medidas hemodinamicas
basales

- Medidas basales hematrimétricas, de coagulacion, EAB y bioquimica
- Control del mantenimiento anestésico y de drogas de apoyo

- Los controles analiticos y medidas hemodinamicas que se realizaran durante la
intervencion

g) Técnica anestésica

A tener en cuenta es que la situacion hemodinamica de base de estos pacientes es un estado
hiperdinamico, con precarga normal o elevada; ésta se puede alterar en forma gradual o rapida por
el sangrado intraoperatorio, drenaje de la ascitis, y compresion de grandes vasos. Es por esto que
la preservacion del volumen intravascular y la estabilidad miocardica es la mayor preocupacion del
anestesista; para esto se debe disponer de buenas lineas de acceso vascular, bomba de infusion
rapida y drogas inotropicas.

La infusion rapida puede alcanzar un gradiente de presién hasta 300 mmHg y un flujo de hasta
1600ml/min; la viscosidad adecuada se logra mezclando 2 unidades de concentrados de hematies,
2 unidades de plasma y 500 ml de cristaloides (se consigue un HTO del 28 %), a una T° de 34.5°C.

*  Premedicacion

Antes de realizar la premedicacion, se debera realizar el check list de seguridad a todo paciente que
vaya a ser sometido a cirugia de trasplante:
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h) Fase de entrada
* El paciente confirma:
- ldentidad
- Diagnostico y procedimiento
- Marcacién de sitio quirdrgico
- Alergias conocidas
- Ayuno
*  Oximetro de pulso puesto y funcionando
» Esterilidad de instrumental
* Maquina de anestesio funcionando y medicaciones anestésicas presentes
» Dificultad en la via aérea/riesgo de aspiracion
* Riesgo de pérdida de sangre mayor a medio litro (7ml/kg en nifios)
* Materiales protésicos
i) Pausa quirurgica
*  Presentacién de equipo quirurgico
* Nombre del paciente
» Diagnostico y procedimiento
* Marcacion del sitio quirdrgico
+ Paciente antiagregado o anticoagulado
+ Antibidticos dentro de la ultima hora
* Iméagenes disponibles
*  Duracion del procedimiento
*  Correcto funcionamiento de equipo
» Corroborar grupo y factor de receptor y donante
j) Fase de salida
* Procedimiento realizado

» Conteo de gasas y agujas correcto
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» Solicitud y etiquetado de la muestra de patologia
* Problemas en la intervencion

» Necesidades particulares en el postoperatorio

Se prescribira en la hoja de prescripciones una vez que el paciente sea visto en consulta, Midazolam
IV (2-4 mg) salvo encefalopatia Il o mayor. Omeprazol 40mg. Metoclopramida IV 1 ampolla (10 mg).

La profilaxis antibiética y la pauta inmunosupresora se administraran de acuerdo con el resto del
protocolo hospitalario.




* Induccién
Debe ser rapida, ya que debemos considerar a todo receptor como “estomago lleno”.
Pauta:

- Pre oxigenacién durante 5 minutos en FiO2 = 1

- Fentanilo, 3-5 mg/kg

- Inductores: Propofol 1-2 mg/kg o Tiopental sédico 3-5 mg/kg

- Relajacién muscular: Succinilcolina 1 mg/kg. Se valorara usar relajantes no despolarizantes
en hiperpotasemias severas.

« Mantenimiento

Ventilacién mecanica: O2/Aire 50-100% segun datos gasométricos. El intercambio gaseoso se puede
mantener satisfactoriamente en la mayoria de los pacientes. El volumen minuto se debe disminuir
gradualmente durante las fases preanhepatica y anhepatica, porque durante la fase anhepatica se
produce una disminucion del consumo metabdlico que se acentua en hipotermia. En la reperfusion
sera necesario aumentar la ventilacion minuta ya que el nuevo higado produce un aumento en el
aporte de CO2. Después de la reperfusion se puede desarrollar edema pulmonar severo por fugas
a nivel capilar pulmonar.

Volumen corriente 8-10 ml/kg.

PEEP 2,5-5 mmHg para evitar atelectasias y disminuir el riesgo de embolismo aéreo en la reperfusion.
Aquellos pacientes con distrés respiratorio preoperatorio pueden requerir una PEEP elevada para
asegurar el intercambio gaseoso y parametros ventilatorios menos habituales.

Objetivos respiratorios: PaO2 > 100 mmHg y PaCO2 < 35 mmHg.

Hipnosis: se mantendra con isofluorano. Se podra suplementar la hipnosis con bolos de diazepam

(2,5 mg) o midazolam (1-3 mg). NO UTILIZAR OXIDO NITROSO (produce edema intestinal)

Relajacion muscular: en bolos o con perfusion continua mediante bomba de infusion.

Atracurio: En perfusion 5-10 mg/kg/min. En pacientes asmaticos se utilizara Vecuronio a 1-1,5 mg/
kg/min o Rocuronio a 0,3 mg/kg/h.

Analgesia: Fentanilo en bolos o Remifentanilo mediante bomba de perfusion. Se reducira la perfusion
en un 25% durante la fase anhepatica.

Fluidoterapia: Objetivos: PVC entre 10-12 cm H20, PCP 12-16 mmHg, Diuresis 0,5-1 ml/kg/h

Fluidos a emplear: Fundamentalmente plasma, que se administrara desde el comienzo en
hepatopatias parenquimatosas con TP < 50%, combinado con expansores plasmaticos segun
necesidad. Plaquetas segun necesidad (ver protocolo hemoterapia).

Una diuresis adecuada puede mantenerse en todos los pacientes una vez que se optimiza la volemia.
Oliguria o anuria pueden persistir en pacientes con enfermedad renal subyacente o sindrome
hepatorrenal. Con la técnica de clampaje clasico sin bypass venovenoso disminuye la diuresis y
puede aparecer hematuria por congestion venosa renal.
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Se empleara manitol (250 mg/kg), furosemida o dopamina, para potenciar la diuresis. En caso de
insuficiencia renal previa o sindrome hepatorrenal se planteara la necesidad de hemodiafiltracién
intraoperatoria.

Farmacos vasoactivos: Farmacos que deberan estar preparados siempre en jeringas de 50 ml y
conectadas a bombas de perfusion:

* Dopamina: Desde el comienzo se administrara en perfusiéon a 1-2 mg/kg/min.
» Dobutamina
* Adrenalina
* Noradrenalina
Todos los farmacos vasoactivos citados estaran cargados previamente al inicio del trasplante.

Otros farmacos: atropina, cloruro calcico, lidocaina, nitroglicerina, nitroprusiato, digoxina, verapamilo,
efedrina, metoxamina, bretilio, propanolol, isoproterenol, nifedipina, uradipil.

El resto de la medicacion (mesa de farmacos) no incluida en este apartado se atendra al protocolo
preestablecido.

3.3. Alteraciones hemodinamicas

La inestabilidad hemodinamica en la fase anhepatica depende principalmente de la volemia y la
situacion electrolitica. Es, por tanto, obligado un control estricto de la volemia y la concentracion
de los electrolitos (Ca++, K+ y pH). Cuando se utilice la técnica de clampaje clasico, el uso de
un vasopresor (dopamina, 3-5 pg/kg/m) es muy recomendable y debera evitarse la sobrecarga de
volumen. Las alteraciones hemodinamicas son menos pronunciadas con la técnica de piggy-back.
Esta sera la empleada por nuestro equipo quirdrgico.

Al final de la fase anhepatica se debe corregir las alteraciones gasométricas, del equilibrio acido-
base, calcemia y kalemia para disminuir o evitar la incidencia de sindrome postreperfusion.

El desclampaje de la vena cava inferior y vena porta producen una hipovolemia transitoria e
hipotension debido al secuestro de sangre por el higado injertado. El desclampaje de las venas
suprahepaticas restablecer la volemia y la presion arterial y precede al posible sindrome de
reperfusion (SPR). Como técnicas de lavado del injerto hepatico y de la sangre estancada a nivel
portal, se “desangra” el liquido efluente hepatico y los primeros 300 ml de sangre portales antes de
restablecer la circulacién suprahepatica, tras lavar con 1000 ml de Plasmalyte Al injerto.

El SPR ocurre en el 30-70 % de los trasplantados y se caracteriza por hipotension brusca (reduccién
de un 30% sobre la previa) que se desarrolla en los 5 minutos siguientes a la reperfusion y que dura
mas de 1 minuto. Se acompana normalmente de presiones de llenado elevadas, bradicardia, RVS
bajas y anormalidades de la conduccién y posiblemente depresion miocardica. ElI SPR esta causado
por varios factores. Movilizacion de sangre previamente acumulada en el injerto y en extremidades
inferiores, que puede provocar sobrecarga de volumen y distension ventricular. Factores quimicos
derivados de la solucién de preservacion y sangre estancada, incluyendo sobrecarga de potasio y
acidos que pueden deteriorar la conduccion y contractilidad. La hipotermia aguda (1-2°C) puede
enlentecer la conduccion. Vasodilatadores endégenos o depresores miocardicos se pueden liberar
del injerto o de las visceras con el flujo venoso obstruido y conducir a la vasodilatacién y depresion
miocardica. La incidencia de tromboembolismo o embolismo aéreo parece una contribuciéon



anecddtica. EI SPR se previene reajustando el volumen de sangre central y total, correccion del
estado acido-base y equilibrio idnico durante la fase anhepatica. La hipotension y bradicardia
asociadas con el SPR se tratan con pequefas dosis de adrenalina (en incrementos de 10 pg) para
mejorar la contractilidad, frecuencia cardiaca, tono vasomotor, seguido de dopamina, adrenalina
o noradrenalina en infusién si es necesario. Como farmaco vasoactivo seria preferible el uso de
fenilefrina. Se administrara cloruro calcico (10 mg/kg) y bicarbonato sédico (0,5-1 mmol/kg) para
tratar la hiperpotasemia sintomatica (ondas T altas y picudas y ensanchamiento del QRS con
bradicardia). EI edema pulmonar se tratara con PEEP y soporte inotrdpico, evitando presiones de
llenado elevadas (limitacién de fluidos, facilitacion de diuresis).

El SPR suele ir mejorando en los siguientes 5-15 minutos, aunque la hipotensién y las bajas RVS
pueden persistir varias horas. Se evitaran presiones venosas elevadas para minimizar el edema
en el higado injertado. El cierre de la cavidad abdominal puede elevar la presion intraabdominal e
intratoracica, provocando hipotension.

a) ALTERACIONES DEL EQUILIBRIO ACIDO BASE E HIDROELECTROLITICOS
* Acidosis metabdlica:

Suele iniciarse durante la fase preanhepatica y anhepatica a causa de la inadecuada metabolizacion
hepatica de la carga de acidos de la sangre de banco y de los tejidos periféricos. El déficit de
bases y el nivel de lactatos aumentan en la reperfusion por la carga de acidos del injerto, visceras
congestionadas y extremidades inferiores.

La acidosis metabdlica que se produce es de caracter agudo. Se decidira su correccidon con
bicarbonato sodico (NaHCO3-) cuando:

- pH<7,25 0 exceso de bases > 5.

- Enlafase neohepatica se tendra una mayor tolerancia para la correccion de la acidosis
por el riesgo de alcalosis metabdlica en las primeras 24 horas post-trasplante: pH <
7,20 o exceso de bases > 8.

- En caso de paciente diabético, tendremos que descartar un cuadro de cetoacidosis
diabética.

Se utilizara bicarbonato 1 Molar (8,4%). Pasar la mitad del déficit durante 20-30 minutos y realizar
gasometria de control. Suele mejorar gradualmente a medida que se restablece la funcién hepatica
y mejora la perfusion tisular en la fase neohepatica. Una acidosis metabdlica persistente parece
asociarse con disfuncion del injerto.

* Alcalosis metabdlica:

Es frecuente su aparicion tras la reperfusion del higado, sobre todo en las primeras 24 horas post-
trasplante. Se produce por la metabolizacién del citrato administrado. No necesita tratamiento y es
autolimitada.

» Hipocalcemia:

Hipocalcemia idnica, causada por quelacion del calcio sérico por el citrato de la sangre conservada,
ocurre de modo invariable en los pacientes con disfuncion hepatica, y se hace mas severa durante
la fase anhepatica.
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La monitorizacién del calcio idnico es prioritaria en el THO. La hipocalcemia va a producir diferentes
alteraciones fisioldgicas, de las cuales las que mas nos interesan durante la cirugia son las
miocardicas que pueden tener efectos deletéreos graves:

- Valores normales: (calcio idnico) 1,1-1,3 mmol/l (4,2-5,3 mg/dl)

- Si<0,75 mEqg/l (2,8 mg/dl) - prolongacioén del intervalo QT en el ECG
- Si<0,6 mEg/l (2,3 mg/dl) - depresion de la funcién ventricular.

- Objetivos intraoperatorios: mantener Ca++ > 0,8 mmol/l (3 mg/dl)

- Tratamiento: Correccién con bolos de cloruro calcico a 10 mg/kg si Ca++< 0,9 mmol/l (3,4 mg/
dl), o con BOMBA DE INFUSION CONTINUA CON CLORURO DE CALCIO 1 a 2 GRAMOS
(10 a 20 mL) POR HORA.

» Hipopotasemia

La hipopotasemia es un hallazgo frecuente en pacientes con insuficiencia hepatica. La hipopotasemia
severa (K+ < 2,5 mEq/l) se tratara con una pequena cantidad de potasio suficiente para elevarlo a
3 mEg/l. No es deseable una correccién agresiva puesto que puede ocurrir hiperpotasemia durante
la intervencion por:

- Aporte exdégeno por transfusion masiva.

- Afectacion renal en la fase anhepatica con disminucién de la capacidad de eliminacion.
- Aumento brusco en la fase de reperfusion del injerto.

» Hiperpotasemia

La hiperpotasemia leve (K+ > 4,5 mEq/l) se tratara con insulina (10 Ul) y glucosa (12,5 gr - 250 ml
glucosa al 5%). Medir glucemiay potasio en 30" ajustando segun resultado. Para casos de moderados
a severos (K+ > 5,5 mEqg/l), ademas de la insulina debera transfundirse hematies lavados (podria
usarse nuestro Cell-Saver o hacerlo en laboratorio).

Puede aparecer una hiperpotasemia de reperfusion (K+ > 8 mEqg/l) que se debe a la carga de
potasio de la solucion de preservacion y la sangre de zonas congestivas. Se observan alteraciones
electrocardiograficas: ondas T picudas, arritmias e incluso parada cardiaca. Se suele normalizar en
5-10 minutos por redistribucion. Para contrarrestar estos efectos la terapéutica mas eficaz consiste
en la administracion de:

- Cloruro calcico 0,5-1 gr
- Bicarbonato sédico 1 mEq/kg

Antes de la reperfusion para antagonizar la hiperpotasemia una pequefia dosis de adrenalina
(incrementos de 10 pg) contrarrestara los efectos inotropicos y cronotropicos negativos.

En caso de existir una insuficiencia renal concomitante o bien no se obtenga respuesta con las
maniobras previas, se podria plantear una depuracion extracorporea: hemodialisis 0 hemodiafiltracion.
Una hiperpotasemia fatal puede ocurrir durante una transfusion masiva.

» Hiponatremia

La hiponatremia dilucional es frecuente. Es de caracter cronico y se debe a la toma de diuréticos y el
hiperaldosteronismo secundaria. Esta alteracion no se debe tratar puesto que van a existir durante la



intervencién varias fuentes exdgenas de sodio (sangre, plasma y bicarbonato, principalmente). Una
correccion brusca de la hiponatremia puede producir alteraciones neurolégicas en el postoperatorio
como deterioro multicausal o sindromes de mielinoptisis pontina.

» Hipomagnesemia

Las cifras de magnesio de los pacientes hepatépatas suelen estar dentro de la normalidad, pero
en ocasiones por la hiperaldosteronismo y el tratamiento diurético pueden tener cifras disminuidas,
siendo mas frecuente en cirrosis alcohdlicas.

Durante la fase anhepatica se produce un descenso significativo de la magnesemia, que puede
favorecer la aparicion de arritmias ventriculares graves. Ademas, la normalizacién de sus cifras
mejora los efectos miocardicos de la adrenalina. Tiene un efecto vasodilatador potente, por ello no
debe usarse en los casos de hepatitis fulminante con edema cerebral.

- Cifras normales: 1,8-3,1 mg/dl (0,7-1 mmol/L 6 1,4-2 mEq/L)

- Correccion: Sulmetin (ampollas de 10 ml con 1,5 gr de MgS04, 12 mEq de magnesio) a
0,5 mEqg/kg.

- Administracion: IV, 3 ampollas (para un adulto de 70 kg) disueltas en 100 cc de Suero
Fisiolégico a pasar en 20 minutos

- Corresponde a 36 mEq de MgS0O4
b) ALTERACIONES DE LA GLUCEMIA

» Hipoglucemia: La hipoglucemia puede presentarse relacionada con la hepatitis fulminante.
En ésta, la encefalopatia es un rasgo crucial y por tanto la correccién de la glucemia debe
hacerse pensando en no agravar el edema cerebral.

Recomendacion:
- Preparar una perfusion de glucosa al 5% en PPL.
- Anadir 8 ampollas de glucosamina al 33% a 1 frasco de 500 de PPL.
- Ritmo de infusién recomendado: 1-3 ml/kg/h en funcion de glucemia.

* Hiperglucemia: Se trataran por encima de 180 mg/dl. Con cifras superiores a 250 mg se
administrara un bolo inicial de 0,1 Ul/kg de insulina. Si la glucemia esta entre 140 y 250 mg o
bien después de administrar el bolo inicial iniciaremos o seguiremos con una perfusion a 1-2
Ul/hora.

Preparacién: 50 Ul de insulina en 50 ml de suero fisiolégico en una jeringa de 50 ml en bomba
de infusién. Tener la precaucion de purgar previamente el sistema y jeringa con albumina o PPL
para evitar que se adhiera la insulina a las paredes. Ritmo de infusion 1-2 ml/h y regular segun
evolucion.

Aparece ademas hiperglucemia en la reperfusion (> 300 mg/dl) por liberacion de ésta del higado
trasplantado. La insulina no parece ser efectiva en el tratamiento de esta hiperglucemia porque la
recaptacion de la glucosa necesita del restablecimiento del funcionalismo hepatico. En esta fase por
tanto no se forzara su correccion.
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c) HEMOTERAPIA

El servicio de hemoterapia debera confirmar que posee un depdsito minimo de hemoderivados para
comenzar el trasplante:

» Concentrados de glébulos rojos 30 U
« PFC30U

* Plaquetas 30 U

» Crioprecipitados 20 U

Una vez que ingrese el paciente al hospital se remitiran 30 ml de sangre coagulada del paciente y se
cruzaran 30 U de concentrados de hematies.

Una hora antes del trasplante (hora 0) se debe preparar y enviar a quiréfano:
+ Concentrados 10 U
+ PlasmaFC 10U
*+ Plaquetas 10 U
* Siempre deberan existir 10 U de cada producto en quiréfano.
Control de la hemostasia:

Antes de la induccion a la anestesia y a lo largo de toda la intervencion se realizaran las siguientes
determinaciones:

* Hemograma

» Tiempo de Protrombina (TP)

» Tiempo Parcial de Tromboplastina activado (TTPK)
* Tiempo de Trombina (TT)

» Concentracion de Fibrindgeno (CF)

*+ DimeroD

Si en el estudio previo de hemostasia se detectan signos de fibrindlisis (elevacion del Dimero-D) se
valorara la administracion de antifibrinoliticos al inicio de la intervencion.

Durante la intervencion el hematélogo estara en contacto constante con los anestesistas para
realizar los estudios de hematimetria y hemostasia que sean necesarios, suministrar los productos
sanguineos de reposicion y administrar las medicaciones correctoras de los trastornos de la
coagulacion que se presenten.

Se realizaran controles de hematimetria y hemostasia durante cada fase (hepatectomia, anhepaticay
neohepatica)deltrasplante y siempre que surjan complicaciones hemorragicas, ampliandolos estudios
necesarios para detectar presencia de heparina y activacion de la fibrindlisis fundamentalmente tras
la reperfusién del higado.



d) TRATAMIENTO INTRAOPERATORIO CON HEMODERIVADOS
 Concentrados de hematies

Se indicara transfusion cuando el hematocrito sea inferior al 28%. El Banco de Sangre intercalara
unidades de sangre con un periodo de conservacion inferior a 10 dias.

