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1. INTRODUCCION 

El trasplante hepático (TH) supone la única opción terapéutica de aquellos pacientes que 

desarrollan insuficiencia hepática fulminante que no responde a tratamiento médico, 

independientemente de la causa que la produzca, siendo a su vez la mejor alternativa de 

tratamiento de ciertas enfermedades como la hepatopatía crónica avanzada y algunos 

tumores hepáticos. En los últimos años se están desarrollando otras nuevas potenciales 

indicaciones, muchas de ellas aún en estudio, en las que el TH podría tener un papel 

terapéutico oncológico incluso con intención curativa. Es el caso del colangiocarcinoma 

tanto intra como extrahepatico y las metástasis hepáticas de origen endocrino y/o colorectal, 

que pueden considerarse indicaciones para el trasplante hepático en pacientes muy 

seleccionados y bajo estrictos criterios.1-3 

A pesar de los claros beneficios demostrados del TH, este sigue siendo un tratamiento mas 

o menos restringido según los diferentes países, debido en parte a que la puesta en marcha 

de unidades de trasplante conlleva un gran esfuerzo económico y logístico; pero sin duda, es 

la limitación de  órganos disponibles la mayor dificultad a la que se enfrentan estos 

programas.  De hecho, es esta limitación la que, de forma directa, regula la actividad 

trasplantadora de las diferentes unidades y, de forma indirecta, la capacidad de indicación 

de TH de estas. De forma figurada, si dispusiéramos de un número ilimitado de órganos, 

probablemente el TH podría indicarse en otras múltiples enfermedades como forma de 

tratamiento incluso oncológico, beneficiando a un numero mayor de pacientes.  

Aunque hemos de aceptar que el numero de órganos disponible es limitado, también 

sabemos que disponemos de un importante margen de mejora para aumentar esta 

disponibilidad, tal y como nos ha demostrado la historia de la donación de órganos y del 

trasplante. De hecho, y a pesar de todas estas limitaciones, en los últimos años hemos visto 
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una rápida y progresiva generalización del trasplante de órganos sólidos, fundamentalmente 

en los países desarrollados, que  ha permitido realizar mas de 31.000 trasplantes hepáticos 

en 2020 a nivel mundial, con injertos procedentes de mas de 36.000 donantes cadavéricos 

validos4. Sin embargo, la historia del trasplante de órganos sólidos es relativamente reciente 

y no hace tanto tiempo que los cirujanos discutían el futuro de estas técnicas, en ese momento 

consideradas experimentales. 

 

1.1 Historia del trasplante 

Los primeros trasplantes de órganos sólidos se realizaron en riñones debido a la menor 

complejidad técnica del trasplante renal y a la mayor resistencia de este órgano a la isquemia. 

El primer homotrasplante renal fue realizado en 1933 por el Dr. Voronoy en Ukrania5. El 

donante era AB0 incompatible con el receptor y los riñones fueron extraídos 6 horas después 

de la defunción del donante. En ese momento, poco  se sabia de la importancia de la 

incompatibilidad de grupos sanguíneos y  de los tiempos de isquemia de los órganos, y el  

injerto nunca funcionó. A pesar de ello, esta experiencia puso de manifiesto el creciente 

interés en este tema que el mundo de la medicina estaba desarrollando a nivel mundial. De 

hecho, tuvieron que pasar 20 años para que  en 1953 se publicaran los resultados de  la 

primera serie de nueve trasplantes renales, la mayor parte de ellos procedentes de donantes 

fallecidos por parada cardiocirculatoria (PCC)6. A pesar de que aún no se disponían de 

tratamientos efectivos contra el rechazo, estos injertos sobrevivieron varias semanas, aunque 

finalmente la supervivencia de ninguno de los receptores superó los dos meses.    

La historia del trasplante hepático comienzó en 1963 cuando el grupo de Starzl  realizó el 

primer trasplante hepático en Denver-Colorado, en un niño de tres años con atresia de las 
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vías biliares  utilizando un donante en asistolia (DA)7. El paciente falleció en la mesa de 

operaciones cuatro horas tras la reperfusión. Ese mismo año realizaron otros dos trasplantes 

hepáticos que sobrevivieron 22 y 7 días respectivamente. Pero no es hasta 1967 cuando tiene 

lugar el primer TH con supervivencia prolongada, realizado a una niña de un año y medio 

de edad con un carcinoma hepatocelular, que sobrevivió 13 meses y falleció por 

diseminación de la enfermedad8. Al año siguiente, en mayo de 1968 se llevó a cabo con éxito 

el primer TH en Europa, realizado por Sir Roy Calne, en la universidad de Cambridge9. Es 

innegable la importante aportación a la historia y al desarrollo del TH de los  trabajos 

realizados por Starzl en Estados Unidos y Calne  en Reino Unido, así como por el resto de 

los grupos  europeos que se fueron uniendo contemporáneamente (Hannover, Paris,…). Sus 

investigaciones no solo definieron las técnicas quirúrgicas para el trasplante hepático que 

aún hoy se mantienen vigentes, sino que también ayudaron en el desarrollo de medicamentos 

inmunosupresores dirigidos a evitar uno de los grandes problemas relacionados con el 

trasplante: el rechazo de los órganos10-15. En este sentido, el descubrimiento de la 

ciclosporina A en 1976 se ha considerado uno de los mayores avances que ha contribuido al 

desarrollo del trasplante, dado que permitió alcanzar supervivencias del 30% a 5 años del 

trasplante, nunca antes logradas16. Durante los años ochenta y noventa se dieron importantes 

progresos en la preservación de los órganos, así como en el manejo perioperatorio de los 

pacientes trasplantados, el control de la coagulación  y  el desarrollo de nuevas terapias 

antibióticas para tratar las múltiples complicaciones infecciosas que estos pacientes 

desarrollaban17-22. Gracias a todos estos avances, lo que antes era considerado un tratamiento 

experimental, paso a ser una alternativa terapéutica con un futuro prometedor. De hecho, en 

1983 se celebró la primera reunión de consenso del National Institute of Health (Bethesda - 

USA)23, en la que se presentó el TH como de utilidad terapéutica demostrada para el 

tratamiento de las enfermedades hepáticas irreversibles, intratables y en estados terminales. 
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En ese momento, tan solo se habían realizado en el mundo 540 TH, asociando un 20-40 % 

de mortalidad en el primer mes. Además, se definieron las bases para el establecimiento de 

los diferentes programas de trasplante. 

El primer trasplante hepático de España se realizó en el Hospital Universitario de Bellvitge 

el 23 de febrero de 1984 por los doctores Carlos Margarit y Eduardo Jaurrieta24. Desde 

entonces, la actividad de TH se ha desarrollado de manera rápida y exponencial en todas las 

comunidades de forma que, en la actualidad, disponemos de 27 centros de TH, donde se 

realizan mas de 1000 TH al año lo que supone, junto con otros países como Portugal, Bélgica 

y USA, la mayor actividad de TH mundial25 (26,5 TH pmp)(Fig.1), (Fig.2). 

 

Figura 1: Actividad de trasplante hepático (número absoluto y pmp). España 2020. ONT25. 

 

De forma similar hay que destacar la actividad del trasplante renal (72 pmp) y del trasplante 

pulmonar (8 pmp). Esta importante actividad trasplantadora, asociada a la mayor tasa de 
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donación de órganos del planeta (37,4 donantes pmp), nos convierte en un país referente en 

trasplantes, siendo responsables del 10 % de la actividad trasplantadora a nivel mundial, a 

pesar de solo representar el 2 % de la población25 (Fig.3). 

 

 

Figura 2: Trasplante hepático por millón de habitantes. International Figures on Organ Donation 

and Transplantation. Newsletter transplant 20204. 