* Plasma fresco congelado y crioprecipitados:

Se indicara la administracion de 1 bolsa de PFC (4 U, aprox. 600 ml), si el TP es inferior al 50% y/o
el RIN es mayor a 1,5. En las hepatopatias parenquimatosas se administrara desde el comienzo. Si
la concentracion de fibrindgeno esta entre 0,5-1 gr/l se administrara 500 ml de PFC. Si el paciente
esta hipervolémico o bien el fibrindgeno es inferior a 0,5 gr/l la reposiciéon de factores se hara con
crioprecipitados. Crioprecipitados: 1 Ul por cada 10 kg de peso.

* Plaquetas:

Se administrara 1 U/10 kg de peso si estan por debajo de 50.000/ml, o si el estudio previo (Tiempo
de hemorragia de lvy > 10 minutos) y la persistencia del sangrado tras la correccion de los test
plasmaticos sugieran un trastorno del funcionamiento plaquetario.

« Antifibrinoliticos:

Solo se administraran ante sospecha de fibrindlisis primaria por la situacion clinica (sangrado en
napa) y confirmacion bioldgica (DD elevados y fibrinégeno disminuido). Se podra optar por una de
las siguientes opciones:

- Acido épsilon-aminocaproico. Dosis: 5 gr en bolo IV, mas perfusion de 1 gr/hora
- Aprotinina: Bolo inicial de 2*106 Ul seguido de una perfusion de 0,5*106 Ul/h.
+ Sulfato de Protamina:

Solo se valorara su administracion tras la reperfusion del injerto y cuando se demuestre la
presencia de efecto heparina (TT alargado con TR normal) y exista sangrado activo. En este
caso se administraran 50 mg IV. El efecto heparina, cuando aparece, suele ser autolimitada y sin
repercusiones hemorragicas atribuible a él en solitario.

3.4. Monitorizacion intraoperatorio
a) Monitorizacion hemodinamica:
» Electrocardiografia continua de 2 derivaciones: Il y V5
* Presion arterial invasiva: arteria radial izquierda
*  Presién venosa central
* Presiones en arteria pulmonar

*  OPCIONALMENTE presién de vena cava inferior, a través de un catéter en vena femoral
derecha. La medicién de la presién venosa en vena cava inferior nos permite valorar:

- Presion de perfusion renal (PAM - PVCI)

- Compresion de cava Infrahepatica (Piggy-Back)
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- Presion portal durante la fase anhepatica. Presiones portales elevadas de 30-35 mm
Hg indican un flujo colateral escaso y muy probable congestion intestinal

Necesidad de shunt portosistémico transitorio:

- Gasto cardiaco continuo

- Valores calculados: RVS, RVP, DO2, VO2

b) Monitorizacion respiratoria:

Saturacién periférica de oxigeno por pulsioximetria
Capnografia tele espiratoria (EtCO2)
Saturacion de oxigeno venosa mixta (de la arteria pulmonar)

Gases halogenados: fraccion inspiratoria y espiratoria

c) Monitorizacion del Sistema Nervioso Central:

Monitorizacién de la presién intracraneal (PIC): Es recomendable en pacientes con
hepatitis fulminantes (FHF) y encefalopatia grado IlI-IV que se consideren subsidiarios
de THO. Excelente guia terapéutica para prevenir la herniacion cerebral y, en casos
de catéteres intraventriculares, también serviran para extraer LCR como maniobra
terapéutica en si. Previo a la implantacion del sensor de PIC es preciso corregir las
alteraciones de coagulacién concomitantes hasta conseguir un TP < 3-5 segundos por
encima del control.

Monitorizacién de la saturacién de oxigeno en el golfo de la vena yugular interna
(SjO2): Se podria considerar su empleo en aquellos casos de FHF con edema cerebral
(encefalopatia llI-IV) y PIC > 25 mmHg y también en aquellos donde las alteraciones de
la coagulacion no se corrijan facilmente e impidan la colocacion de un sensor de PIC.

d) Monitorizacion bioldgica:

Hematologia: Se realizaran las siguientes analiticas.
- Hemograma

- Coagulacion: se medira tiempo de protrombina (TP), tiempo parcial de tromboplastina
activada (TPTA), tiempo de trombina (TT), fibrindgeno (CF) y PDF (Dimero D)

Bioquimica: Que constara de las siguientes determinaciones:
- Gasometria arterial y venosa

- Biogquimica con: sodio (Na+), potasio (K+), calcio i6nico (Ca++), calcio total, lactato,
glucemia, magnesio, proteinas totales, albumina, creatinina y osmolaridad plasmatica.

- Destacar la importancia del control de la hipocalcemia intraoperatoria ya que es una
alteracion frecuente y peligrosa. Por ello su monitorizacion y correccion han de ser
muy ajustadas.

- Serealizaran analiticas en tiempos prefijados, que seran los siguientes:



Una hora después de comenzada la intervencion.

Al final de la hepatectomia.

>

>

» Antes del desclampaje de la vena porta.

» Alos 20’ del desclampaje de porta y cavas.

» Al comienzo de la derivacion biliar (una vez anastamosada la arteria hepatica).
» Al final de la intervencion: inicio del cierre de la pared abdominal.

» Ademas, se podran realizar analiticas extras cuando la situacion clinica lo justifique.

e) Monitorizacién de la temperatura:

» Temperatura de arteria pulmonar mediante el catéter de Swan-Ganz y opcionalmente la
temperatura esofagica. Durante todo el acto perioperatorio existen varias causas de pérdida
de calor. La hipotermia tiene importantes consecuencias deletéreas tanto cardiovasculares
como coagulativas, por lo que se debe minimizar su incidencia.

* Medidas que se emplearan para evitar y tratar la hipotermia:

Mantener temperatura de quiréfano a 25°C
Cobertura de extremidades

Calentadores de fluidos

Manta térmica

Humidificador-calentador en circuito de gases inspirados o uso de circuito circular con
bajos flujos

Sistema de infusién rapida con intercambiador de calor

f) Monitorizacion de entradas y salidas y recogida de datos

Se realizara con periodicidad de 30 minutos (cada media hora):

» Entrada de liquidos constara de: aportes por Sistema de Infusién Rapida (SIR), entradas
proporcionadas por el recuperador de células, aportes de hemoderivados, coloides y
expansores plasmaticos por vias periféricas.

» Pérdidas de liquidos constara de: diuresis, reservorio del recuperador, gasas y compresas
(pesaje), pérdidas insensibles (habitualmente a 10 ml/kg/h; a 7 ml/kg/h si hipertension
intracraneal o cardiopatia), ascitis, drenaje pleural, pericardico (aspirador de campo, no
recuperador).

Ademas, se deberan anotar todos los parametros de monitorizacion hemodinamica, respiratoria,
neurolégica, temperatura cada 30 minutos. Los datos analiticos se anotaran cuando corresponda
la extraccion.

g) Aparatos especiales:

+ Sistema de infusion rapida

Sistema basado en una bomba peristaltica de rodillo conectada a un intercambiador de calor que
permite infusion de grandes volumenes (desde 10 ml/min hasta 1500 ml/min) a través de una via de
8 Fr, a bajas presiones (< 300 mm Hg) y temperaturas entre 34-37 °C.
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Se conectara a una via de grueso calibre, y se mantendra recirculando con albumina al 20% o algun
otro expansor plasmatico hasta su empleo.

* Recuperador de sangre (Cell-Saver)

Es un autotransfusor intraoperatorio que lava y concentra la sangre aspirada del campo quirdrgico
consiguiendo hematocritos entre 50-70%. La sangre recogida se conserva con ACD, que se gotea
a 1-2 gotas/segundo durante todo el acto quirdrgico. El proceso completo puede durar 3-5 minutos
para obtener unos 250-300 ml de hematies.

Ventajas de su uso: disminucion del consumo de sangre de banco, posibilidad de conexién directa al
SIR, permite su uso como intercambiador de sangre en pacientes con aumento de amonio, lactato o
potasio. Ademas, puede usar para lavar sangre de banco vieja, en pacientes hiperinmunizados, con
antecedentes de reacciones transfusionales, IgG-CMV vy otros.

Los hematies asi obtenidos no contienen factores de coagulacion ni potasio, citrato ni fragmentos
de hematies.

Contraindicado en tumores, apertura de intestino o via biliar e infeccion intraabdominal.

El Cell-Saver se retira cuando ocurre cualquier incidencia intestinal, es necesario realizar una
coledocoyeyunostomia o se inyecta Tissucol en el campo quirdrgico.

3.5. Fin de la intervencion traslado a UTI

Se mantendran todas las vias venosas durante los primeros dias hasta estabilidad de los parametros
de coagulacion y siempre que no se sospeche una reintervencion precoz.

Se infundira una dosis minima de relajante muscular, benzodiacepinas y fentanilo, retirando todas
las bombas de mantenimiento de hipnoanalgesia y relajacion.

Farmacos vasoactivos: se continuaran todos hasta su ingreso en UTI mediante infusién por bomba.
Otros como insulina o acido épsilon-amino-caproico se mantendran en el traslado.

Durante el traslado se monitorizara: una presién arterial sistémica invasiva, ECG y pulsioximetria
periférica con un monitor de traslado para tal fin. El traslado se realizara con respirador portatil con
FiO2=1.

3.6. Procedimientos quirurgicos
a) Técnica quirargica en el receptor:

Los avances y refinamientos técnicos alcanzados en los ultimos afios en el trasplante hepatico hacen
que este pueda ser realizado actualmente con éxito por cirujanos con el adecuado entrenamiento
en cirugia hepatica y vascular. Sin embargo, la operaciéon en el receptor, con alteraciones de la
coagulacion, hipertension portal o intervenciones previas, puede ser extraordinariamente compleja,
estresante y fisicamente extenuante. De hecho, la hepatectomia de un higado cirrético puede
convertirse en la experiencia mas sangrante que cualquier otra cirugia. Por otra parte, la reconstruccion
vascular, sobre todo la reconstruccion arterial, y mas en nifios, es una fase de una gran delicadeza
técnica. Debido a la gran duracioén de la intervencién (5-6 o mas horas), sera necesario un equipo de
cirujanos que comprenda y pueda realizar cualquiera de las fases del trasplante.

Con el uso de la solucion de preservacion de la UW, el injerto puede ser tedricamente preservado
entre 18-24 horas. Sin embargo, diversos estudios recientes han demostrado que la funcién del



injerto y los resultados son mejores si el periodo de isquemia fria no supera las 8-12 horas. Por
ello, la intervencion en el receptor se hara a continuacién y coordinadamente con la del donante,
independientemente del horario. El trasplante hepatico contintia siendo una “operacién urgente”, que
se realiza normalmente durante la noche-madrugada. El trasplante es programado para realizarse
6 horas después del clampaje del higado donante. Esto permite 1-2 horas para la preparacion
anestésica del campo quirdrgico, y otras 2-3 horas para la hepatectomia del receptor.

Un gran numero de refinamientos técnicos y anestésicos han facilitado considerablemente el
procedimiento. Sin embargo, no hay sustituto de una técnica meticulosa que minimice el trauma, la
isquemia y la pérdida hematica. Una técnica depurada y exitosa es un primer paso importante en el
trasplante hepatico, pero solo el primero. Para alcanzar el éxito, deberan ser igualmente cuidadosos
la vigilancia y los cuidados posteriores.

b) Tecnica Quirargica: La intervencion consta de varias fases que podemos agrupar en tres:
I.  Hepatectomia total
II.  Implante (reconstruccion vascular y biliar)
Ill.  Hemostasia y cierre abdominal
I. Hepatectomia total

Sera necesario preparar un campo quirirgico amplio; sin embargo, no sera necesario incluir las
regiones axilar e inguinal, dado que no se utilizara el by-pass veno-venoso, siguiendo la tendencia
mundial a este respecto. La posicion del paciente sera en decubito supino, con los brazos en
abduccién de 90°, y con cuidado de proteger todos los salientes anatémicos de apoyo (talones,
nalgas, sacro, cabezas peroneas, etc.). El uso y colocacién de almohadillas, mantas térmicas,
compresores neumaticos de miembros inferiores, etc., seran los indicados por anestesia.

La laparotomia mas utilizada es la subcostal bilateral, con prolongacién vertical en la linea media
(incision en Mercedes). La incision se extiende desde la linea axilar media o posterior del lado
derecho hasta el borde externo del musculo recto izquierdo. Alternativamente se puede emplear
la incision en J. Las adherencias de operaciones previas o la existencia de una gran hipertension
portal (sobre todo a nivel de pared abdominal), pueden hacer este tiempo largo y hemorragico. La
incision sera siempre esta, incluso aunque existan otras incisiones o sea un retrasplante. Después
de la seccion del ligamento redondo y del falciforme, se instalaran adecuadamente los retractores
costales, lo que dara una excelente exposicion de todo el area hepatica y el retroperitoneo.
La grasa situada detras de la linea media sera necesario resecarla entre ligaduras, ya que a
menudo contiene gruesas colaterales (ligamento venoso repermeabilizado) y puede ser origen
de sangrado posterior.

Después de inspeccionar el higado y el resto de la cavidad (sobre todo en enfermos neoplasicos)
debemos rodear con los dedos el hilio hepatico, para lo cual sera necesario cortar el epiplon
gastrohepatico. Esto normalmente no es problematico, excepto si hay un gran engrosamiento del
mismo por hipertensién portal o existe una rama hepatica de la coronaria estomaquica (ACE). Es
importante realizar una ligadura transfixiante de toda la superficie cruenta que permanece en el
receptor, para evitar hemorragias en la fase de revascularizacion. Si existe una hepatica izquierda
se aislara y seccionara entre ligaduras. Si existe ascitis debe tomarse una muestra para estudio cito-
microbioldgico.
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* Diseccion del hilio hepatico

La diseccion del hilio hepatico se realizara a unos 2 cm. del borde duodenal, ya que a este nivel los
elementos suelen ser unicos y de gran calibre.

+ Aislamiento y seccion de la via biliar

Identificacion del hepatocolédoco y seccion lo mas proximalmente posible, por encima de la
union cisticocoledociana. El dejar largos los extremos de la ligadura de la via biliar principal (VBP)
facilitara mas tarde su reconocimiento. La identificacion inicial del cistico facilitara el resto de la
diseccion hiliar.

En casos de hipertension portal muy severa (trombosis portal, Budd Chiari y otros) pueden existir
unas colaterales venosas muy dilatadas en la pared de la via biliar, lo que puede ser origen de
hemorragia. En estos casos puede ser preferible realizar una reconstruccion biliar mediante
hepaticoyeyunostomia. Si la diseccién del pediculo resulta muy hemorragica por hipertensién portal
puede optarse por la diseccion bajo clampaje pedicular (Pringle).

+ Aislamiento y seccion de la arteria hepatica

La diseccion debe ser muy cuidadosa para no lesionar la intima, y la secciéon se hara lo mas alta
posible. Las variantes anatomicas (AHI de la ACE o AHD de la AMS), no son tan importantes como
en el donante, ya que aqui utilizaremos aquella de mayor calibre, habitualmente la que proviene
del tronco celiaco. En casos de una AHD predominante, procedente de la AMS sera esta la que
utilizaremos para la arterializacion del injerto. Aunque la seccion arterial facilita la diseccion hiliar, si
se prevé un tiempo de hepatectomia prolongado debe de realizarse mas tarde, ya que un periodo
largo de desarterializacion del higado puede producir coagulopatia. Si es posible debe dejarse en
este momento ya disecado la arteria para su posterior recorte y anastomosis. Con ello evitaremos el
espasmo arterial de la diseccion previo a la anastomosis.

+ Aislamiento y seccion de la vena porta

Una vez separadas las dos estructuras previas queda expuesta la vena porta, que disecaremos
y seccionaremos cerca del parénquima hepatico. Es importante aislar y seccionar las ramas de
la porta (coronaria, pancreaticas...). Cuando se realiza la técnica de piggy back, la porta se ligara
lo mas tarde posible para minimizar el periodo de congestion esplacnica. En determinados casos
(fulminantes, higado no patologico, mala colateralizacion) se puede realizar un shunt portocava
términolateral temporal. No obstante, si existe hemorragia copiosa procedente del higado durante el
piggy back puede seccionarse la porta al principio.

La seccion de todos estos elementos hiliares no se realizara hasta que el injerto este en el Hospital.
En estos momentos se estara realizando la cirugia de preparacién en el banco.

Diseccidn y aislamiento de la vena cava infrahepatica. Seccién de ligamentos y diseccion de la vena
cava retrohepatica (Piggy Back).

La dificultad de diseccién de la vena cava a este nivel depende del grado de circulacion colateral,
que sera grande en enfermedades hepatocelulares (sobre todo en cirréticos alcohdlicos), y
menor en las colestasicas o en los fallos hepaticos agudos. Actualmente practicamente todas
las hepatectomias se realizan con conservacion de la vena cava retrohepatica, un procedimiento
denominado “Piggy Back”.



Ello exige la seccién del ligamento triangular derecho, y diseccion y ligadura cuidadosa de todas las
venas retrohepaticas que drenan directamente los segmentos I, VI y VIl en la cava retrohepatica.
La exposicion de esta zona exige una hemostasia muy cuidadosa, ya que quedara oculta cuando
se implante el nuevo higado. Si la conservacion de la cava no es posible técnicamente, se realizara
una hepatectomia clasica, por lo que se dejara pasada una cinta vascular alrededor de la cava
infrahepatica para su posterior seccion.

La seccion de los ligamentos triangulares derecho e izquierdo, asi como el falciforme posteriormente
hara que quede expuesta la vena cava a este nivel. Se aislara la vena cava, dejado pasada una cinta
para poder instalar después un clamp vascular. Si se realiza un procedimiento de Piggy Back no sera
necesario rodear la vena cava suprahepatica. En este caso debemos aislar y rodear las tres venas
suprahepaticas, para poder ocluirlas con un clamp vascular. La seccion de estas venas se realizara
a nivel intrahepatico (inclusive dejando parénquima hepatico adherido a las mismas), con objeto de
ganar el mayor segmento posible de vena a anastomosar.

La diseccién de la vena cava retrohepatica durante el Piggy Back puede resultar muy dificil y
arriesgada, por lo que podremos optar por varias alternativas en el caso de hemorragia importante:

- Pinzar la cava infra y suprahepatica, como en la técnica clasica de reseccion de cava, pero
conservandola.

- Pinzar lateralmente la cava y cortar a demanda, para luego cerrar individualmente los orificios
vasculares

- Dividir el higado en dos, como un libro, entrando por delante.

- Realizar la técnica clasica de reseccion de cava.

Incluso en este ultimo caso la reseccion de la cava puede ser muy hemorragica, por lo que puede
dejarse la pared posterior de la cava in situ.

+ Extraccion del higado enfermo (fase anhepatica)

Con la seccioén de los elementos vasculares y extraccion del higado comienza la fase anhepatica, que
durara hasta la reperfusion del injerto, y que estd marcada por una serie de alteraciones metabdlicas y
trastornos severos de la coagulacion. En este momento debe efectuarse una hemostasia cuidadosa,
lo que se facilita en gran medida con el coagulador de argén. Por otro lado, la hepatectomia total
puede efectuarse, en casos de intensas adherencias a nivel pedicular, supra o infrahepatico,
mediante las técnicas denominadas anterdgradas, retrogradas o transhepaticas.

Il. RECONSTRUCCION VASCULAR

Una vez completada la hepatectomia, se realiza el implante del nuevo 6érgano que ha sido preparado
en el banco. Se realizaran primero las anastomosis vasculares con el siguiente orden: vena cava
suprahepatica donante con mufdn de las tres venas suprahepaticas receptoras, vena porta y arteria
hepatica. La reperfusion se realiza con sangre procedente de la vena porta, una vez completada esta
anastomosis. En raras ocasiones se recurrira a hacer primero la arteria hepatica para reperfundir el
injerto. Otro método de reperfusion es utilizando simultaneamente la sangre portal y arterial.