 

En el hospital de Cruces realizamos el primer TH en febrero de 1996 y desde entonces mas 

de 1600 pacientes se han beneficiado de él26. 
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Figura 3: Tasa anual (pmp) de donantes de órganos en España y otros países 2015-2019. ONT25 

 

1.2 Evolución histórica de los donantes 

En los primeros años del trasplante la practica totalidad de los donantes provenían de 

donantes a corazón parado o donantes DA fallecidos por diferentes circunstancias, a veces 

incluso en el medio extra-hospitalario. Esto generaba importantes conflictos éticos entre la 

comunidad científica del momento, tanto en relación al concepto y  diagnostico de la muerte 

de los potenciales donantes, como relativas al uso de los órganos de estos pacientes.  Por 

otra parte, los resultados obtenidos con la DA no eran muy satisfactorios y el concepto de la 

isquemia caliente, asociado a la DA, como factor determinante en los resultados del TH, 

cobraba cada vez mas importancia. En 1968, se publicaron los Criterios de Harvard27 (Fig.4) 

que presentaban y definían el concepto de muerte encefálica (ME) como una situación de 

“coma irreversible”  o muerte con corazón latiente. La ME se definía como el cese 

irreversible en las funciones tanto de los hemisferios cerebrales como del tronco encefálico 
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y fue rápidamente aceptada como la muerte del individuo, por las legislaciones de la mayoría 

de los países occidentales.  Así, los pacientes en ME podían ser considerados como 

potenciales donantes, minimizando  las complejas consideraciones éticas y legales 

característicamente asociadas a la DA. Además, la ME presentaba la ventaja de que, dado 

que estos pacientes tenían ya declarada la situación de éxitus, era posible la perfusión y 

preservación directa de los órganos  sin pasar por un tiempo de isquemia caliente, lo que sin 

duda, constituía un beneficio para la preservación de los injertos. Por todo ello, y a partir de 

la publicación de estos criterios, se actualizaron los protocolos de donación-obtención de 

órganos y  la practica totalidad de la actividad relacionada con la obtención de órganos se 

centró en los donantes en ME, que pasaron a ser el “gold standard”  de la donación28. En este 

sentido, la legislación española recoge por primera vez la posibilidad de donación en ME, 

en el Real Decreto 30/197929 y posteriormente, en el  Real Decreto 2070/199930, desarrolla 

específicamente el concepto de la ME y en su anexo I, recoge de forma detallada como debe 

realizarse su diagnostico. 

    

   Figura 4: Criterios de Harvard de muerte cerebral27. 
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El uso de donantes en ME, ha sido también un factor clave en el desarrollo del TH, ya que 

nos ha permitido obtener órganos con los que se han demostrado  excelentes resultados 

postrasplante, consiguiendo mejorar no solo la supervivencia, sino también la calidad de 

vida de los receptores. 

España es considerado un referente mundial en donantes en ME, alcanzando cifras 

superiores a los 35 donantes pmp (Fig.5). Sin duda alguna, para obtener estas tasas de 

donación, es necesario no solo la solidaridad de las personas, sino también un sistema 

sanitario sólido y universal, acompañado de  campañas de concienciación ciudadana. Sin 

embargo, la actividad de donación ha estado históricamente siempre por detrás de la 

actividad trasplantadora, condicionando un incremento en los tiempos en lista de espera para 

el trasplante y como consecuencia, un empeoramiento de la situación clínica de los 

receptores y una mayor posibilidad de fallecer en lista o de ser excluidos por progresión de 

la enfermedad de base.  

 

Figura 5: Numero total y tasa anual (pmp)  de donantes de órganos. España1993-2021. ONT 

202026. 
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En la figura 6 se puede observar como en 2012, casi un 6% de los pacientes en lista de espera 

fallecieron sin ser trasplantados, y más de un 13% fueron excluidos de esta, por 

empeoramiento clínico o progresión de su enfermedad de base. De hecho, se trasplantaron 

1016 hígados en  receptores adultos y a pesar de ello, 86 pacientes fallecieron en lista de 

espera y 198 fueron excluidos de lista por diversas causas. Finalmente el numero de 

pacientes en lista de espera al final de año fue superior al del principio de año, poniendo de 

manifiesto la incapacidad del sistema31. (Fig. 7).   