* Anastomosis cava suprahepatica

Esta anastomosis se efectua con monofilamento de prolene 3-0, continua y evertida. Se utilizaran
dos suturas, las cuales se colocaran en cada angulo de la vena cava del receptor y el tronco comun
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de las suprahepaticas, a modo de jalones. Debe ser una sutura absolutamente estanca, ya que una
hemorragia posterior es de un acceso muy dificil. Si es necesario se puede ampliar el orificio de las
venas media-izquierda hacia abajo o lateralmente en la cava (cavo plastia). Es estos casos hay que
recolocar el clamp y ocluir la cava mas lateralmente. Esta anastomosis es muy importante ya que es
origen de sangrado durante la reperfusion, congestién hepatica intraoperatoria con el consiguiente
riesgo de hemorragia y mal funciéon del érgano. Ademas, en el postoperatorio puede originar un
cuadro de ascitis de dificil control (Budd-Chiari).

Durante la confeccién de esta anastomosis se prefundira por la canula portal 11 de solucion de
Ringer lactato frio con una ampolla de albumina al 20%, para ir lavando la solucién de preservacion
y los productos de deshecho celular formados durante la isquemia fria.

* Anastomosis portal reperfusion del injerto (fase neohepatica)

La anastomosis portal debe quedar recta, incluso con cierto grado de tensién, con objeto de evitar
acodamientos trombdgenos. Se hara con Prolene de 4 0 5-0, dejando “factor de crecimiento”. Después
de la perfusion para purgar el higado a través de la cava infrahepatica, y acabada la anastomosis, se
abrira el clamp portal y se desecharan los primeros 200 ml. de sangre de reperfusion a través de la
linea de sutura de la vena cava infrahepatica del graft hepatico. Luego de esto, se ajustara la sutura
dejada a tal fin.

Si existe trombosis portal, flebitis, fibrosis o hipoplasia venosa, se puede realizar una trombectomia,
interponer un segmento de vena iliaca del donante o realizar un puente entre la porta del donante y
la vena mesentérica del receptor. Dicho puente venoso pasara a través del mesocolon, por delante
del pancreas y detras del estbmago.

Una vez terminada la anastomosis portal se procedera a la reperfusién del injerto, abriendo primero
el clamp de la cava (Klintmalm) y posteriormente el clamp portal (Glove). En este momento comienza
la fase neohepatica.

* Anastomosis arterial

Esta anastomosis es la mas variable, y estara condicionada por el diametro de las arterias del
receptor y por la anatomia del donante. Normalmente se utilizara la bifurcacion de las hepaticas o la
bifurcacion de la AHC del receptor con un parche de Carrell adrtico o en su defecto la unién de AGD
y AHC del donante. Normalmente se utilizara sutura continua de Prolene de 6 o 7-0. Las variantes
anatdémicas de la arteria (30% de los casos) pueden requerir diferentes métodos de reconstruccion.
Si la AHI procede de la coronaria, se utilizara el tronco celiaco del donante con parche adrtico.
Si existe una AHD de la AMS de puede anastomosar los ostium del TC y AMS y anastomosar la
salida de la AMS (Gordon). Alternativamente, se puede anastomosar la AHD a la AGD o a la AE,
utilizando el tronco celiaco para la anastomosis. Si la AGD es de un calibre grueso, debe respetarse,
confeccionando la anastomosis a nivel de la bifurcacion de las hepaticas o en la propia bifurcacion
de la hepatica propia con la gastroduodenal. Ello evitara isquemia en los casos de estenosis del
tronco celiaco.

Cuando las arterias del receptor no son adecuadas se utilizara una reconstruccion basada en la
arteria esplénica o mediante un injerto de arteria iliaca o carétida del donante o en ultimo lugar de
material sintético (PTFE), anastomosadas a la aorta infrarrenal, supraceliaca (mas dificil) o en ultimo
lugar a la arteria iliaca derecha.

Cuando se crean los tuneles para pasar los injertos es necesario evitar lesionar al pancreas, ya que
las pancreatitis postoperatorias conllevan una elevada morbimortalidad.



* Anastomosis biliar

La anastomosis biliar, antes considerada como el talon de Aquiles del trasplante por el gran
numero de problemas que ocasionaba, hoy dia ofrece menos complicaciones gracias a las mejoras
en las técnicas, la preservacion y la inmunosupresion. Normalmente se realizara anastomosis
coledococoledociano termino terminal (TT) (puntos entrecortados de PDS 5-0). En casos en los que
no pueda utilizarse la via biliar del receptor (retrasplante, colangitis esclerosante, nifos...) se hara
mediante colédoco o hepatico-yeyunostomia TL, sobre un asa larga de 50-60 cm. La anastomosis
se tutorizara con tubo de Kehr exteriorizado por el colédoco del receptor o bien con sonda de Silastic
exteriorizada por el asa yeyunal a lo Witzel. La extraccion del Kehr debe realizarse por el trayecto
mas recto posible, evitando que quede muy largo (problemas de angulamientos, bucles...) o muy
corto (salida accidental). En casos de dudas se debe realizar una Colangiografia trans-Kehr antes
del cierre. Si los conductos biliares son suficientemente gruesos se puede realizar la anastomosis
sin Kehr.

Il. HEMOSTASIAY CIERRE ABDOMINAL
* Hemostasia

Este periodo puede resultar laborioso y prolongado, pero es fundamental para el éxito del
procedimiento, debe conseguirse una buena hemostasia antes de hacer la anastomosis biliar. Se
coagularan o ligaran todos los puntos claramente sangrantes. Una vez que mejora la hemodinamica
y la coagulacion (30-90 minutos) la hemorragia cesara. En este momento es de una gran utilidad el
uso del bisturi de Argdn y compresas con suero caliente. En esta fase se puede completar el estudio
de las anastomosis con sondas de flujometria 0 mediante Eco-Doppler.

+ Biopsia hepatica tiempo 0 (reperfusion)

Se extraera una cuna hepatica, que se enviara en fresco al Servicio de Anatomia Patolégica, o se
guardara en solucién con formol al 10% para el posterior estudio.

+ Cierre y drenaje

El cierre se hara con suturas continuas de Prolene o PDS N° 1 o 2 pieles con puntos separados
de mononylon o grapas. Se dejaran dos o tres drenajes, supra e infrahepaticos, de tipo aspirativo
(Jackson-Pratt), o en su defecto laminares. Durante el cierre de la pared abdominal se tendra especial
cuidado con el tubo de Kerr, evitando que quede mal posicionado o su extracciéon accidental.
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CAPITULO VI
MANEJO CLINICO POSTOPERATORIO

1. FIN DE LA INTERVENCION Y TRASLADO A UTI

Se mantendran todas las vias venosas durante los primeros dias, hasta estabilidad de los parametros
de coagulacion y siempre que no se sospeche una reintervencion precoz.

Se infundira una dosis minima de relajante muscular, benzodiacepinas y fentanilo, retirando todas
las bombas de mantenimiento de hipnoanalgesia y relajacion.

Farmacos vasoactivos: se continuaran todos hasta su ingreso en UTI mediante infusién por bomba.
Otros como insulina o acido épsilon-amino-caproico se mantendran en el traslado.

Durante el traslado se monitorizara: una presién arterial sistémica invasiva, ECG y pulsioximetria
periférica con un monitor de traslado para tal fin.

El traslado se realizara con respirador portatil con FiO2=100.

El paciente sera trasladado a la UTI, donde permanecera en un ambiente aislado, con servicio de
enfermeria de dedicacién exclusiva y respetandose todas las reglas de bioseguridad empleadas
para el contacto con pacientes inmunosuprimidos (gorro, barbijo, bata, guantes, lavado de manos).

2. POSTOPERATORIO INMEDIATO Y MEDICAMENTOS
Se seguiran las siguientes indicaciones médicas:

+ Sonda Nasogastrica (SNG) a frasco abierto. Los medicamentos orales seran administrados
molidos con agua a través de la SNG si el paciente se halla inconsciente, o en caso contrario
seran ingeridos por el paciente clampeando la SNG hasta 2 horas, posterior a la administracion
de los mismos para aumentar su absorcion.

» Se identificaran claramente con niumeros a los drenajes abdominales. Se constatara el volumen
y caracteristicas del débito de los mismos individualmente en forma horaria durante las primeras
8 horas del postoperatorio. Luego se podran seguir controlando c/ 8 horas, excepto cuando asi
esté indicado por los cirujanos (generalmente cuando existe sangrado importante).

» Seidentificara claramente el tubo en T biliar y se lo drenara a bolsa cerrada (puede ser bolsa de
colostomia o urostomia), su débito se constatara c/8 horas (si es que lo tiene).

+ Consignar alergias.

» Signos vitales segun la rutina de la UTI y peso diario.

* Elevar cabecera de la cama a 30°.

* Proteccién de zonas de apoyo y lateralizacion ¢/4 horas.

e La administracion de fluidos IV se hara a razén de 60 mL/hora de solucion fisiolégica para
mantenimiento y se utilizara plasma (principalmente) y gel de almidén (combinado con GRS,
plaquetas o crioprecipitados segun necesidad) para mantener una PVC vy diuresis adecuada (8
a 12 centimetros de agua y un minimo de 50 mL/hora respectivamente).



Glucemia por puncion digital ¢/ 4 horas durante las primeras 24 horas, continuandose luego
con controles segun necesidad. En el caso de pacientes diabéticos y/o con NPT se seguiran los
protocolos correspondientes en cada caso (bomba de insulina, etc.).

Se administrara Tacrolimus, programados a las 8 a.m. y 8 p.m. via oral, iniciando la medicacion
en el postoperatorio unicamente cuando asi lo indiquen los cirujanos (usualmente en caso
de insuficiencia renal se retrasa el inicio del medicamento). La dosis a utilizar sera indicada
diariamente por los cirujanos de acuerdo a las circunstancias clinicas del paciente y a los niveles
séricos de la droga (el laboratorio tiene este resultado disponible habitualmente alrededor de las
5p.m.).

Se administrara via oral Micofenolato o Micofenolato Sédico en dosis diarias de, generalmente,
1 gramo o 720 mg cada 12 horas respectivamente para una medicacion u otra. Esta dosis puede
variar de acuerdo a criterios especificados en el capitulo de inmunosupresién de este protocolo.
Dichas indicaciones seran modificadas unicamente por los cirujanos del equipo de trasplante.

Se administrara una dosis decreciente de solumedrol 1V, o el equivalente en dosis de prednisona
via oral (por ejemplo, 50 mg de solumedrol IV equivalen a 50 mg de prednisona via oral), de
acuerdo a lo indicado en el capitulo de inmunosupresion de este protocolo. Generalmente se
pasara de administrar solumedrol IV a prednisona via oral una vez que el paciente tolere los
alimentos.

ATB profilaxis: Ampicilina + Sulbactam 1,5 grs IV ¢/6 horas o Vancomicina 1 gr ¢/ 24 horas (en
caso de alergia a la penicilina) por 48 horas, en casos considerados de alto riesgo quirdrgico
podra prolongarse la duracion del tratamiento profilactico durante 5 dias, estos casos incluyen
a la apariciéon de complicaciones vasculares, biliares, hemorragicas, de tracto intestinal,
cirugia prolongada, anastomosis coledocoyeyunal, receptor con hepatitis fulminante, estancia
hospitalaria prequirurgica prolongada o sospecha de infeccion prequirurgica.

Trimetoprim 400 mg + Sulfametoxazol 80 mg) diario ¢/ 24 horas (durante 30 dias). Si el paciente
es alérgico a las sulfamidas, se administrara pentamidina aerosolizada 300 mg cada 24 horas.

Micostatin 400.000 U (4 mL) 4 veces al dia (buche y tragar) x 30 dias. En pacientes de alto
riesgo para infecciones fungales utilizar fluconazol 100 mg via oral ¢/24 horas (durante 30 dias).
Constituyen pacientes de alto riesgo los siguientes: re-trasplante, re-operacion, anastomosis en
Y de Roux, internacion pre trasplante en UTI, antibidticos de amplio espectro pre trasplante o
curso intraoperatorio complicado.

Omeprazol 40mg IV c/4 horas, luego se continuara con Omeprazol 20 mg via oral tan pronto
cuanto el paciente tolere alimentos.

Continuar medicaciones preoperatorias segun esté indicado.

Manejo del dolor: morfina 2 a 4 mg IV ¢/2 a 4 horas o en bomba continua de infusién con bolos
SOS, se podra utilizar remifentanilo en bomba de infusion seguin necesidad.

Mantener el hematocrito por encima de 30 % para correccién de los parametros de coagulacion
y plaquetas se utilizara como guia las pautas establecidas en este protocolo en la seccion de
Hemostasia y Hemoterapia durante las primeras 24 horas, posteriormente, sélo se corregiran
anormalidades en la hemostasia si estas fueran severas y/o si existiera sangrado activo.

Laboratorios diarios:

©)
O
'_
<C
a
Wi
T
L
'_
=
=
—l
a
%)
<
o
'_
L
o
0
(©)
—
=
L
=
a
]
&)
o
04
a
L
a
—
=
=
o
)
<<
=
<C
=
4
@]
=




- Cada 8 horas durante las primeras 24 horas: Citolégico Completo con Plaquetas, Tiempo
de Protrombina y KPTT, Na, K, ClI, Calcio y Gases Arteriales. En caso de sangrado activo,
se realizaran mediciones de laboratorio (especialmente hematocrito) mas frecuentemente,
segun necesidad.

- Cada 24 horas: Urea y Creatinina, Glucemia, AST, ALT, GGT, Falc, Bilirrubina, Magnesio,
Fosforo, proteinas totales, albumina y Factor V (este ultimo se dejara de medir segun
indicacion de los cirujanos, generalmente en el dia 3 del postoperatorio). Se enviara una
muestra de sangre para dosaje de Tacrolimus a las 8:00 a.m., inmediatamente antes de la
administracion de la misma droga via oral, excepto en los pacientes en quienes se utilicen
niveles C, para monitorizacion de la ciclosporina, en cuyo caso se extraera la sangre con
dicho fin a las 2 horas (£ 10 minutos) de tomada la dosis matutina de la droga.

* Rayos X, Térax al llegar ala UTl y luego diariamente mientras permanezca con angiorresonancia
magnética nuclear (ARM).

» Control de ecografia Doppler hepatica:
- Alas 8 horas post trasplante
- Alas24 horas post trasplante
- Alas 48 horas post trasplante

- Alos 5 dias post trasplante

» Seretiraran el introductor de Swan-Ganz y el catéter tipo Quentin para dialisis tan pronto cuando
los parametros de coagulacion asi lo permitan (RIN < 1,5; TTPK < 15” por encima del normal
y plaquetas > 50.000/mL), en la ausencia de sangrado activo y de necesidad de terapia de
reemplazo renal. El resto de las vias de acceso venoso se retiraran segun sea oportuno hacerlo.
La linea arterial se retirara tan pronto el paciente se halle en situacién estable.

» Serealizaran nebulizaciones y terapia respiratoria y fisica tan pronto como el estado del paciente
asi lo permita.

3. POSTOPERATORIO MEDIATO (DiA 2 HASTA EL ALTA)

Una vez que el paciente haya sido dado de alta de la UTI, pasara a una habitacion individual con una
enfermera de dedicacion exclusiva. Se respetaran todas las reglas de bioseguridad empleadas para
el contacto con pacientes inmunosuprimidos (gorro, barbijo, bata, guantes, lavado de manos) tanto
por parte de enfermeria, cuerpo médico y visitas (estas ultimas seran restringidas). Se seguiran las
siguientes indicaciones médicas:

» Constatar el débito de cada uno de los drenajes abdominales por separado (los mismos estaran
identificados con numeros) en cada turno de enfermeria (cada 8 horas).
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» Constatar el débito del drenaje biliar (tubo en T) en cada turno de enfermeria. (en caso de que lo
tenga)

» Balances hidricos ESTRICTOS en cada turno de enfermeria.
» Signos vitales en cada turno de enfermeria y peso diario.
+ Consignar alergias.

* Plan de hidratacién parenteral segun indicacién de los cirujanos.




Glucemias por puncién digital solo si asi esta indicado por los cirujanos.

Se administrara Tacrolimus a horas 8 a.m. y 8 p. m. via oral, la dosis a utilizar sera indicada
diariamente por los cirujanos de acuerdo a las circunstancias clinicas del paciente y a los niveles
séricos de la droga (el laboratorio tiene este resultado disponible habitualmente alrededor de las
5p.m.).

Se extraera sangre para el dosaje de niveles séricos de Tacrdlimus (o de ciclosporina)
aproximadamente a las 8 a.m., inmediatamente antes de la toma de esta medicacion, excepto
en los pacientes en quienes se utilicen niveles C,para monitorizacion de la ciclosporina, en cuyo
caso se extraera la sangre con dicho fin a las 2 horas (x 10 minutos) de tomada la dosis matutina
de la droga. Los demas analisis de laboratorio a solicitar quedaran a discrecion de los cirujanos
del equipo de trasplante hepatico.

Se administrara via oral Micofenolato o Micofenolato Sddico en dosis diarias de, generalmente,
1 gramo o 720 mg cada 12 horas respectivamente para una medicacion u otra, esta dosis puede
variar de acuerdo a criterios especificados en el capitulo de inmunosupresién de este protocolo,
dichas indicaciones seran modificadas unicamente por los cirujanos del equipo de trasplante.

Se administrara una dosis decreciente de Metilprednisolona |V, o el equivalente en dosis de
prednisona via oral (por ejemplo, 50 mg de Metilprednisolona IV equivalen a 50 mg de prednisona
via oral), de acuerdo a lo indicado en el capitulo de inmunosupresion de este protocolo.
Generalmente se pasara de administrar Metilprednisolona IV a prednisona via oral una vez que
el paciente tolere los alimentos.

Se completara la ATB profilaxis con Ampicilina + Sulbactam 1,5 gramos en caso de que tenga
criterios de prolongacion de tratamiento.

Trimetoprim 400 mg, sulfametoxazol 80 mg diario ¢/24 horas (durante 30 dias). Si el paciente es
alérgico a las sulfamidas, se administrara pentamidina aerosolizada 300 mg cada 24 horas.

Micostatin 400.000 U (4 mL) 4 veces al dia (buche y tragar) x 30 dias. En pacientes de alto riesgo
para infecciones fungales utilizar fluconazol 100 mg via oral ¢/24 horas (durante 30 dias). Se
constituyen pacientes de alto riesgo los siguientes: re-trasplante, reoperacion, anastomosis en Y
de Roux, internacion pre trasplante en UTI, antibiéticos de amplio espectro pre trasplante o curso
intraoperatorio complicado.

Omeprazol 40 mg IV c/ 4 horas. Luego se continuara con Omeprazol 20 mg via oral tan pronto
cuanto el paciente tolere alimentos.

Continuar medicaciones preoperatorias segun esté indicado.

Manejo del dolor: Paracetamol 1 gramo EV ¢/8 horas, rescates de 3mg de morfina en caso de
dolor.

Se realizaran nebulizaciones y terapia respiratoria y fisica en tanto el paciente asi lo requiera.
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CAPITULO VI
COMPLICACIONES Y TRATAMIENTO DE LAS COMPLICACIONES

La complejidad de este procedimiento y el grado de enfermedad hacen que el paciente sea mucho mas
susceptible a presentar complicaciones posquirurgicas; sin embargo, la vigilancia multidisciplinaria
y la sospecha clinica pueden llevar a identificaciéon y tratamiento oportuno de las mismas. Los
primeros datos que nos hablan de un adecuado funcionamiento del injerto es la disminucién del
lactato, normalizacion de los parametros de coagulacion y produccion de bilis. Las complicaciones
postoperatorias que se pueden presentar son: falla primaria del injerto; hemorragicas, vasculares,
biliares e inmunoldgicas, entre otras. (28)

1. COMPLICACIONES TECNICAS EN EL TRASPLANTE HEPATICO

El ultrasonido de manera rutinaria es el primer estudio de imagen para deteccién y seguimiento de
las complicaciones tempranas y tardias del TH, la trombosis de la arteria hepatica debe ser la primera
sospecha clinica cuando no se observa mejoria de los parametros ya mencionados y ocurre de 2 a
4% de los TH en adultos, el tratamiento puede ser trombectomia o reconstruccion de la anastomosis.
Se estima que la frecuencia global de complicaciones técnicas es del 26%. (29)

1.1. Complicaciones vasculares
a) COMPLICACIONES DE LA ARTERIA HEPATICA

Las complicaciones arteriales es la causa mas frecuente de morbilidad y mortalidad después del
Trasplante Ortotépico de Higado.