 

 

Figura 6: Evolución del estado a fin de año de  la lista de espera para trasplante hepático. 

Receptores adultos. España 2011-2020. ONT 202025. Modificada. 

 

Según la Organización Nacional de trasplantes (ONT), en los  años 2004-2005 se alcanzaron 

las mayores tasas de donación conseguidas hasta el momento (35 donantes pmp) y desde 

entonces, a pesar de los esfuerzos de los diferentes programas de trasplante, la tasa se ha 
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mantenido constante hasta el año 2015. A partir de el año 2015, y gracias al establecimiento 

de los programas de DA, se consigue superar los 45 donantes pmp26(Fig.5). 

 

 

Figura 7: Evolución de la lista de espera. Adultos ONT 201231. 

 

Es por esto, que una de las principales inquietudes de los cirujanos del TH, así como de los 

coordinadores y de todo el personal implicado en el mundo de los trasplantes, ha sido la de 

aumentar el grupo de donantes disponibles, mediante la expansión de  los criterios clásicos 

de selección de los donantes y la  exploración de nuevas alternativas a la donación en ME. 
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Además,  la selección de donantes también ha tenido que evolucionar y amoldarse a los 

cambios que la sociedad ha ido experimentando de forma natural32. Todo ello ha 

condicionado que con el tiempo el perfil de los donantes fuese cambiando. Así por ejemplo, 

las mejoras en las medidas de seguridad vial generaron un descenso en los traumatismos 

craneoencefálicos (TCE), fundamentalmente de tráfico, clásicamente asociados a donantes 

jóvenes. Por otra parte, aumentaron los donantes fallecidos por accidentes cerebrovasculares 

(ACV), característicos de pacientes mas añosos. Una fotografía de esta evolución se muestra 

en la figura 8, que presenta como en el año 2000 aproximadamente el 70 % de los donantes 

eran menores de 60 años y esta cifra descendió hasta el 45 % en el año 2011, con un 55% de 

donantes mayores de esa edad25. Esta tendencia se mantiene aún hoy en nuestros días. 

 

 

Figura 8: Evolución de la edad del donante. España 2000-2021.ONT 202125. 
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Aunque la edad ha sido el criterio mas ampliamente expandido, otros como los injertos con 

esteatosis, incluso con cierto grado de disfunción hepática sin superar unos límites 

establecidos; también aquellos con el tiempo de isquemia fría prolongado o los donantes 

positivos a ciertas infecciones como el VHC,VHB, VIH,… también se han aceptado como 

posibles donantes. 

En relación a la búsqueda de alternativas a la donación convencional en ME,  se exploraron 

múltiples alternativas como el donante vivo, los injertos parciales (Split), los donantes 

dominó y la DA, entre los mas comunes. Esta última, estaba ya ampliamente establecida en 

otros países con peores tasas de donación en ME  y en los que la necesidad de órganos 

resultaba un problemas mas acuciante.  

Todo este grupo de donantes que se alejaban del donante convencional fueron englobados 

en un nuevo concepto: los donantes suboptimos, también llamados marginales o donantes 

con criterios expandidos, con los que se asumía un mayor numero de complicaciones y una 

menor supervivencia33-40. A pesar de considerarse marginales, su uso se extendió 

rápidamente en la mayor parte de los programas de TH, dado que su incorporación al grupo 

de donantes útiles permitía mitigar de forma importante el desequilibrio donante-receptor. 