*  Trombosis de la arteria hepatica.
Frecuencia entre 1,5y 25 % siendo mas frecuente en receptores pediatricos.
Causas técnicas:

- Flujo arterial insuficiente.

- Diseccion de la intima.

- Diametro escaso del vaso.
Aumento de la resistencia a nivel sinusoidal:

- Lesion de preservacion.

- Rechazo.
Aumento de la resistencia a nivel arterial:

- Estenosis de la anastomosis.

- Sindrome del ligamento arcuato.

Estado de hipercoagulabilidad:
- Post —TH. (Déficit de proteina C, de antitrombina lll.)
- Sindrome de Budd-Chiari.



Hipertransfusion:
- Exceso de plasma fresco congelado.
- Aumento del Hematocrito.
Lesion del endotelio:
- Mecanismo inmunolégico como rechazo.
- Anticuerpos anticardiolipinas.

- Arterioesclerosis.
Sintomatologia:

Es muy variada y depende del momento cuando se produzca la trombosis, destacando una forma
precoz que puede comportar la isquemia/necrosis del injerto y una forma tardia, caracterizada por
afectacion biliar, pero con preservacion del injerto.

Podemos destacar 4 formas clinicas:
- Insuficiencia hepatica aguda. Con necrosis hepatica fulminante y sepsis.
- Complicaciones Biliares. Biliomas intrahepaticos y estenosis biliares.
- Bacteriemia recurrente. Proliferacion bacteriana, Bacilos Gran - y enterobacteria.
- Asintomatico. Forma de presentacion infrecuente y se detecta por Ecodopler.
Diagnéstico:

Ecografia Doppler color como método de screening en todos los trasplantados para detectar la
trombosis arterial. El diagndstico definitivo puede ser confirmado por arteriografia selectiva o
Angiorresonancia.

Tratamiento:

Va a depender del momento del postoperatorio en que se presente y de la repercusion clinica que
produzca.

En la forma aguda (Necrosis del injerto):
» Trombdlisis mediante radiologia intervencionista.
+ Trombectomia arterial mediante reintervencion quirurgica.
* Retrasplante urgente.

En la forma tardia (Biliomas intrahepaticos y estenosis):

* Antibioterapia.

» Drenaje percutaneo.

* Drenaje quirurgico.

+ Derivacion bilioentérica.

* Retrasplante electivo.
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En las series publicadas el 50-70% de los enfermos diagnosticados de trombosis arterial requieren
un retrasplante.

Diagnéstico
Temprano

FIGURA N° 7. ALGORITMO PARA EL TRATAMIENTO DE
LA TROMBOSIS DE LA ARTERIA HEPATICA.

Diagnostico
Tardio

Revascu

Trombectomia
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Fuente: Tratamientos y resultados de la trombosis de la arteria hepatica temprana febrero de 2024 - BMC.
nosis de arteria hepatica.
a:
Generalmente se debe a factores técnicos.
Lesiones del endotelio en la preservacion.

Aumento de la resistencia al flujo arterial.

Sintomatologia:

Favorece el

desarrollo de trombosis arterial, con la clinica ya descrita. Otras veces se presenta un

cuadro de disfuncion hepatica mantenida con posibilidad de complicaciones de la via biliar.

Diagnostico:

Tratamiento:

Diagnéstico de sospecha - por eco-Doppler.

Diagndstico definitivo - por arteriografia.

Como tratamiento de entrada se intentara una angioplastia transluminal percutanea
con colocacién de stent o la reconstruccion quirurgica.

Si estas medidas fallan o el higado tiene lesiones irreversibles y se hara un
retrasplante.

Existe el sindrome de robo de flujo por la arteria esplénica, el cual puede dar sintomas similares a
los de la estenosis de la arteria hepatica, el diagnodstico se establece con Eco Doppler y se confirma
con arteriografia, el tratamiento puede ser percutaneo embolizando la arteria esplénica, o quirurgico,
mediante la ligadura de la misma.



* Pseudoaneurisma y rotura de la arteria hepatica

La localizacion suele ser a nivel de la anastomosis en algo mas de la mitad de los casos y su
importancia reside en que el pseudoaneurisma es generalmente un paso previo a la ruptura.

Etiopatogenia:
* Reconstruccion arterial compleja en la cirugia de banco.
* Uso de injerto para la reconstruccion arterial.
Destaca de forma casi sistematica su sobreinfeccion por candidas u otros gérmenes.
Cuadro Clinico:
En caso de ruptura se presenta de forma cataclismica como:
- Hemoperitoneo masivo.
- Hemorragia digestiva.
Diagnéstico:
» Diagndstico de sospecha - se hace por TAC o por eco-Doppler.
» Diagndstico de certeza - se realizara por arteriografia.
Tratamiento:

+ Sino hay rotura, y si la infeccion no esta presente - reseccion y re anastomosis de los cabos
arteriales o con un injerto arterial.

» Si hay rotura o infecciéon (que es lo mas frecuente) - ligadura arterial por cirugia, aunque
a veces se podra hacer por angiografia mediante embolizacion selectiva, con posterior re
trasplante hepatico.

b) COMPLICACIONES VENOSAS
* Trombosis de la Vena Porta
La trombosis de la vena porta es una complicacién infrecuente 2-3%.

Etiopatogenia: Factores de riesgo de la Trombosis de la vena porta.
*  Trombosis portal previa
*  Esplenectomia
«  Cirugia previa de la hipertension portal, presencia de colaterales venosas.
+  Sindrome de Budd-Chiari.
* Rechazo agudo severo.
Cuadro Clinico:

* Forma aguda: Hipertension portal e insuficiencia hepatica.

* Forma tardia: Manifestaciones de la hipertension portal.
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Diagnéstico:
* Aparte de la sospecha clinica - se hara por eco-Doppler o por arteriografia.
Tratamiento:
* Enlaforma aguda.
- Trombodlisis por portografia transparietohepatica o via transyugular.
- Trombectomia y reconstruccion de la anastomosis por cirugia.
- Retrasplante urgente.
* Enlaforma tardia:

- Eltratamiento estara dirigido a la hipertensién portal ya que la funcién de sintesis
esta asegurada por la formacién de colaterales.

- Escleroterapia.
- Shunt esplenorrenal distal.
- Esplenectomia con desvascularizacién esofagogastrica en otros casos.

A veces no hay trombosis y lo que existe es una estenosis de la anastomosis que se puede tratar
con dilataciones percutaneas por angiografia, o bien con tratamiento quirdrgico con reseccion y
anastomosis directa o con injerto venoso.

*  Trombosis de la Vena Cava

La trombosis puede ocurrir en la totalidad de la vena cava retro hepatica o bien en la anastomosis
suprahepatica.

Etiopatogenia:

- Las causas son generalmente técnicas por estenosis 0 acodamiento de la anastomosis
a nivel de las venas suprahepaticas.

- Posibilidad de recidiva en pacientes intervenido por Budd-Chiari.
Cuadro Clinico:

- Si es a nivel de la suprahepatica habra disfuncion hepatica acompanada de ascitis
masiva.

- Si es a nivel de la vena cava retrohepatica sin afectar a las suprahepatica, no habra
disfuncién hepatica, pero si ascitis con edema de ambos miembros inferiores.

Diagnéstico:
Se realizara por la clinica, el eco-Doppler y la cavografia.
Tratamiento:

El tratamiento es complejo y va a depender de la causa y del momento del diagnéstico, se cuenta
con varias opciones:



- Trombectomia: Es complicada y dificil de realizar.

- Trombdlisis: Con urokinasa y después anticoagulacion.

- Dilatacién: Con balén percutaneo guiado por angiografia.
- Bypass cava-cava.

- Retrasplante, sobre todo en la recurrencia del Sindrome de Budd-Chiari.
1.2. Complicaciones biliares

Se consideran el talén de Aquiles del trasplante hepatico, son responsables del 50% de los fallos
técnicos del trasplante y un 10-20 % van a precisar re operacion, su frecuencia puede llegar hasta
un 29%. (30)

a) Fistula biliar.
Etiopatogenia:

Las que ocurren en el primer mes son generalmente fugas por dehiscencia anastomética. De la
coledococoledocostomia o de la hepaticoyeyunostomia y pueden deberse a:

» Errores técnicos.

* Isquemia en la via biliar.

» Al tercer mes, al retirar el Kehr, por deficiente formacion de tracto fibroso.
Cuadro Clinico:
La clinica es variable y va a depender del momento del diagnéstico.

» Salida de bilis por un drenaje.

* Formacion de un bilioma con elevacion de GGT y FA, y discreta leucocitosis.

+ Cuadro de peritonitis franca, con leucocitosis y elevacion de los enzimas de colestasis y
un abdomen peritonitico o doloroso difusamente.

Diagnéstico:
Va a depender de los signos y sintomas que presenta el enfermo.
» Colangiografia trans-Kehr si lo tiene.
* Gammagrafia con HIDA en caso de hepaticoyeyunostomia.
» Por Eco Doppler, si hay bilioma, y podremos ver si hay flujo en la arteria.
Tratamiento:
Va a depender del estado del paciente y del momento del posoperatorio.
» Puede solucionarse abriendo el kher y administrando antibioticos.
* Aveces habra que afadir a lo anterior una papilotomia endoscépica.

* Drenaje percutaneo del biloma si lo hay y es considerable.
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» Sitodo esto fracasa, o hay cuadro de peritonitis franca se operara:
- Sutura del punto de fuga y colocacién de drenaje.
- En casos irreparables haremos una hepatico-yeyunostomia.

» Siocurre a la retirada del Kehr, suele cerrar espontaneamente, aunque en algunos
casos habra que colocar una prétesis por ERCP o re operar al paciente.

b) Obstruccion biliar.
Etiopatogenia:
» Estenosis a nivel de la anastomosis.

» Ofras causas: Disfuncion papilar, estenosis intrahepatica, mucocele del mufién
cistico, litiasis y malposicion del tubo de Kehr.

Cuadro Clinico:

La presentacion del cuadro clinico puede ir desde una elevacion de las enzimas hepaticas,
fundamentalmente las de colestasis a una colangitis.

Diagnéstico:
Las técnicas diagndsticas por excelencia van a ser las colangiografias y la ERCP.
Tratamiento:

1. Estenosis de la anastomosis: El tratamiento de estos enfermos van a ser médico, endoscopico
y/o quirdrgico.

» Tratamiento médico - Se basa en el acido ursodexicolico. (AUDC)
» Tratamiento endoscodpico - Dilatacion con balon y colocacion de protesis.

» Tratamiento quirurgico - Cuando fracase las medidas anteriores.

Generalmente consistira en la conversion a una hepaticoyeyunostomia en los casos de estenosis
de anastomosis coledoco-coledocal, o rehacer la anastomosis en los casos de estenosis de
hepatoyeyunostomia.

2. Estenosis intrahepatica (Son debidas a fendmenos isquémicos): El tratamiento puede ser
médico (AUDC) endoscépico o el retrasplante.

3. Disfuncion papilar: El tratamiento de eleccion y el diagnéstico se hace por ERCP/papilotomia.
1.3. Hemorragia postoperatoria
Incidencia: Es muy variable, pudiendo llegar hasta el 20% de las complicaciones.

Etiopatogenia: Hay varios factores que hacen al trasplantado hepatico especialmente susceptible de
sufrir una hemorragia en el postoperatorio inmediato. (30)

* La coagulopatia preexistente en estos enfermos.
» La existencia de hemorragia importante durante la intervencion.

+ Higado donante con mala funcién de sintesis inmediata.



Diagnéstico:

Se diagnostica mas frecuentemente en las primeras 48 horas después del Trasplante y el diagndstico
se efectua por:

» El débito de los drenajes abdominales.

+ Lainestabilidad hemodinamica.

* La determinacion seriada de hematocrito y hemoglobina.
Tratamiento:

En un 10-15 % van a ser reintervenidos y sélo en un 50% vamos a encontrar la causa de la
hemorragia. El punto esta en determinar qué paciente necesitara reintervencion quirtrgica y cual
es el momento adecuado para hacerlo, respondiendo a estas preguntas, se pueden utilizar muchos
parametros para determinar qué paciente re operar y cuando. En general se utiliza como parametro
la cantidad de unidades de sangre utilizadas en las primeras 24 horas post trasplante. Generalmente,
cuando se han utilizado 10 o mas, dificilmente la hemorragia vaya a detenerse por si sola. Por otro
lado, sabemos que sélo 1 de cada 7 a 10 pacientes necesitaran reintervencion. Esto se debe a
que en la mayoria de los casos, a medida que los parametros de coagulacion se van corrigiendo,
fundamentalmente producto de una adecuada funcién hepatica y de la progresiva recuperacion de
la temperatura corporal, la hemorragia se va autolimitando. Por otro lado, si bien el aumento en la
presion intra abdominal es deletéreo por encima de 20 mmHg, un leve aumento de ésta por debajo
de ese nivel puede contribuir a comprimir los vasos sangrantes y asi interrumpir la hemorragia. Por
lo tanto, aqui tenemos otro indicador, el cual es la presion intraabdominal, para decidir el momento
de reintervenir. Generalmente, cuando la presién intraabdominal comienza a subir por encima de
12-15 mmHg, comenzaremos a tener una merma en el output urinario. Esto, combinado con la
persistencia en el sangrado, y, sobre todo, con una continua descompensacién en la coagulacién
(en gran parte impulsada por una progresiva fibrindlisis y consumo de plaquetas y factores de
coagulaciéon generados, entre otros factores, por la acumulacion de importantes cantidades de
coagulos intraabdominales), indican la necesidad de reintervenir.

Previo a la reintervencion debemos de corregir los defectos en la coagulacién en la medida de
lo posible, se hara hemostasia del vaso sangrante si lo encontramos, limpieza de coagulos que
favorecen el cuadro de fibrindlisis local, y evacuacion de la sangre existente en cavidad abdominal
disminuyendo la presién intraabdominal mejorando esto la funcién renal del paciente. Rara vez se
necesita reintervenir al paciente luego de esta re operacion.

1.4. Disfuncién del injerto hepatico

Durante el trasplante hepatico y en el periodo postoperatorio inmediato, se somete al higado a
una amplia variedad de noxas potenciales: hipotension, hipoxia, isquemia, drogas hepatotdxicas,
y otros. Junto a ello, factores relacionados con el donante (grado de esteatosis hepatica, empleo
de drogas vasoactivas, alteraciones hemodinamicas), con la técnica quirdrgica (hemorragia intra
o postoperatoria, complicaciones vasculares, biliares, y otros) o de indole inmunoldgica (rechazo)
pueden condicionar alteraciones en la evolucién normal del injerto.

El higado trasplantado puede tener un curso postoperatorio normal, manifestado en descenso
progresivo de las transaminasas, ascenso progresivo de los niveles de factor V, protrombina
o plaquetas, control de la acidosis, normalizaciéon del amonio, buena produccién biliar, ausencia
de encefalopatia o bien como consecuencia de todas las circunstancias anteriores, ver alterada
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su funcién, momento en el que hablamos de la existencia de una DISFUNCION DEL INJERTO
HEPATICO. Se puede hablar de una disfuncién precoz, que aparece en el postoperatorio inmediato
y de una disfuncion tardia, que se refiere sobre todo a la recidiva de la enfermedad que motivé el
trasplante (reinfeccién VHC, hepatopatia colostasica o autoinmune) o al rechazo crénico.

La disfuncion precoz del injerto puede deberse a:

» Causas del propio injerto: disfuncién/mal funcién primaria, sindrome colestatico inespecifico,
rechazo.

+ Complicaciones de la técnica quirurgica, sean de indole vascular (trombosis arterial, portal,
insuficiencia de drenaje de las venas suprahepaticas), o biliar.

» Otras causas como hepatotoxicidad de farmacos (ejemplo: ciclosporina) o infecciones (CMV,
bacterianas, etc.).

El problema en muchos de estos casos va a ser su diagnéstico diferencial, ya que, si bien desde el
punto de vista clinico y biolégico comparten muchas manifestaciones, la actitud terapéutica puede
ser completamente distinta.

En casos en que se aprecie una disfuncion hepatica severa precoz, sin identificar causa responsable,
habremos de plantearnos el diagnostico de FALLO PRIMARIO del injerto, que podemos definir como
aquella situacion clinica en que existe una funcidén hepatica insuficiente para mantener con vida al
individuo y que lleva al fallecimiento del paciente o al retrasplante durante los primeros siete dias
de postoperatorio (si ocurre pasados siete dias hablamos de DISFUNCION PRIMARIA GRAVE).
Si bien el proceso y sus consecuencias son similares, esta distincion se establece a los fines de
complementar con los criterios del INCUCAI para incluir a dichos pacientes en lista de emergencia
nacional.

El fallo primario es una de las situaciones de mayor gravedad en relacién con el trasplante. Se
caracteriza por un no funcionamiento inmediato del injerto hepatico, con enzimas hepaticas elevadas,
escasas o nula eliminaciéon de bilis, encefalopatia y coagulopatia que ocurre desde las primeras
horas. Su incidencia se estima en el 5-10%. La causa que condiciona esta insuficiencia hepatica
severa es desconocida, si bien hay una serie de condiciones que favorecen su aparicion. Es un
cuadro de origen multifactorial, necesitando de la conjuncidon de varios factores predisponentes
actuando a la vez o secuencialmente.

Entre ellos podemos citar:

* Relacionados con el donante: edad avanzada, inestabilidad hemodinamica, grado de
esteatosis, donantes suboptimos y otros.

* Relacionados con la extraccion y preservacion: tiempo de isquemia fria, dafno por reperfusion
y otros.

* Relacionados con el receptor: liberacion de endotoxinas intestinales, hepatotoxicidad por
drogas y otros.

El diagndstico de presuncion puede empezar a establecerse durante el propio procedimiento
quirdrgico, al apreciar coagulopatia tras la reperfusion, escasa produccioén biliar, mal aspecto del
higado, etc. Se confirma con las primeras determinaciones analiticas y en las primeras horas de
evolucion del paciente. Desde el punto de vista biolégico y clinico, habra alta sospecha del cuadro si:



GOT>5.000U.1., FactorV <20%, protrombina < 60% a pesar de aporte de plasma, escasa produccion
biliar, encefalopatia hepatica (el paciente no se despierta y no puede ser extubado), valores elevados
de amonio y acidosis lactica no corregible. Los hallazgos histopatoldgicos corresponden a necrosis
isquémica hepatica.

En cuanto a su tratamiento, en las primeras horas de instauracion del proceso pueden emplearse
prostaglandinas (12, E), en un intento de mejorar la microcirculacién hepatica.

No obstante, si pasadas 24-48 horas no se observa regresién de la situacion clinica, debe plantearse
la indicacién de retrasplante, que en tal caso debe ser Io mas precoz posible en orden a evitar el
desarrollo de un cuadro de fallo multiorganico, en cuyo caso la mortalidad asociada al retrasplante
es muy elevada.

a) Diagnéstico diferencial de disfuncion hepatica

La disfuncion del injerto hepatico tras un trasplante puede ser causada por diversas condiciones,
cada una con implicaciones clinicas y terapéuticas distintas. Es esencial realizar un diagnostico
diferencial exhaustivo para identificar la causa subyacente y aplicar el tratamiento adecuado. Las
principales causas incluyen:

TABLA N° 18. DIAGNOSTICO DIFERENCIAL DE DISFUNCION DEL INJERTO

Causa Bilirr.|AST | ALT | FA | gaT | | ©lMi€d | phioonestico | Tratamiento
Laboratorio
Trombosis arterial Gran afectacion | Eco Doppler | Revascularizacion
precoz estado general |Angio RMN  |quirdrgica
Sepsis. Arteriografia | (trombectomia,

f mn f f Alteracion reanastomosis,
sintesis reposicionamiento).
hepatica. Retrasplante.

Trombosis portal Ascitis. Fallo Eco Doppler | Trombdlisis local
precoz hepatico. HDA | Angio RMN percutanea.
por sangrado | Portografia Angioplastia.
f iy 1 f varicela. Trombectomia
quirurgica.
Retrasplante.
Estenosis/ Ascitis. Dolor Eco Doppler |Diuréticos
trombosis vv. en HD. Cavografia Angioplastia c/ stent
Suprahepaticas Revision quirdrgica
(Budd-Chiari) f f f 1 f (fijacion hepatica,
anastomosis cava
latero-lateral)
Obstruccidn biliar Ictericia. Colangio Drenaje nasobiliar
Sepsis. Bilioma. | RMN ATB. Drenaje
B _ Fistula biliar Colangio percutédneo de
mn me externa. trans-Kehr bilioma. Drenaje
CTPH biliar externo.
HIDA Revision quirurgica.
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Clinica

acidosis,
insuficiencia
renal.

Causa Bilirr. | AST | ALT | FA | GGT . Diagndstico Tratamiento
Laboratorio
Rechazo agudo Febricula. Biopsia Ver protocolo.
Dolor en HD.
Eosindfilia.
" i T ™ I Menor
produccion de
bilis.
Colestasis Asintomatica. |Biopsia Ninguno. ;Cambiar
inespecifica _ _ Menor inmunosupresion?
n 1 i produccion de
bilis.
Toxicidad Otros signos Biopsia Ajuste niveles de
ciclosporina de toxicidad: ciclosporina.
temblor,
1 - - 1 ! cefalea, HTN,
disfuncién
renal.
Recurrencia Clinica variable. | Biopsia Ajustar
hepatitis viral Antigenemia |inmunosupresion.
CMV Evitar esteroides.
f f f 1 f Marcadores | Antivirales (aciclovir,
virales valganciclovir)
PCR
Fallo Primario del Insuficiencia Clinico Prostaglandinas, re
Injerto hepatica grave: |Laboratorio trasplante precoz
encefalopatia, |Biopsia (antes de la falla
1 Myl 1 1 | coagulopatia, multiorganica)

Fuente: Disfuncién del injerto y manejo en el trasplante hepatico. Crit Care Clin. Enero de 2019




CAPITULO VIII
INMUNOSUPRESION Y FARMACOS INMUNOSUPRESORES

Se han utilizado multiples esquemas de inmunosupresion para trasplante, en particular con el
TH podemos disminuir la inmunosupresion. La base en la inmunosupresién es la combinacion de
un inhibidor de calcineurina (ICN), ya sea tacrélimus o ciclosporina, esteroides (prednisona) y un
antiproliferativo como el micofenolato de mofetilo (MMF).38 El uso de ICN es aceptado en todos los
centros; sin embargo, presenta efectos nefrotoxicos, neurologicos (desde temblor fino distal hasta
convulsiones) y aparicion de diabetes pos trasplante. EI MMF tiene la ventaja de no tener efectos
nefrotdxicos; sin embargo, tiene efectos gastrointestinales y sobre médula dsea. (20)

1. INMUNOSUPRESION

La inmunosupresion es el proceso farmacoldgico disefiado para disminuir la respuesta inmunoldgica
del receptor tras un trasplante hepatico, con el objetivo de evitar el rechazo del injerto. Esta
normativa establecera los farmacos aprobados para su uso, asi como los protocolos clinicos para la
administracion y monitoreo de estos medicamentos.

1.1. Farmacos inmunosupresores
Los farmacos inmunosupresores aprobados incluyen, pero no se limitan a:

* Inhibidores de la Calcineurina (Ciclosporina, Tacrolimus): Agentes principales que inhiben
la activacion de los linfocitos T. Ciclosporina es una opcion en pacientes con nefropatia y/o
diabéticos, mientras que tacrélimus tiene un perfil mas favorable en la prevencién del rechazo
agudo.

» Antiproliferativos (Micofenolato Mofetil, Azatioprina): Reducen la proliferacion de
linfocitos T y B, disminuyendo el riesgo de rechazo crénico. Se usan en combinacién con
inhibidores de calcineurina.

» Corticosteroides (Prednisona, Metilprednisolona): Farmacos que inhiben la inflamacién y
la actividad inmune; utilizados en la fase aguda y para tratar episodios de rechazo.

* Inhibidores de mTOR (Sirolimus, Everolimus): Utilizados en pacientes con nefrotoxicidad
inducida por inhibidores de la calcineurina, o como terapia alternativa en el manejo del
rechazo.

* Anticuerpos monoclonales inhibidores de laIL-2 (basiliximab) anticuerpos monoclonales
quiméricos murino/humano) antagonista del receptor de la interleucina 2 (antigeno CD25) a
nivel de la membrana del linfocito T. Su uso se relaciona con pacientes con injuria renal previa
o posibilidad de injuria renal post trasplante o trasplante hepatorrenal donde se prefiere evitar
el uso de inhibidores de la calcineurina de manera precoz.

1.2. Protocolo de Inmunosupresion Inicial
Se implementara un protocolo estandar de inmunosupresién con los siguientes pasos:
Induccion: Durante la cirugia, se administrara:

e Metilprednisolona intravenosa en dosis de 500-1000 mg en bolo.
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e Baxilimab: Se usara en pacientes especificos, se da la primera dosis en el dia 0 (trasplante)
20 mg y la segunda dosis 4 dias después del trasplante.

e Timoglobulina: En pacientes con trasplante hepatorrenal, hepatitis autoinmune, retrasplante.

1.3. Protocolo de mantenimiento

Tras la primera fase, se procedera a una reduccion gradual de los inmunosupresores, con los
siguientes objetivos:

Corticosteroides: Reduccion progresiva para descontinuarlos siempre previa valoracion
de rechazo mediante biopsia hepatica a los 3-6 meses, si no hay episodios de rechazo.
Sin embargo, en pacientes con alto riesgo de rechazo o patologia autoinmune, se pueden
mantener dosis bajas (5-10 mg/dia) a largo plazo.

Inhibidores de la Calcineurina: Los niveles de tacrélimus deben mantenerse entre 5-12
ng/mL en los primeros 3 meses, reduciéndose a 5-8 ng/mL después del primer afo.
Pudiendo bajar las dosis en caso de inmunosupresion con micofenolato.

Tacrélimus (0.1-0.15 mg/kg/dia) o ciclosporina (3-5 mg/kg/dia) comenzaran dentro de
las primeras 12 horas post trasplante, ajustando las dosis segun los niveles en sangre.

Mes post trasplante Objetivo Nivel de Tacrélimus (ng/ml)
0-6 8-10
6-12 6-8
>12 4-6

Alternativa con mTOR: Si el paciente desarrolla nefrotoxicidad significativa o tiene alto
riesgo cardiovascular (diabéticos, obesos), se puede cambiar a sirolimus o everolimus,
iniciando una dosis de 1-2 mg/dia, con niveles objetivo de 4-12 ng/mL.

Micofenolato mofetil (1 g/12 horas): Se administrara de forma concomitante en
pacientes con mayor riesgo de rechazo, especialmente aquellos con anticuerpos anti-
HLA detectados pre trasplante (no se suele pedir antiHLA en trasplante hepatico, pero
si en renal). Siempre como terapia de apoyo a otro inmunosupresor, el uso de este
puede determinar mejorar la inmunosupresion y también intentar bajar las dosis de los
inhibidores de la calcineurina para disminuir riesgo de falla renal

Micofenolato sédico: 1440 mg/dia, 720 mg 2 veces por dia (cada 12 horas)

1.4. Monitoreo de inmunosupresores

El monitoreo de niveles plasmaticos de inmunosupresores se realizara de la siguiente manera:

Primer mes post trasplante: Evaluacion semanal de niveles de tacrélimus/ciclosporina,
ajustar dosis para mantener niveles objetivos.

Entre 1-6 meses post trasplante: Monitoreo cada dos semanas, el objetivo es mantener
la inmunosupresion efectiva mientras se minimizan efectos adversos.

Después de los 6 meses: Evaluaciones mensuales o trimestrales segun la estabilidad
clinica del paciente y la patologia.



1.5. Efectos adversos y complicaciones
El manejo de las complicaciones incluira:

* Nefrotoxicidad: Uso de anticuerpos monoclonales para disminuir riesgo de nefrotoxicidad.
Disminucion de la dosis de tacrélimus/ciclosporina o cambio a inhibidores de mTOR.

* Infecciones oportunistas: Primeros dos meses, uso de barbijo, evitar lugares con
congestion de gente, evitar consumo de alimentos crudos, enjuague de la boca con
después de toma de corticoides, cotrimoxazol 800/160 mg toma inter diaria para
prevenir neumonia por Pneumocystis jirovecii y antivirales (ganciclovir) para prevenir
citomegalovirus (CMV). En caso de alto riesgo de activacion IgG positiva en el pre
trasplante, elevacion de transaminasas en los controles post trasplante con alta sospecha
de CMV y/o laboratorio confirmatorio.

+ Diabetes inducida por esteroides: Control glicémico estricto con insulina o agentes
hipoglucemiantes orales, dependera del estatus hepatico en los primeros dias, siendo la
terapéutica inicial la insulina.

* Neoplasias post-trasplante: Prestar atencion principal en caso de hepatocarcinoma
como causa de trasplante, pre trasplante con alto nivel de busqueda de neoplasias
para disminuir riesgo, deteccion temprana mediante cribado anual y ajuste de la
inmunosupresion.

TABLA N° 19. DOSIS DE FARMACOS INMUNOSUPRESORES
EN TRASPLANTE HEPATICO

Azatioprina* | Mantenimiento: 1 a 2 mg/kg por dia

*Tratamiento combinado

“Iniciar terapia 30 a 60 dias postrasplante

CO0: concentracion predosis; C2: concentracion a las 2 horas después de la administracion;
ATG: globulina antitimoctica

Fuente: Gonzélez-Dominguez, E., Cérdova, D., Abad, P., Gonzélez, E., Gonzalez, C., Cordero, J. J.,... Aguirre-Bermeo, H. (2022). Protocolo de inmunosupresion en trasplante
hepatico: revision de la literatura. Hepatologia, 3(1), 40-56. https://doi.org/10.52784/27112330.147

Q

FARMACO DOSIS COMENTARIO f:’
Induccion: metilprednisolona é

500 mg 1g IV Se debe reducir la dosis i

Esteroides Mantenimiento: prednisona gradualmente hasta el 3er mes =
20 mg/dia durante 1 mes y luego se reduce a | de mantenimiento <

5 mg c/mes &

<t

ATG Induccién: 1 a 1,5 mg/kg/dia por 3 dias =
Rechazo: 1 a 1,5 mg/kg/dia por 2 a 14 dias. =

. . n

Basiliximab Induccion: 20mg IVeneldiaOy4 O
postrasplante. >

Tacrolimus Mantenimiento: 0,1 a 0,3 mg/kg/dia c/12 Ajuste nivel sérico CO UEJ
. . Lo . [

Ciclosporina | Mantenimiento: 12 a 15 mg/kg/dia c/12 :;\ngte nivel sérico segun CO )
o

Everolimus*” | Mantenimiento: 1 mg VO c¢/12h Ajuste nivel sérico 3 a 8 ng/mL &
a
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CAPITULO IX
ASPECTOS INMUNOLOGICOS DEL TRASPLANTE HEPATICO

Los aspectos inmunolégicos de determinacion de determinacion de HLA y pruebas cruzadas solo
seran consideradas en casos de trasplante hepatorrenal y bajo las directrices estipuladas en los
protocolos de trasplante renal.

1. EVALUACION INMUNOLOGICA PRE TRASPLANTE

En pacientes especificos, retrasplante, patologia autoinmune que no responde a tratamiento, no
obligatorio.

El trasplante hepatico es menos dependiente de la compatibilidad HLA en relacion a otros 6rganos,
pese a ello los candidatos a trasplante hepatico pueden pasar por una evaluacién inmunoldgica,
especificamente en trasplante hepato-renal, que incluye los siguientes estudios:

Determinacion del perfil HLA.

- Deteccién de anticuerpos anti-HLA (DSA).

- Citometria de flujo para inmunofenotipo.

- Serologias para infecciones (VIH, HBV, HCV, CMV, EBV, VDRL, Toxoplasma).

- Prueba cruzada (Cross match) donante receptor: en pacientes especificos, retrasplante,
patologia autoinmune que no responde a tratamiento, no obligatorio

En caso de ser necesario se podra realizar pruebas de compatibilidad cruzada (crossmatch) para
detectar la presencia de anticuerpos preformados contra el érgano del donante.

* Anticuerpos relacionados con el rechazo del injerto

El alo trasplante hepatico puede ser rechazado por el sistema inmune del receptor de trasplantes de
la siguiente manera

- Rechazo hiperagudo: Se debe a la presencia de anticuerpos fijadores de complemento
presentes en el suero receptor que estan dirigidos contra antigenos ABO, HLA, antigenos
de células endoteliales y antigenos polimérficos no-HLA. Los anticuerpos fijadores de
complemento favorecen la oclusion trombdética de las arterias y venas del injerto, provocando
isquemia y necrosis.

- Rechazo agudo: Se presenta con vasculitis aguda, necrosis de células parenquimatosas
e infiltracién de linfocitos y macréfagos. Este tipo de rechazo esta mediado por respuesta
inmune humoral y/o respuesta inmune celular. El dafio mediado por los anticuerpos puede
ser dependiente de complemento o por mecanismos de citotoxicidad celular dependiente de
anticuerpos (ADCC).
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Las células T CD8+ son responsables de causar el rechazo agudo del aloinjerto mediando
destruccion de células por la via FAS- FASL principalmente. Las células T CD4+ mediante
hipersensibilidad retardada dirigida contra los aloantigenos HLA clase Il promueve la
produccién de citocinas proinflamatorias como IFN-g, activan macréfagos, secreciéon de




mediadores inflamatorios que favorecen la respuesta celular contra el injerto generando
daro tisular.

Rechazo crénico: Es el principal factor que afecta la sobrevida a largo plazo del injerto.
A los 5 afos del trasplante hepatico, entre el 4% al 8% de los trasplantes hepaticos, con
el tratamiento adecuado, a menudo es reversible. El rechazo crénico se caracteriza por
vasculopatia, disminucién del numero de ductos biliares, fibrosis y pérdida progresiva de la
funcién hepatica.
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CAPITULO X
INMUNOBIOLOGIA E INMUNOSUPRESION

El trasplante hepatico con donante vivo implica la obtencion de una porcion del higado del donante,
generalmente un segmento o Iébulo, para trasplantarlo al receptor. Dado que el higado tiene una
capacidad regenerativa, tanto el donante como el receptor podran recuperar la funcidon hepatica
completa. Este tipo de trasplante plantea desafios especificos en cuanto a la inmunobiologia y el
manejo inmunosupresor, debido a las caracteristicas de la donacion y la relacion inmunolégica
entre donante y receptor.

1. CONTEXTOS CLINICOS DEL TRASPLANTE HEPATICO CON DONANTE VIVO
1.1.  Evaluacion inmunolégica del donante vivo

Antes de proceder con el trasplante de donante vivo, el equipo médico debera realizar una evaluacion
inmunoldgica rigurosa que incluya:

+ Compatibilidad ABO: La compatibilidad del grupo sanguineo ABO es crucial.
a) Seleccion del donante vivo

» Criterios Clinicos: El donante vivo debe ser un adulto sano, con un indice de masa
corporal (IMC) adecuado, funcion hepatica normal, y sin antecedentes de enfermedades
hepaticas o sistémicas graves.

» Criterios Psicoldgicos: Se realizaran evaluaciones psicolégicas al donante para
asegurar que comprende los riesgos y que su decision de donar es voluntaria y bien
informada. Se documentara la evaluacion psicoldgica como parte del protocolo pre
trasplante.

» Evaluacién Hepatica: Se llevara a cabo una evaluacion hepatica completa que incluye:

- Imagenes hepaticas (ecografia, resonancia magnética o tomografia computarizada)
para evaluar el tamafo (volumetria hepatica), estructura y estado vascular del higado.

- Funcidén hepatica: Analisis de enzimas hepaticas, tiempos de coagulacion y perfil
de proteinas para asegurar que el donante puede tolerar la pérdida de parte de su
higado.

- Evaluacion anatémica: Es necesario asegurar que el Iébulo o segmento a ser
donado puede ser retirado de manera segura sin afectar la capacidad regenerativa
del higado remanente.

b) Manejo de rechazo en trasplantes de donante vivo
e Rechazo hiperagudo: Re-trasplante inmediato debido a la disfuncion fulminante del injerto.

e Rechazo agudo: Se tratara de forma agresiva con bolos de corticosteroides (500-1000
mg de metilprednisolona IV) y ajuste de inhibidores de la calcineurina.



e Rechazo crénico: Requiere un manejo complejo, con posible reintroduccion de
inmunosupresores mas potentes como el micofenolato mofetil o el cambio a inhibidores de
mTOR si hay dafio hepatico progresivo.

c) Regeneracion hepatica en donante y receptor

Se realizara un seguimiento riguroso de la regeneracion hepatica mediante estudios de imagenes
periddicas (ultrasonido, TAC o RMN) para verificar la regeneracién del higado tanto en el donante
como en el receptor. Estos estudios se realizaran a los 3, 6 y 12 meses post trasplante.
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CAPITULO XI
RECHAZO EN TRASPLANTE HEPATICO

El rechazo en un trasplante hepatico ocurre cuando el sistema inmunoldgico del receptor reconoce el
higado trasplantado como un cuerpo extrafio y lo ataca, intentando destruirlo. Este es un fendémeno
natural del cuerpo que busca protegerse de lo que percibe como invasores potencialmente dafinos.
Hay tres tipos principales de rechazo: Agudo, Hiperagudo y Crénico. (31)

1. DEFINICION Y CLASIFICACION DEL RECHAZO

El rechazo en trasplante hepatico se refiere a la respuesta inmune del cuerpo del receptor al nuevo
higado. El rechazo en el trasplante hepatico se clasifica en las siguientes categorias:

* Rechazo Hiperagudo: Ocurre dentro de las primeras 24 horas post trasplante y
generalmente esta mediado por anticuerpos preformados. Es raro en el trasplante
hepatico, pero cuando ocurre, requiere un re trasplante inmediato debido a la disfuncién
fulminante del injerto.

* Rechazo Agudo: Se presenta entre las primeras semanas y meses post-trasplante, y
se asocia a una activacion inmunoldgica celular contra el injerto. Se manifiesta por la
elevacion de las enzimas hepaticas y puede confirmarse mediante biopsia hepatica.

* Rechazo Crénico: Se desarrolla de manera insidiosa a lo largo de meses o anos post
trasplante y se caracteriza por una disfuncion progresiva del injerto, que puede culminar
en la pérdida de éste. (31)

2. DIAGNOSTICO DEL RECHAZO HEPATICO
El diagnéstico de rechazo post trasplante hepatico se basa en los siguientes parametros:

« Evaluaciéon Clinica: El rechazo agudo puede manifestarse con fiebre, dolor en el
cuadrante superior derecho, ictericia o malestar general, los signos clinicos pueden
ser sutiles, por lo que siempre deben correlacionarse con estudios de laboratorio y de
imagen.

* Monitoreo Bioquimico: Las enzimas hepaticas (alanina aminotransferasa - ALT,
aspartato aminotransferasa - AST, y bilirrubina) son los principales indicadores
bioquimicos de rechazo, un aumento sostenido de estas enzimas en ausencia de otra
explicacioén (infeccion, obstruccion biliar) sugiere un rechazo.
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+ Biopsia hepatica (diagndstico histopatoldgico)
a) Diagnéstico histopatologico del rechazo agudo

La biopsia hepatica sigue siendo el estdndar de oro para confirmar el diagndstico de rechazo.
Los hallazgos histolégicos varian segun el tipo de rechazo (agudo o crénico), y los principales
cambios observados en el rechazo agudo son:

» Infiltracion linfocitica en los conductos biliares: Este es un hallazgo caracteristico
del rechazo celular, donde los linfocitos atacan los conductos biliares del injerto, lo que
puede causar disfuncién hepatica.




* Endotelitis: La inflamacion del endotelio de las venas porta es otro indicador clave de
rechazo, los linfocitos activados atacan el revestimiento de los vasos sanguineos del
injerto, lo que puede ocasionar disfuncién vascular y dafio hepatico.

* Necrosis hepatocelular focal: La muerte de células hepaticas (hepatocitos) en areas
focales también es indicativa de rechazo, reflejando el dafio inmunomediado que ocurre
en el injerto.

El rechazo agudo se clasifica en tres grados de severidad segun los hallazgos histopatoldgicos y su
intensidad:

- Grado |l o leve: El mas frecuente (60 — 80 %), generalmente asintomatico.

Puncion Biopsia Hepéatica (PBH): endotelitis + infiltrado portal + lesién de menos del 50% de
los ductos biliares.

indice de Actividad de Rechazo (RAI) score: 3-5

- Grado ll o moderado: Representa 10-20% de los casos. La mayoria tienen signos y sintomas
de disfuncién hepatica.

Puncién Biopsia Hepatica (PBH): Lo anterior salvo que la afectacion es de mas del 50% de
los ductos. Infiltrado portal que expande la mayoria de las triadas y puede salir al parénquima,
dano ductal variable, sin necrosis.

indice de Actividad de Rechazo (RAI) score: 5 -7

- Grado lll o severo si al grado Il se asocia necrosis centrolobulillar (NCL): Poco frecuente (<
5%). Se presenta con alteracién de la hepatograma asociada a sintomas.

Puncion Biopsia Hepatica (PBH): inflamacion portal severa que se extiende al parénquima
periportal. Venulitis con necrosis perivenular central (“lesion critica”). Destruccion de
conductos.

La arteritis generalmente no se ve porque afecta vasos mas grandes.
indice de Actividad de Rechazo (RAI) score: 7 — 9.
b) Diagnéstico histopatologico del rechazo crénico
En el caso del rechazo cronico, los hallazgos histopatolégicos son mas insidiosos e incluyen:

+ Fibrosis progresiva: El rechazo cronico se asocia con el desarrollo de fibrosis hepatica,
que con el tiempo puede evolucionar hacia cirrosis.

+ Pérdida de conductos biliares: La desaparicién de conductos biliares en las biopsias
seriadas es un hallazgo tipico del rechazo crénico.

Vasculopatia obliterativa: A medida que progresa el rechazo crénico, los vasos sanguineos del
injerto sufren una proliferacion intimal que obstruye el flujo sanguineo.

3. DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

El diagnéstico diferencial incluye la correlacion de los sintomas clinicos, los resultados de
laboratorio y los estudios histopatoldgicos. En este contexto, el diagnéstico diferencial debe incluir
otras causas de dafio hepatico post-trasplante como:
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* Infecciones: El paciente trasplantado es susceptible a infecciones oportunistas,
especialmente por citomegalovirus (CMV) o bacterias que pueden imitar los sintomas de
rechazo.

* Obstruccion biliar: Las complicaciones biliares pueden presentar un perfil clinico similar
al rechazo, con elevacioén de bilirrubina y enzimas hepaticas.

* Toxicidad por farmacos: Los farmacos inmunosupresores como el tacrélimus vy la
ciclosporina pueden causar dafo hepatico directo, por lo que se debe considerar la
posibilidad de hepatotoxicidad, o farmacos de uso libre o tratamientos homeopaticos

* Injuria hepatica por reperfusion: Elevacion de transaminasas en los primeros dias post
trasplante por inadecuada reperfusion del injerto.

4. PROTOCOLO DE TRATAMIENTO DE RECHAZO
a) Tratamiento del rechazo agudo:

» Corticosteroides en bolo: Administrar 500-1000 mg de metilprednisolona
intravenosa durante 3 dias, seguido de una dosis de mantenimiento de prednisona
oral (1 mg/kg/dia), con reduccién progresiva.

* Optimizaciéon de la inmunosupresion basal: Aumentar las dosis de tacrélimus
o ciclosporina para alcanzar niveles plasmaticos mas altos (10-15 ng/mL para
tacrolimus).

b) Tratamiento del rechazo croénico:

» Cambio de inmunosupresores: En pacientes que desarrollan rechazo cronico, se
recomienda cambiar a inhibidores de mTOR (sirolimus, everolimus) para frenar la
progresion de la fibrosis hepatica.

+ Biopsias seriadas: Se realizaran biopsias hepaticas de seguimiento cada 6-12
meses para monitorizar la evolucién del rechazo y ajustar el tratamiento.

* Retrasplante: En casos avanzados de rechazo cronico no reversible, se debera
evaluar al paciente para un trasplante hepatico, considerando el riesgo inmunoldgico.

5. PREVENCION DEL RECHAZO
Se implementaran las siguientes medidas para reducir el riesgo de rechazo post trasplante:

* Monitoreo estrecho de niveles de inmunosupresores: Durante el primer afio de post
trasplante, los niveles de tacrolimus o ciclosporina deberan ser controlados semanalmente y
luego mensualmente.
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+ Educacion del paciente: Los pacientes deberan ser educados sobre la importancia de la
adherencia a la medicacion inmunosupresora y de asistir a todas las citas de seguimiento.

» Profilaxis contra infecciones: Las infecciones pueden desencadenar episodios de rechazo,
por lo que se deberan administrar profilaxis antibacteriana, antiviral y antifingica en todos los
pacientes trasplantados.




CAPITULO XlI
COMPLICACIONES INFECCIOSAS EN TRASPLANTE HEPATICO

Las infecciones son una de las principales causas de morbilidad y mortalidad en los pacientes
sometidos a trasplante hepatico. El riesgo de infeccién esta influenciado por la inmunosupresion
necesaria para prevenir el rechazo del injerto, asi como por el estado clinico del receptor y las
condiciones del trasplante.

1. PROFILAXIS DE INFECCIONES

Para reducir el riesgo de infecciones post trasplante, se implementaran medidas profilacticas que
incluiran:
a) Medidas generales:

* Uso de barbijo.

+ Evitar aglomeraciones.

* Enjuague bucal después del uso de glucocorticoides.

+ Evitar alimentos crudos los primeros 2 meses post trasplante.
b) Infecciones bacterianas:

Las infecciones bacterianas son frecuentes y graves, generalmente ocurren en relacion con los
primeros 2 meses post trasplante. Algunos factores de riesgo asociados a su ocurrencia son el tiempo
quirargico prolongado, la hospitalizacién prolongada, insuficiencia hepatica aguda, la colestasis y el
rechazo agudo. Pueden presentarse como bacteriemia asociada o no a infeccion de catéter venoso
central, infecciones de herida operatoria, infecciones/colecciones intraabdominales y neumonia,
dentro de las mas frecuentes.

2. PROFILAXIS ANTIBACTERIANA PERIOPERATORIA
Primera eleccion:
a) Preoperatorio: Dependiendo del centro y la evaluacion por servicio de infectologia.
b) Post operatorio: Dependiendo del centro y la evaluacion por servicio de infectologia.
Recomendaciones generales:

a) Ladescontaminacion selectiva intestinal no esta recomendada, aumenta costos y complejidad
sin beneficios en la prevencién de infeccion.

b) La dosis de antibiodticos se ajustara de acuerdo a la funcién renal del paciente

c) Debe realizarse, evaluacién por Infectologia previo a trasplante, indispensable en las
siguientes situaciones:

* Si el paciente se encontraba hospitalizado al momento de trasplante, cursando con
una infeccion activa o antecedentes de colonizacién por microorganismos resistentes.

» Si el paciente tiene antecedentes de hospitalizacion reciente (en los ultimos 3 meses
en que haya recibido antibiéticos).
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« Si se requiere ajuste de esquema de profilaxis en caso de que el donante presenta
alguna infeccion activa.

* En caso que el paciente presente insuficiencia renal, a fin de adecuar esquemas
antibidticos.

3. ESQUEMAS DE PROFILAXIS ANTIMICROBIANA EN RECEPTORES DE TRASPLANTE
HEPATICO

a) Candidiasis oral
Nistatina 5 ml, buches y tragar cuatro veces al dia durante 30 dias.

Alternativas: Clotrimazol (oral), disolver 1 en boca, tres veces al dia, o nistatina (tabletas), disolver
1 en boca, cuatro veces al dia.

b) Virus herpes simple

Todos los pacientes deben recibir Aciclovir 400 mg VO cada 12 horas, durante 4 semanas después
del trasplante. En los pacientes con clearance de creatinina < 30 ml / min. La dosis debe reducirse
a 200 mg VO cada 12 horas.

No es necesario indicar Aciclovir en los pacientes que reciben tratamiento preventivo para CMV, con
ganciclovir o valganciclovir; por tener una buena actividad anti - VHS.

d) Infeccién por citomegalovirus CMV

Es la infeccidn viral mas comun en trasplante. En ausencia de medidas preventivas al menos 30%
de los pacientes trasplantados desarrolla una infeccion sintomatica y una proporcién mayor infeccion
asintomatica.

Uno de los factores de riesgo de infeccion por CMV de mayor importancia es la discordancia
seroldgica. La situacion de mayor riesgo se produce cuando el receptor es IgG CMV negativo con un
donante IgG CMV positivo, lo que se traduce en una infeccion de novo del receptor por exposicion
primaria. Otro de los factores de riesgo conocidos es el uso de suero antilinfocitario. También se
han sefialado como factores de riesgo la necesidad de retrasplante hepatitis fulminante y la sepsis
bacteriana en el post trasplante.

Habitualmente la enfermedad por CMV se manifiesta como sindrome febril entre la 4ta y 8va
semana post trasplante, pero también se puede manifestar clinicamente como hepatitis, neumonia,
enterocolitis, retinitis, encefalitis o enfermedad diseminada.

El diagnostico de infeccidn requiere la demostracion de replicacion viral, lo que se puede reconocer a
través de la cuantificacion de antigenemia pp65 en sangre o con reaccion en cadena de la polimerasa
(PCR). En cambio, para el diagnéstico de enfermedad se requiere de biopsia que demuestre la
presencia de CMV en el tejido.

Recomendaciones generales:

- En todos los grupos: Alto Riesgo (D+/R-) donde el donante tiene anticuerpos contra el
CMV (D+), pero el receptor no tiene anticuerpos contra el CMV (R-) y Bajo Riesgo (R+)
de todos los trasplantes de 6rgano solido la estrategia de prevencion debera llevarse a
cabo durante un periodo de 180 dias.



- Se recomienda profilaxis con Valganciclovir en grupos de Alto Riesgo (D+/R-) de todos
los trasplantes de 6rgano sélido, prolongando la misma por: 90 dias en los trasplantes:
cardiaco, renal y hepatico, 180 dias en los trasplantes: pulmonar, cardiopulmonar,
intestinal y renopancreatico por la mayor carga viral de estos ultimos 6rganos.

- Durante los primeros dias post trasplante los pacientes de Alto Riesgo mientras se
encuentren internados, pueden iniciar la profilaxis con Ganciclovir EV 5 mg/kg EV cada
12 horas, continuando al momento del alta con Valganciclovir 900 mg/dia VO.

» Grupo de alto riesgo (D+/R-):

- Realizar profilaxis con Valganciclovir 900 mg/dia VO durante los primeros 90 dias
postratamiento.

- No son necesarios los controles con Atg PP65 durante este periodo.

- Continuar desde el dia +90 al +180 post tratamiento con tratamiento anticipado/preventivo
con controles quincenales con Atg PP65.

» Grupo de bajo riesgo (R+), en este grupo se puede optar por:

- Profilaxis con Valganciclovir 900 mg/dia VO durante los primeros 90 dias postratamiento
seguido de tratamiento anticipado/preventivo con Atg PP65 quincenal hasta el dia +180
o tratamiento anticipado/preventivo desde el post trasplante inmediato con Atg PP65
semanal desde el dia +21 a +90 post trasplante seguido de Atg PP65 quincenal desde el
dia +90 a +180 post trasplante:

Tratamiento preventivo/anticipado:

SITUACION DROGA DOSIS DURACION | ATG PP65 | C.R.
GANCICLOVIR E.V. garggﬁghr 3 DIAS 7° Dia
ATG PP65 seguido de BIll
(+) 900 mg ] semanal
VALGANCICLOVIR V.O. 11 DIAS x 3 Meses
cada 12 hr

- Ante la positivizacion de la Antigeno PP65 realizar tratamiento con: Ganciclovir EV 5mg/
Kg EV cada 12 horas durante los primeros 3 dias seguido de Valganciclovir VO 900 mg
cada 12 horas, por aproximadamente otros 11 dias (total minimo de 14 dias de tratamiento)
dependiendo la duracion total del momento de la negativizacién de la Atg PP65 de control.
Algunos expertos opinan que puede realizarse todo el tratamiento con Valganciclovir VO.

- Solicitar Antigeno PP65 al 7° dia de iniciado el tratamiento.
- Continuar con el tratamiento durante 7 dias a partir de la negativizacion de esta.

- Una vez tratado el episodio de infeccion, continuar con controles semanales con Antigeno
PP65 por un periodo de 3 meses.
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Tratamiento profilactico dirigido:

SITUACION DROGA DOSIS DURAC. ATG PP65 C.R.

3D e Bl
GAL, GAT, OKT3 GANCICLOVIR EV |5 mg/Kg/D

(INDUCCION) SEGUN ESQUEMA BASAL
VALGANCICLOVIR |900mg/D | 371 DiaS EN TP /ANTIC.
GAL, GAT, OKT3 14D

(ANTIRECHAZO) VALGANCICLOVIR | 900 mg/D SEMANAL X 2M | BllI

- Ante la administracion de GAL, GAT u OKT3 como terapia de induccion de inmunosupresion
realizar tratamiento con: Ganciclovir 5 mg/kg/dia por 3 dias seguido de Valganciclovir VO
900 mg/dia por otros 11 dias mas (total: 14 dias). Algunos expertos opinan que puede
realizarse todo el tratamiento con Valganciclovir VO.

- Los pacientes continuaran luego con sus respectivos esquemas basales de prevencién
segun lo detallado previamente.

- Ante la administracion de GAL, GAT u OKT3 como terapia antirrechazo realizar tratamiento
con Valganciclovir VO 900 mg/dia por otros 14 dias.

- En estos pacientes se recomienda efectuar controles con Antigeno PP65 semanal una vez
completado el tratamiento de 14 dias, por un periodo de dos meses.

» Guia de manejo reactivaciones por citomegalovirus CMV
Evaluar cuadro clinico:
*  Compromiso clinico:
- Sindrome febril
- Cuadro gastrointestinal
* Rxde torax
» Parametros de laboratorio (hepatograma, hemograma)
Ante enfermedad:

* Iniciar tratamiento parenteral con Gangciclovir a dosis de 5mg/kg cada 12 horas (ajustar
segun funcién renal).

+ Solicitar: PCR cuantitativa e Interconsulta con Infectologia.

Ante reactivacion sin enfermedad:
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- Solicitar: PCR cuantitativa basal.

- Iniciar tratamiento con Valganciclovir VO a dosis de 900 mg cada 12 horas. Ajustar
segun funcién renal.

e Realizar:

- Antigenemia PP65 al 7° dia




- PCR cuantitativa al 10° dia
- Control de la funcion renal y hemograma cada 72 horas.

Duracion del tratamiento: se definira segun resultados de los estudios cuantitativos, suspendiéndose
el mismo al negativizarse la carga viral.

Controles postratamiento: Realizar antigenemia PP65 semanal durante 3 meses posteriores a la
suspension del tratamiento.

e) Pneumocystis Jiroveci Neumonia (PJP)
- Deteccioén:

No existe ninguna prueba de deteccion para PJP.
- Profilaxis estandar:

La recomendacion para profilaxis de PJP profilaxis es 1 comprimido de trimetoprim - sulfametoxazol
(TMP - SMZ,) via oral, 3 veces por semana durante un minimo de 1 afo.

- Alternativas de drogas en pacientes que no pueden tomar TMP - SMZ:

Primera eleccién: Dapsona 100 mg via oral diariamente. Compruebe la glucosa - 6 - fosfato
deshidrogenasa (G6PD) antes de iniciar el tratamiento con dapsona, no se recomienda en pacientes
con deficiencia de G6PD.

Segunda opcion: Atovacuona 1500 mg via oral por dia con los alimentos.

Tercera opcion: Pentamidina (Aerosol) 300 mg mensualmente por nebulizador de chorro usando 6
ml de agua estéril.

- Pacientes de alto - riesgo de infeccion PJP:
En los pacientes que reciben tratamiento para el rechazo:

» Pacientes que recibieron pulsos de Solumedrol para el tratamiento del rechazo agudo,
la profilaxis PJP se debe dar por otros 3 meses.

» Pacientes que recibieron terapias con anticuerpos (por ejemplo, timoglobulina) para el
tratamiento del rechazo agudo, la profilaxis PJP se debe dar por 6 meses adicionales.

» En pacientes con neutropenia persistente durante = 2 semanas, definida como recuento
total de leucocitos <1000 / ml, la profilaxis PJP debe continuar mientras el paciente esta
neutropénico.

» Para los pacientes que reciben corticosteroides (= 20 mg de prednisona al dia por
> 2 semanas), la profilaxis PJP se debe dar durante la duracién de la terapia con
corticosteroides + 3 meses adicionales.

f) Tuberculosis

En general la incidencia es baja en los trasplantes de 6rganos sdlidos, estimada en alrededor de
1%, lo que resulta superior a la poblacion general. La presentaciéon pulmonar es mas frecuente, pero
también puede ser extrapulmonar o diseminada. Su mortalidad oscila entre 15 a 30% asociada a la
infeccidn, toxicidad de interacciones de drogas antituberculosas.
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Generalmente se presenta durante el primer afio post trasplante y corresponde a una reactivacion
de una infeccion previa o latente, aunque también podria ser infeccidon de nuevo. En consecuencia,
como estrategia corresponde identificar a los pacientes con TBC latente que se encontraria en riesgo
de reactivar su infeccion bajo la inmunosupresion del trasplante e intervenir dirigido en este grupo.

El diagnéstico de TBC se plantea con los siguientes elementos de apoyo:

» Pacientes con PPD positivo: Se define como positivo un PPD>5 mm bajo tratamiento
inmunosupresor o > 10 mm en ausencia de tratamiento inmunosupresor.

+ Pacientes que en radiografia de térax presentan imagenes sugerentes de secuela de
TBC que no hayan sido tratados.

- Deteccion:
Evaluacién por infectélogo de pacientes con diagnéstico de TBC latente a fin de descartar TBC activa

Se debe realizar PPD a todos los pacientes candidatos a trasplante, a menos que ya han tenido un
PPD positivo - en el pasado. Se puede utilizar Quantiferon - TB Gold como alternativa a PPD.

- Profilaxis / tratamiento:

Los pacientes con PPD positivo (= 5 mm) o Quantiferon positivo, con antecedentes de tuberculosis
latente no tratada, y los que tienen evidencia de secuela de tuberculosis en estudios de imagen (pero
sin evidencia de tuberculosis activa) deben recibir levofloxoacina y/o isoniazida (INH) via oral, 300
mg al dia junto con vitamina B6 (piridoxina) 50 mg por via oral, por dia, durante 9 meses.

La profilaxis puede iniciarse antes del trasplante en aquellos pacientes con enfermedad hepatica
compensada, siempre que se cumpla seguimiento cuidadoso con la supervision LFT.

En los pacientes con enfermedad hepatica descompensada, la profilaxis se puede retrasar hasta
después del trasplante. Interconsulta con servicio de infectologia.

- Monitorizacion durante el tratamiento:
Monitorear con pruebas de funcion hepatica cada 2 semanas mientras el paciente esta en tratamiento.
dg) Enfermedad de Chagas

En caso de enfermedad de Chagas debera definirse el tratamiento dependiendo al paciente,
pudiéndose dar profilaxis pre trasplante o ante reactivacion de enfermedad en el post trasplante.

e) Hepatitis por Virus C

En pre trasplante con MELD menor a 18, en paciente descompensado o con MELD Na. mayor de
18, y tratamiento post trasplante, a base de Sofosbuvir/Daclastavir.

4. INFECCIONES SEGUN EL TIEMPO DE TRASPLANTE

Las infecciones en los pacientes trasplantados suelen presentarse en diferentes momentos post
trasplante:

a) Infecciones tempranas (primer mes):

Las infecciones bacterianas y CMV son las mas comunes en el primer mes post-trasplante,
relacionadas con el procedimiento quirurgico, la estancia en la unidad de cuidados intensivos



y la manipulacién invasiva. Las infecciones del sitio quirdrgico y las neumonias nosocomiales
son las mas frecuentes.

b) Infecciones intermedias (1-6 meses):

Las infecciones virales, particularmente por CMV y VHB, se observan comunmente durante
este periodo, cuando la inmunosupresion es aun intensa. Ademas, las infecciones flngicas
invasivas, como la aspergilosis, pueden surgir en este tiempo.

¢) Infecciones tardias (después de 6 meses):

En pacientes con inmunosupresion cronica, las infecciones oportunistas pueden presentarse
alargo plazo, en este periodo, las infecciones crénicas o reactivaciones virales, como herpes
zéster, son comunes.

5. FIEBRE EN PACIENTE TRASPLANTADO

La fiebre en un paciente trasplantado hepatico debe ser considerada una urgencia médica hasta que
se demuestre lo contrario. Las causas infecciosas deben ser descartadas de inmediato, el enfoque
diagnostico debe incluir:

+ Cultivos microbiolégicos (sangre, orina, esputo, liquido peritoneal) para identificar
infecciones bacterianas, fungicas y virales.

* Imagenes diagnosticas como tomografia computarizada (TC) o ecografia para identificar
abscesos 0 complicaciones quirirgicas que puedan estar asociadas a la fiebre.

» Biopsia hepatica en caso de sospecha de rechazo subclinico o infecciones especificas
del injerto.

a) INFECCIONES BACTERIANAS
Las infecciones bacterianas mas comunes en los pacientes trasplantados incluyen:
- Infecciones del sitio quirargico

Estas infecciones son comunes en los primeros dias postoperatorios y requieren un tratamiento
agresivo con antibiéticos de amplio espectro y, en algunos casos, drenaje quirurgico.

- Neumonia nosocomial

Las neumonias adquiridas en el hospital, especialmente aquellas causadas por patégenos
multirresistentes, son frecuentes en los trasplantados hepaticos que requieren ventilacion
mecanica prolongada.

- Bacteriemia y sepsis

La bacteriemia puede ser secundaria a infecciones del catéter central, neumonias, infecciones
urinarias o infecciones del sitio quirurgico. El tratamiento temprano con antibiéticos es fundamental
para prevenir el desarrollo de sepsis.
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CAPITULO Xiil
NUTRICION Y FISIOTERAPIA EN EL TRASPLANTE HEPATICO

La terapia nutricional es un componente esencial en el cuidado de pacientes en espera o que han
recibido un trasplante hepatico. La desnutricidn en el pre trasplante se asocia con peores pronosticos
y complicaciones postoperatorias. En el periodo postoperatorio, los pacientes enfrentan riesgos como
aumento de peso excesivo y trastornos metabolicos, los cuales deben gestionarse para mejorar la
calidad de vida y la supervivencia.

1. NUTRICION EN LA FASE PRE TRASPLANTE

La desnutricion es prevalente en pacientes con enfermedad hepatica avanzada debido a factores
como pérdida de apetito, restriccion dietética y metabolismo alterado. Estos pacientes suelen
presentar anorexia, pérdida de masa muscular y energia, y alteracién en la sintesis de proteinas. (32)

Objetivos nutricionales: Mejorar el estado nutricional, prevenir la pérdida de masa muscular
(sarcopenia), y reducir los efectos adversos de la desnutricion.

a. Requerimientos Caldricos

» Ingesta Caldrica: Entre 35-40 kcal/kg de peso ideal. La energia debe ajustarse para
cubrir el gasto energético elevado asociado a la enfermedad.

» Distribucién de las comidas: Evitar ayunos prolongados. Es recomendable
consumir comidas pequenas y frecuentes durante el dia, con un snack nocturno de
aproximadamente 50 g de carbohidratos complejos para mejorar la retencion de
nitrégeno y prevenir el catabolismo muscular.

b. Proteinas

» Ingesta Recomendada: 1.2-1.5 g/kg de peso ideal, se prefieren fuentes de proteinas
vegetales y lacteas, que suelen ser mejor toleradas.

» Manejo de la Encefalopatia Hepatica: Contrario a la restriccion proteica tradicional,
se ha demostrado que una ingesta adecuada de proteinas es segura y beneficiosa
para estos pacientes, mejorando la nutricién sin empeorar la encefalopatia. Las
proteinas vegetales y lacteas son particularmente recomendables.

c. Carbohidratos

» Constituyen entre el 50% y el 70% de la ingesta calérica. Se recomienda una
distribucién adecuada a lo largo del dia para evitar hipoglucemias, ya que los
pacientes con enfermedad hepatica avanzada tienen una capacidad reducida para
almacenar glucégeno.

d. Grasas

» Las grasas deben representar hasta el 30% de la ingesta caldrica total, excepto en
casos de malabsorcion comprobada. Las grasas de cadena media (MCT) pueden
ser Utiles en pacientes con absorcién de grasas comprometida, ya que no requieren
sales biliares para su absorcion.



e. Fibra y prebidticos

» Ingesta Recomendada: 25-45 g/dia, preferentemente de fuentes de fibra soluble o
prebioticos, que ayudan a mejorar el transito intestinal y el estado neuropsiquiatrico.
Estos pueden consumirse como férmulas prebidticas o integrarse en una dieta rica
en fibras.

f. Micronutrientes

La deficiencia de micronutrientes es comun en cirrosis avanzada. Los pacientes requieren
suplementos de:

» Vitaminas liposolubles (A, D, E y K), especialmente en enfermedades colestaticas.

» Vitaminas del complejo B y minerales como zinc, magnesio, y selenio, en especial
en casos de abuso de alcohol o cirrosis avanzada.

* Vitamina D y calcio: Los pacientes deben recibir 800-1000 Ul de vitamina D y
1000 mg de calcio, aumentando a 1200-1500 mg si tienen osteoporosis o estan en
tratamiento con corticosteroides.

2. NUTRICION EN EL PERIODO PERI Y POSTOPERATORIO TEMPRANO

Una intervencion nutricional adecuada en el periodo perioperatorio ayuda a reducir complicaciones
y acelera la recuperacion. (32)

a. Requerimientos Energéticos

* En el postoperatorio inmediato, los requerimientos energéticos son de 25-30 kcal/kg se
recomienda utilizar calorimetria indirecta para una estimacién mas precisa cuando esté
disponible.

b. Proteinas

* Ingesta Recomendada: 1.5-2.0 g/kg para promover la cicatrizacidn y reparacion de tejidos,
dado el estado catabdlico postoperatorio temprano. La suplementacién con aminoacidos
de cadena ramificada (BCAA) puede ser util para mejorar el balance de nitrogeno.

c. Reinicio de la alimentacién

+ Tiempo: Reiniciar la alimentacion oral o enteral dentro de las primeras 12 horas, siempre
que el paciente esté estable hemodinamicamente y sin nauseas o vomitos.

* Nutricion Enteral: Se recomienda una formula polimérica completa en caso de requerir
alimentacion enteral. La inmunonutricion con acidos grasos omega-3, arginina vy
nucledtidos aun esta bajo estudio y no es recomendada universalmente.

d. Manejo de electrolitos y sindrome de realimentacion

* Monitoreo: Es crucial el monitoreo de los niveles de potasio, fésforo y magnesio,
especialmente en pacientes que reciben diuréticos o tienen descompensacion de liquidos.

+ Sindrome de Realimentacion: Este sindrome puede ser una complicacion en pacientes
severamente desnutridos, por lo que se debe proceder con precaucion al reintroducir la
alimentacion.
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3. NUTRICION A LARGO PLAZO POST TRASPLANTE

Los pacientes trasplantados suelen ganar peso en exceso, lo que aumenta el riesgo de complicaciones
metabdlicas (hipertension, diabetes, sindrome metabdlico).

a. Control de peso y ejercicio

» Consejos para Control de Peso: Se debe fomentar una ingesta caldrica moderada y
balanceada. Los pacientes necesitan monitoreo de peso regular para evitar el sobrepeso.

» Ejercicio: Se debe promover la actividad fisica para prevenir la sarcopenia, mejorar la
masa muscular y optimizar el perfil metabdlico.

b. Complicaciones metabdlicas

» Sindrome Metabdlico: Aproximadamente la mitad de los pacientes desarrollan sindrome
metabdlico post-trasplante, asociado a inmunosupresores. Se requiere un manejo
integral con dieta y, en algunos casos, medicacion.

» Diabetes post trasplante: La dieta debe adaptarse para controlar la glucosa, con opciones
de tratamiento antidiabético cuando sea necesario.

c¢. Manejo nutricional de micronutrientes a largo plazo

» Calcio y Vitamina D: Se recomiendan suplementos continuos de vitamina D y calcio para
reducir el riesgo de osteomalacia y osteoporosis, especialmente si el paciente esta en
tratamiento con esteroides.

» Potasio y Magnesio: Durante el primer periodo post trasplante, puede ser necesario
restringir la ingesta de potasio debido a los efectos de algunos inmunosupresores, a
largo plazo, se recomienda mantener una ingesta adecuada de magnesio a través de
fuentes alimenticias como granos enteros y verduras.

d. Recomendaciones de seguridad alimentaria

» Higiene Alimentaria: Los pacientes deben seguir practicas de seguridad alimentaria
rigurosas, como el lavado adecuado de frutas y vegetales y la coccion completa de
carnes, debido a su estado inmunocomprometido.

Queda claro que la intervencion nutricional juega un rol primordial en el tratamiento de los pacientes
con enfermedad hepatica.

Si bien las recomendaciones de macronutrientes se encuentran establecidas, es necesario definir
qué peso corporal debera utilizarse para el calculo de los requerimientos en aquellos pacientes que
presentan ascitis/edema.



Recomendaciones nutricionales en pre y peri trasplante hepatico:

Nutrientes/

Dieta Recomendaciones Observaciones

Pre-trasplante

Evite ayunar durante mas de 3 a 6 horas durante
Calorias 35-40 kcal/kg el dia; se recomienda tomar comidas pequenas y
frecuentes distribuidas a lo largo del dia.

Se sugieren dietas ricas en vegetales y proteinas
lacteas.

Se sugiere un refrigerio a ultima hora de la tarde
de 50 g de carbohidratos complejos para revertir
la utilizacion aberrante del sustrato y mejorar la
retencién de nitrégeno.

No debe restringirse, a menos que se haya
diagnosticado una verdadera malabsorcién de grasa
mediante una prueba de grasa fecal o se informe un
vaciamiento gastrico mas lento.

La fermentacién de prebidticos parece tener
Fibra 25-45 g/dia un efecto beneficioso sobre el rendimiento
neuropsiquiatrico

Proteina 1,2-1,5 g/kg

Carbohidratos | 50%-70%

Grasas 30%

V|jcam|nas y Ingesta Q|etet|ca de O dosis farmacolégicas en caso de deficiencia.
minerales referencia

Peri-trasplante
Calorias 25-30 kcal/kg Utilice calorimetria indirecta si esta disponible
Proteinas 1,5-2,0 glkg En la fase inmediata después de la operacion, el

catabolismo proteico aumenta notablemente.

Se aconseja la alimentacién normal precoz o
nutricion enteral (12 h) tras el trasplante hepatico
siempre que el paciente esté hemodinamicamente
estable y no presente nauseas ni vomitos.

Alimentacion/
nutricion
enteral

4. FISIOTERAPIA

La fisioterapia desempefia un papel crucial en el tratamiento de pacientes con trasplante hepatico,
abarcando desde la etapa preoperatoria hasta la rehabilitacion postoperatoria y a largo plazo. Su
objetivo es mejorar la capacidad funcional, reducir complicaciones y optimizar la calidad de vida.
La rehabilitacion temprana y un programa de ejercicio estructurado son esenciales para mejorar la
resistencia cardiovascular, la fuerza muscular y la independencia funcional del paciente.

a) Fisioterapia en la Etapa Preoperatoria

La fase preoperatoria se centra en optimizar la capacidad funcional del paciente y prepararlo para
el procedimiento de trasplante. La desnutricion y la pérdida de masa muscular son comunes en
pacientes con enfermedad hepatica avanzada, lo que impacta su resistencia fisica.

*  Objetivos Preoperatorios:

(@)
O
'_
<L
o
(T
T
L
'_
=
<
—I
o
n
<
o
'_
L
=)
n
(@)
'_
=
L
=
=)
T
(@]
@)
[0’
o
L
o
—I
=
=
o
(@)
<C
=
<C
=
[0’
o
=

- Optimizacion de la Capacidad Aerobica: Programas de ejercicio aerébico moderado
para mejorar la capacidad cardiovascular y el consumo maximo de oxigeno (VO,).




- Fortalecimiento Muscular: Ejercicios especificos para fortalecer el corazén, mejorar
la estabilidad y la fuerza en las extremidades.

- Mejoras en Movilidad y Coordinacion: Entrenamiento en el uso de dispositivos de
ayuda, como andadores, y ejercicios de coordinacion y equilibrio.

- Educacion: Instruccion sobre técnicas de respiracion y ejercicios que facilitaran la
recuperacion postoperatoria.

Barreras:

- La gravedad de la enfermedad, la encefalopatia hepatica y el estado cognitivo
pueden limitar la capacidad del paciente para participar plenamente en el programa
de ejercicios.

b) Cuidados fisioterapéuticos inmediatos postoperatorios

El tratamiento en la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) después del trasplante incluye
fisioterapia respiratoria, control de secreciones y movilidad temprana. La movilizacién precoz
reduce la incidencia de debilidad adquirida en la UCI, una condicién que afecta la fuerza
muscular y la funcionalidad a largo plazo

* Intervenciones en UCI:

- Optimizacion Respiratoria: Ejercicios de expansioén toracica, técnicas de tos asistida
y ejercicios de respiracion profunda para mejorar la funcién pulmonar y facilitar la
limpieza de secreciones.

- Movilizacion Temprana: Actividades como el cambio de posicion en la cama, ejercicios
de extremidades superiores e inferiores y movilizacién fuera de la cama lo antes
posible.

- Fortalecimiento de las Extremidades: Ejercicios activos y pasivos para mantener la
movilidad articular y la longitud muscular.

+ Complicaciones comunes:

- Debilidad adquirida en la UCI, delirium, inestabilidad hemodinamica y riesgo
de infecciones o sangrados, que pueden requerir ajustes en la intensidad de la
rehabilitacion.

« Rehabilitacion funcional en la UCI

- La introduccion de la rehabilitacion funcional en la UCI contribuye a mejorar la
recuperacion postoperatoria mediante un enfoque progresivo, adaptable a la
capacidad del paciente.
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+ Técnicas de entrenamiento progresivo:

+ Movimientos de extremidades asistidos y activos: Fortalecen los musculos y
mantienen la movilidad.

» Ejercicios en el borde de la cama: Entrenamiento de control del tronco y ejercicios
respiratorios para aumentar la capacidad pulmonar y facilitar la limpieza de
secreciones.




+ Transferencias y movilidad vertical: Uso de mesa inclinada y entrenamiento de peso
soportado para facilitar la transicién hacia la deambulacion.

* Marchay reeducacién de la marcha: Uso de dispositivos de apoyo como caminadores
0 bastones segun sea necesario.

Tecnologia en la rehabilitacién: La tecnologia como la ergometria en cama y dispositivos de asistencia
de peso pueden facilitar la movilizacién en pacientes con movilidad reducida o con debilidad severa
en la UCI.

c) Fisioterapia en la sala de hospitalizaciéon postoperatoria

Después de la estancia en la UCI, el paciente es transferido a la sala de hospitalizacion
donde se sigue un programa de fisioterapia mas avanzado.

* Objetivos de la rehabilitacion en la sala:

- Aumento de la tolerancia al ejercicio: Incremento progresivo de la intensidad de los
ejercicios para mejorar la resistencia cardiovascular.

- Fortalecimiento Muscular y Movilidad Funcional: Ejercicios de fortalecimiento con un
enfoque en la recuperacién de actividades de la vida diaria.

- Ejercicio Aerobico y de Resistencia: Utilizacion de ergébmetros y ejercicios en
gimnasio, si es posible, para mejorar la capacidad fisica y la autonomia.

Actividades Funcionales y de Actividad Basada en Tareas: Integracion de actividades
especificas, como transferencias y desplazamientos, para mejorar la independencia del
paciente en sus actividades diarias.

d) Rehabilitacion en el domicilio y a largo plazo

La rehabilitacién a largo plazo es fundamental para ayudar a los pacientes a mantener los
beneficios fisicos obtenidos durante la hospitalizacién. Esta etapa se centra en la recuperacion de la
independencia funcional, el control de la fatiga y la mejora de la calidad de vida.

4.1. Estrategias de rehabilitaciéon a largo plazo

Mantenimiento de la Actividad Fisica Regular: Incluir al menos 150 minutos de actividad fisica
moderada o 75 minutos de actividad fisica vigorosa semanalmente.

Entrenamiento de Resistencia y Fuerza Muscular: Para prevenir la sarcopenia, se recomienda
realizar ejercicios de resistencia, como levantamiento de pesas ligeras y entrenamiento con bandas
elasticas.

Control de la fatiga: Ensefar estrategias de manejo de energia, incluyendo el descanso regular y la
planificacion de actividades para evitar el ciclo de sobrecarga y agotamiento.

Entrenamientode laMarchay el Equilibrio: Para mejorarla estabilidad y prevenir caidas, especialmente
en pacientes con encefalopatia residual.

. Programas comunitarios y seguimiento

Referir a programas de ejercicio comunitarios y coordinar el seguimiento con fisioterapeutas
comunitarios para apoyar el progreso continuo del paciente.
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Involucrar a la familia y cuidadores en la educacién y el apoyo para fomentar la actividad fisica
regular y un estilo de vida activo a largo plazo.

. Medicion y seguimiento de los resultados de la fisioterapia

El seguimiento del progreso es crucial para adaptar la rehabilitacion a las necesidades individuales
del paciente. Se recomienda el uso de herramientas como:

» Evaluacién Fisica en Cuidados Criticos (CCPA): Para evaluar el grado de independencia
del paciente en la UCI y durante la rehabilitacién hospitalaria.

* Pruebas de Tolerancia al Ejercicio: Como la prueba de caminata de seis minutos para medir
la capacidad funcional y la recuperacion de la resistencia(fisioterapia).



CAPITULO XIV

COMPORTAMIENTO Y PROCEDIMIENTOS FRENTE AL VIRUS COVID-19 EN EL PRE-
TRASPLANTE, TRASPLANTE Y POSTRASPLANTE

La pandemia de COVID-19, causada por el virus SARS-CoV-2, ha tenido un impacto significativo
en el sistema de salud a nivel mundial, y el ambito de los trasplantes de 6érganos no ha sido una
excepcion. Los candidatos a trasplante hepatico y los pacientes receptores representan una poblacion
particularmente vulnerable debido a su estado inmunoldgico comprometido y la frecuencia de
comorbilidades, como la cirrosis y otras enfermedades hepaticas cronicas. Esto hace que el manejo
de COVID-19 en estos pacientes requiera una atencion especial durante todas las fases del proceso
de trasplante: pre trasplante, trasplante y post trasplante. Ademas, el uso de inmunosupresores en
pacientes trasplantados aumenta el riesgo de infeccidon y complica su tratamiento y prevencion.

1. PROCEDIMIENTOS FRENTE AL VIRUS COVID-19 EN EL PRE-TRASPLANTE,
TRASPLANTE Y POS TRASPLANTE

Enrespuesta a estos desafios, las principales asociaciones de trasplante y hepatologia han elaborado
guias y recomendaciones para reducir el riesgo de COVID-19 en pacientes trasplantados de higado.
Este capitulo tiene como objetivo establecer protocolos de prevencién, evaluacion y manejo frente
al COVID-19 en cada etapa del proceso de trasplante hepatico, con el fin de mitigar los riesgos
asociados a la infeccion en esta poblacién vulnerable y optimizar los resultados del trasplante.

1.1. Procedimientos en el pre trasplante

Durante el periodo de evaluacién y preparacion para el trasplante hepatico, es esencial minimizar
el riesgo de contagio de COVID-19, ya que los candidatos a trasplante suelen presentar un sistema
inmunoldgico debilitado y multiples comorbilidades que aumentan su susceptibilidad a infecciones
graves.

« Evaluaciéon y monitoreo de COVID-19: Todo candidato a trasplante debe ser sometido
a pruebas de PCR para SARS-CoV-2 antes de ingresar al procedimiento de trasplante.
Si un paciente es diagnosticado con COVID-19, el trasplante debe posponerse hasta
que esté completamente recuperado. Esto implica que el paciente debe estar libre
de sintomas de COVID-19 y contar con resultados negativos en dos pruebas PCR
realizadas con al menos 24 horas de diferencia. Ademas, para los candidatos con cirrosis
o insuficiencia hepatica, se debe considerar el estado de la enfermedad hepatica en
la toma de decisiones clinicas, dado que estos pacientes tienen un mayor riesgo de
complicaciones graves si se infectan.

» Criterios de priorizaciéon: En el contexto de la pandemia, se deben priorizar los
trasplantes de urgencia y los pacientes en condiciones de alto riesgo que tienen pocas
probabilidades de sobrevivir sin el trasplante, tales como aquellos con insuficiencia
hepatica aguda o con un puntaje elevado en el Modelo para Enfermedades Hepaticas en
Etapa Terminal (MELD). La priorizacion ayuda a reducir la exposicion al COVID-19 y a
optimizar los recursos en el entorno hospitalario.

* Prevencion y vacunacion: Dado el riesgo elevado de complicaciones por COVID-19
en pacientes con enfermedades hepaticas crdnicas, la vacunacion es una medida
preventiva esencial. Todos los candidatos en lista de espera deben completar el esquema
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1.2,

de vacunacion contra COVID-19 antes del trasplante, preferiblemente al menos dos
semanas antes del procedimiento. En casos de pacientes con respuesta inmunolégica
limitada, se deben considerar dosis de refuerzo segun las pautas de vacunacion para
personas inmunocomprometidas.

Procedimientos durante el trasplante

El procedimiento quirdrgico de trasplante hepatico en pacientes COVID-19 positivos o con exposicion
al virus requiere de medidas adicionales para proteger tanto al paciente como al equipo de salud
involucrado.

1.3.

Protocolos de bioseguridad: Para reducir el riesgo de transmision, el equipo quirdrgico
y todos los profesionales de salud que interactian con el paciente deben utilizar equipo
de proteccién personal (EPP) completo, incluyendo mascarillas N95, guantes, batas y
proteccién ocular. Ademas, la cirugia debe realizarse en un ambiente controlado, en el
cual se asegure una adecuada ventilacion y separacion de otros pacientes para minimizar
la exposicién a patégenos.

Seleccidén de donantes: En la seleccion de donantes, se debe evitar el uso de érganos
de donantes con infeccion activa de COVID-19, excepto en casos extremos en los que
no se disponga de alternativas y la condicién del receptor lo requiera. En estos casos, es
esencial seguir protocolos de monitoreo intensivo y tener en cuenta el estado inmunolégico
del receptor para anticipar posibles complicaciones postoperatorias relacionadas con el
virus.

Manejo intraoperatorio: La intervencion quirirgica debe enfocarse en minimizar el uso
de inmunosupresores que puedan comprometer aun mas el sistema inmunoldgico del
receptor durante la cirugia. En algunos casos, puede ser necesario ajustar las dosis
de medicamentos para reducir el riesgo de infecciones oportunistas, sin comprometer
la viabilidad del injerto. Es importante realizar evaluaciones continuas de signos de
complicaciones respiratorias durante y después de la intervencion.

Cuidados y procedimientos en el post trasplante

La fase postoperatoria es critica debido a la elevada susceptibilidad del receptor a infecciones, no
solo por la inmunosupresion necesaria para evitar el rechazo del injerto, sino también por el posible
impacto prolongado de la pandemia en el sistema de salud y en la exposicién de los pacientes.

Monitoreo y aislamiento inicial: Durante las primeras semanas después del trasplante,
el paciente debe ser aislado para evitar posibles contagios. Se debe limitar la cantidad
de visitas y se debe promover el uso de telemedicina para las consultas postoperatorias
siempre que sea posible. El aislamiento es particularmente importante para pacientes
trasplantados que reciben inmunosupresion y pueden tener sintomas leves de COVID-19
que dificulten un diagndstico temprano.

Manejo de inmunosupresores: Para pacientes que se infectan con COVID-19 en
el post-trasplante, es recomendable ajustar la inmunosupresion para reducir la carga
inmunoldgica. Se sugiere reducir o suspender temporalmente el uso de medicamentos
como micofenolato en pacientes con sintomas graves. Los esteroides deben mantenerse,
ya que son una base importante en el manejo inmunosupresor, mientras que el tacrélimus
puede monitorearse y ajustarse para evitar toxicidades.



* Prevencioén de reinfeccion y complicaciones: Los pacientes post-trasplante que no
generen una respuesta inmune adecuada después de la vacunacion inicial deben recibir
anticuerpos monoclonales para protegerse del COVID-19, particularmente en momentos
de alta circulacion del virus. Esto se debe a que la respuesta inmune a la vacunacion en
pacientes inmunocomprometidos, como los trasplantados, puede ser menos efectiva.

 Seguimiento a largo plazo: Debido a la alta susceptibilidad de los pacientes
trasplantados a infecciones y complicaciones hepaticas, se recomienda mantener
un seguimiento riguroso. Esto incluye la vigilancia continua de signos de rechazo del
injerto, asi como la deteccion temprana de infecciones respiratorias o hepaticas. El
uso de métodos de consulta remota y el monitoreo de parametros inmunologicos y
virologicos permiten una atencion mas efectiva y segura para estos pacientes en el
contexto de la pandemia.

2. EVALUACION Y SELECCION DEL DONANTE FALLECIDO DE ORGANOS CON
RESPECTO A LA INFECCION CAUSADA POR SARS-COV-2

La evaluacion del potencial donante de érganos exige una historia clinica detallada (como para
cualquier otra infeccion) y el cribado microbiolégico para SARS-CoV-2 a fin de descartar, plantear la
sospecha o, en su caso, confirmar el diagnostico de COVID-19 en base al contacto de riesgo con casos
sospechosos o confirmados, manifestaciones clinicas y resultados de las pruebas complementarias
disponibles, incluyendo pruebas de imagen. No se recomienda la realizaciéon sistematica de TC
toracica como prueba de cribado en potenciales donantes asintomaticos en los que no concurran
datos clinicos sugestivos de COVID-19.

Se realizara cribado microbiolégico universal de los potenciales donantes de érganos para SARS-
CoV-2. El cribado debe basarse en una PCR en tiempo real (RT-PCR) en una muestra de tracto
respiratorio obtenida, idealmente, en las 24 horas previas a la extraccion de 6rganos:

Tipo de test: El cribado del donante se debe realizar mediante RT-PCR y no mediante ninguno de los
test antigénicos o seroldgicos disponibles actualmente.

Tipo de muestra: Idealmente, la muestra en la que se realice la RT-PCR debe ser obtenida del tracto
respiratorio inferior mediante aspirado traqueal, bronquial o lavado broncoalveolar (LBA). Como
alternativa, puede obtenerse una muestra del tracto respiratorio superior (exudado nasofaringeo).
El cribado mediante una muestra del tracto respiratorio inferior es obligado si se va a proceder a la
donacion pulmonar o intestinal o si el donante presenta un cuadro de neumonia.

Momento: Independientemente del tipo de muestra, lo recomendable es que se obtenga en las 24
previas a la extraccion, debiendo hacer un analisis individualizado si ya se dispone del resultado
de una muestra obtenida en las 72 horas previas. El resultado ha de estar disponible antes de la
extraccion de érganos.

En los potenciales donantes sin antecedente documentado de COVID-19 y con RT-PCR negativa
para SARS-CoV-2 en el cribado, se procedera con la donacién de érganos (donantes de riesgo
estandar). En los potenciales donantes con diagndstico previo de COVID-19 (ya sea confirmado
microbiolégicamente o en base a una elevada sospecha clinica), se procedera con la donacién de
6rganos (donantes de riesgo estandar) siempre que se cumplan todos los requisitos siguientes:

a. Que haya transcurrido un periodo minimo de 14 dias desde el inicio de los sintomas o del
diagnéstico microbioldgico en caso de personas asintomaticas.
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b. Que el potencial donante haya permanecido un periodo minimo de 72 horas libre de
sintomas.

c. Que el potencial donante presente un resultado negativo para SARS-CoV-2 por RTPCR en
muestra de tracto respiratorio obtenida el mismo dia de la donacion.

El tiempo desde el inicio de la sintomatologia (criterio a) se prolongara hasta un minimo de 21 dias
para la donacion pulmonar o intestinal y en los casos en los que el tiempo libre de sintomas. (Criterio
b) no sea valorable.

En los potenciales donantes con RT-PCR positiva para SARS-CoV-2 (ya sea en el contexto de un
diagnostico previo de COVID-19 o si el diagndstico se realiza en el momento de la donacién), se
procedera a la donacion de 6rganos (donantes de riesgo no estandar), salvo pulmén e intestino,
y siempre que el fallecimiento NO sea atribuible a la COVID-Los 6rganos procedentes de estos
donantes se utilizaran preferiblemente en:

Receptores en situacion de urgencia vital con riesgo de fallecimiento inminente y/6

Receptores que, con independencia de su gravedad clinica en lista de espera, presentan serologia
positiva frente a SARS-CoV-2 o han recibido una pauta completa de vacunacion (tres o mas dosis)
o tienen antecedentes de COVID-19 documentada en el afio previo. En casos que generen dudas
por la especial gravedad del cuadro del donante (ejemplo: distrés respiratorio) se podra solicitar la
asesoria de especialistas en enfermedades infecciosas, asi como de los miembros de la Subcomision
de Seguridad de la ONT. De proceder con el trasplante en este contexto, se obtendra consentimiento
informado especifico y se realizara una monitorizacién del receptor con RTPCR en muestra de tracto
respiratorio (antes del trasplante y en los dias 3 y 7 después del trasplante). Se notificara la evolucién
de los receptores con una ficha o formulario especifico que debera ser entregado a la coordinadora
departamental de trasplantes al mes del trasplante.

No existe evidencia que avale el uso de antivirales o anticuerpos monoclonales frente a SARS-
CoV-2 en este contexto.

Enlos potenciales donantes que hayan sido contactos estrechos de un caso confirmado de COVID-19,
en los siete dias previos y presenten una RT-PCR negativa para SARS-CoV2, se procedera con la
donacion de 6rganos (donantes de riesgo no estandar).
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COORDINACION DE TRASPLANTE DE ORGANOS, CELULAS Y TEJIDOS
MINISTERIO DE SALUD Y DEPORTES

Formulario de Autorizacién de Ablacién de Organos, Células y Tejidos de Donante Cadavérico

Nosotros:

(Nombre completo del familiar):

con C.I. N°: Parentesco con el donante:

(Nombre completo del familiar):

con C.I. N°: Parentesco con el donante:

AUTORIZAMOS la ablacion del érgano HIGADO del cuerpo de nuestro(a) (Nombre completo del donante
fallecido): quien falleci6 el dia

del mes de de 20 , a horas , en el establecimiento de

salud: , qQuien expresd en vida su voluntad de

donar y/o como gesto de solidaridad al préjimo, respetando su memoria y habiendo analizado
cuidadosamente esta situacién, damos nuestro consentimiento para este procedimiento, declarando no pedir
ni recibir compensacion alguna, mucho menos econdmica, salvo el agradecimiento de los pacientes que

recibiran este regalo de vida

La ablacidn se refiere exclusivamente al érgano higado, para fines de trasplante conforme a lo establecido

por la normativa nacional vigente.

Nombre y Firma del Familiar Nombre y Firma del Familiar
C.I. N°: C.I. N®:

Coordinador(a) Hospitalario(a) de Trasplante

Formulario debidamente firmados y sellados
Adjuntar copias de documentos de identidad
ORIGINAL: COORDINACION NACIONAL e COPIA 1: COORDINACION DEPARTAMENTAL o COPIA 2: CENTRO DE TRASPLANTE
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SERIE: DOCUMENTOS TECNICO NORMATIVOS

COORDINACION DE TRASPLANTE DE ORGANOS, CELULAS Y TEJIDOS
MINISTERIO DE SALUD Y DEPORTES
Formulario de consentimiento informado para donacién de higado (donante vivo relacionado)

Estimado/a Paciente:

El consentimiento informado es un acto personal y voluntario mediante el cual usted, como potencial
donante vivo relacionado de higado, manifiesta su decision de participar en este procedimiento, luego de
haber recibido una explicacion clara, completa y comprensible por parte del equipo médico.

Este documento tiene como fin registrar su voluntad libre de donar una porcidn de su higado para trasplante,
y dejar constancia de que comprende los beneficios, riesgos, alternativas, implicancias fisicas, psicoldgicas,
sociales y legales de esta decision.

DATOS DEL PACIENTE
Nombre completo del paciente:

C.I. N°: Sexo: U Masculino U Femenino

Parentesco con el receptor:

Establecimiento de Salud:

DATOS DEL EQUIPO MEDICO

Médico Responsable de Evaluacién:

Cirujano de Trasplante Hepatico:

Nombre del procedimiento:

EXPLICACION LITERAL DEL PROCEDIMIENTO
El procedimiento consiste en una cirugia mediante la cual se extrae una parte del higado del donante vivo
relacionado, el cual serd trasplantado a un receptor con enfermedad hepatica crénica terminal.

Antes del procedimiento, el donante serd sometido a una evaluacién médica, psicoldgica, inmunoldgica y
social exhaustiva, y debe firmar este consentimiento ante Notario de Fe Publica, conforme a la normativa
boliviana vigente.

INFORMACION CLINICA Y LEGAL

Duracion estimada de la cirugia: Tiempo de hospitalizacion previsto:

Medicamentos y cuidados postoperatorios:

Beneficios esperados para el receptor: Mejora o restitucién de la funcién hepatica
Riesgos 0 complicaciones para el donante:
Infeccién, sangrado, dolor postoperatorio
Complicaciones biliares o vasculares
Cicatriz fisica y emocional

En casos raros, riesgo vital
ORIGINAL: COORDINACION NACIONAL e COPIA 1: COORDINACION DEPARTAMENTAL e COPIA 2: CENTRO DE TRASPLANTE




COORDINACION DE TRASPLANTE DE ORGANOS, CELULAS Y TEJIDOS
MINISTERIO DE SALUD Y DEPORTES
Formulario de consentimiento informado para donacién de higado (donante vivo relacionado)

DECLARACION DEL DONANTE
¢Recibid explicacion clara por parte del equipo médico?
Habiendo leido y comprendido la informacion anterior, declaro:

U Si, doy mi consentimiento libre, voluntario y consciente para la donacién de parte de mi

higado a favor de: Nombre del receptor:

Parentesco:

[J No consiento la realizacidn del procedimiento.

Nombre completo del donante:

C.I. N°;

Firma o huella del donante

Fecha:

Firma y Sello Jefe de Equipo de Trasplante Firma o huella del Paciente o Familiar Responsable

Formulario debidamente firmados y sellados
Adjuntar copia documento de identidad
ORIGINAL: COORDINACION NACIONAL o COPIA 1: COORDINACION DEPARTAMENTAL e COPIA 2: CENTRO DE TRASPLANTE
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COORDINACION DE TRASPLANTE DE ORGANOS, CELULAS Y TEJIDOS
MINISTERIO DE SALUD Y DEPORTES
Formulario de consentimiento informado para intervencion quirturgica de Trasplante

Estimado/a Paciente:

El consentimiento informado es un acto personal y voluntario mediante el cual usted acepta libremente vy sin
presiones participar en este procedimiento, luego de haber recibido una explicacién clara, completa y
comprensible por parte del equipo médico.

Este documento tiene como fin registrar su voluntad libre de someterse a un trasplante de higado, y dejar
constancia de que comprende los beneficios, riesgos, alternativas, implicancias fisicas, psicoldgicas, sociales y
legales de esta decision.

DATOS DEL PACIENTE

Nombre completo del paciente:

C.I. N°: Sexo: U Masculino L] Femenino

Parentesco con el receptor:

Establecimiento de Salud:

DATOS DEL EQUIPO MEDICO

Médico Responsable de Evaluacién:
Cirujano de Trasplante Hepatico:

Nombre del procedimiento:

EXPLICACION LITERAL DEL PROCEDIMIENTO

El procedimiento consiste en una cirugia mediante la cual se implanta en su organismo un érgano (higado)
proveniente de un donante, el cual ha sido previamente evaluado y procurado segin los protocolos
establecidos.

Antes del procedimiento, usted ha sido sometido/a, a una evaluacién médica integral, que incluye analisis
clinicos, psicoldgicos, inmunoldgicos y de compatibilidad. Se le ha informado que deberd tomar
medicamentos inmunosupresores de por vida para evitar el rechazo del injerto.

INFORMACION CLINICA Y LEGAL

Duracién estimada de la cirugia: Tiempo de hospitalizacién previsto:

Medicamentos y cuidados postoperatorios:

Beneficios esperados:

Mejora o restitucion de la funcion hepatica.

Riesgos y complicaciones posibles:

Infecciones, sangrado, rechazo del injerto, efectos adversos por inmunosupresores.
Riesgo de reintervencion quirdrgica, complicaciones biliares o vasculares.

Impacto psicolégico o emocional.

En casos excepcionales, riesgo vital.

En casos raros, riesgo vital
ORIGINAL: COORDINACION NACIONAL o COPIA 1: COORDINACION DEPARTAMENTAL o COPIA 2: CENTRO DE TRASPLANTE




COORDINACION DE TRASPLANTE DE ORGANOS, CELULAS Y TEJIDOS
MINISTERIO DE SALUD Y DEPORTES
Formulario de consentimiento informado para intervencion quirdrgica de Trasplante

DECLARACION DEL PACIENTE

Declaro haber recibido la informacion necesaria, haber comprendido todos los aspectos mencionados y tener
la oportunidad de hacer preguntas al equipo médico.

Usi U No

[J Si, Otorgo mi consentimiento libre, voluntario y consciente para someterme al trasplante
hepético.

L] No consiento la realizacion del procedimiento.

Firma o huella del Paciente

Fecha:

TESTIGOS

Nombre completo:

Nombre completo:

Firma y Sello Jefe de Equipo de Trasplante Firma o huella del Paciente o Familiar Responsable

Formulario debidamente firmados y sellados
Adjuntar copias de documentos de identidad
ORIGINAL: COORDINACION NACIONAL e COPIA 1: COORDINACION DEPARTAMENTAL o COPIA 2: CENTRO DE TRASPLANTE
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COORDINACION DE TRASPLANTE DE ORGANOS, CELULAS Y TEJIDOS
MINISTERIO DE SALUD Y DEPORTES
Formulario de inclusion en lista de espera para trasplante hepatico

Fecha de Solicitud:

1. DATOS DEL PACIENTE

Nombre completo:

C.I. N.o: Fecha de nacimiento:

Sexo: [ Masculino J Femenino Teléfono(s) de contacto:

Direccion:

Establecimiento de salud tratante:
II. PARAMETROS CLINICOS PARA PRIORIZACION
Creatinina (mg/dL): Bilirrubina total (mg/dL):

Albimina (g/dL): Z score (si pediatrico):
¢Paciente en didlisis 22 veces/semana?: U Si [ No

Fecha de inicio de dialisis (si aplica): / /

Fecha del dltimo laboratorio para MELD/PELD: / /
III. CONDICIONES CLINICAS DE EXCEPCION (si aplica)

LI Hepatocarcinoma (CHC) L Ascitis refractaria [ Sindrome hepatorrenal

U Peritonitis bacteriana espontanea [ Otras (especifique):

Fecha de presentacién de la condicidn de excepcidn: /
IV. DATOS PARA ASIGNACION Y MATCHING

Grupo sanguineo ABO: Rh: Peso (kg): Talla (cm):
V. FECHAS CLAVE DEL REGISTRO

Fecha de ingreso a lista de espera: / / Cddigo asignado en el sistema:
(datos a ser llenado por el coordinador departamental)

VI. VALIDACION Y FIRMAS
Firmas y sellos:
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Médico Responsable Jefe de Trasplante Coordinador Departamental

(En caso de excepcidn clinica)
Comité de Etica o Evaluacién

Formulario debidamente firmados y sellados
Adjuntar copias de documentos de identidad
ORIGINAL: COORDINACION NACIONAL e COPIA 1: COORDINACION DEPARTAMENTAL e COPIA 2: CENTRO DE TRASPLANTE
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