La incorporación de la DA, ampliamente establecida a partir del año 2015 en nuestro país, 

ha permitido un aumento en el numero de trasplantes y como consecuencia un acortamiento 

de las listas de espera e importantemente, una reducción de las exclusiones y de la mortalidad 

en lista25, tal y como se muestra en la figura 9.  
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Figura 9: Evolución del estado a fin de año de  la lista de espera para trasplante hepático. Adultos. 

ONT España 2011-202025. Modificada 

 

 

Múltiples autores han incluido a los donantes obtenidos de la DA (tanto DANC como DAC) 

dentro del grupo de donantes con criterios expandidos, independientemente de la técnica de 

preservación utilizada, y de los tiempos de isquemia resultantes, solo por el hecho de 

provenir de un donante DA 37,41-46 (Tabla1).  
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Tabla 1: Criterios de la donación con criterios expandidos 

 Barshes 
(2007)41 

Nickkholgh 
(2007)42 

Northup 
(2007)43 

Burroughs 
(2009)44 

Blok 
(2012)45 

Bruzzone 
(2013)46 

Feng 
(2014)3

7 

UCI (días)  >7  DVA >5  >7 >7      - 

IMC  >30 >30 - Alto >30 >30 

Causa de 
muerte 

Anoxia 
ACV  
no-TCE 

 Anoxia 
ACV 

   Anoxia  
ACV 

Edad  / 
raza 

>= 60 
negro 

>65 negro > 35 > 65 > 80 > 60 
negro 

Esteatosis  > 40% > 40%  Si Si  

Na+  >165 
mmol/L 

elevado  elevado >165 mmol/L  

Función 
hepática 

 ALT > 5x 
normal;Bb 
>3 mg/mL 

Bb elevada  ALT y/o 
Bb 
elevada 

ALT >105U/L 
Bb >3 mg/mL 

 

VHC/VHB  +      

Injerto Split      Split 

DA DA*  DA    DA 

Tiempos TIF >12h    TIF >12h 
TIC > 40  

 Region
al/nacio
nal 

Otros   Sepsis, 
drogas, 
tumores 

 DM, OH 
tumores 
drogas 

  

* asociando otro factor: > 40 años, ACV, Anoxia, negro,…; DVA, drogas vasoactivas; Na+,,sodio 
plasmático; Bb, bilirrubina; TIF, tiempo de isquemia fría; TIC, tiempo de isquemia caliente; DM, 
diabetes Mellitus; OH, alcohol. 
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1.3 Donación en Asistolia 

La donación en asistolia (DA) se define como la donación de órganos a partir de personas 

cuyo fallecimiento ha sido diagnosticado por criterios circulatorios y respiratorios. Aunque 

en nuestro medio, DA es la denominación mas ampliamente aceptada, en la bibliografía 

pueden encontrarse otros múltiples términos como : donación en parada cardio-circulatoria 

(donation after cardiac death) o donación a corazón parado ( non-heart beating donation). 

En la Primera Conferencia Internacional sobre la “Non Heart Beating Donation”, que tuvo 

lugar en la ciudad holandesa de Maastricht en 199547, se definieron cuatro categoría de DA, 

en función de la forma de fallecimiento. En las dos primeras categorías, denominadas DA 

no controladas  (DANC),  la asistolia acontece de forma brusca y no esperada, incluso en el 

medio extrahospitalario,  sin presencia ni control médico y sin éxito tras las maniobras de 

reanimación cardiopulmonar. La DA  controlada (DAC) hace referencia a las  dos ultimas 

categorías, en las que la asistolia se produce en un contexto hospitalario y con control 

médico. En la practica clínica, la DANC hace normalmente referencia a los donantes tipo 2 

de Maastricht, mientras que la DAC se refiere a los donantes tipo 3, por ser ambos los mas 

frecuentes. Posteriormente, esta clasificación fue modificada en 2011 en Madrid, para 

adaptarse a nuestro medio48(Fig.10). 

Aunque en España, su desarrollo mas en profundidad, se ha llevado a cabo en los últimos 10  

años, su interés en este tema ya quedó patente en el Documento de consenso español sobre 

extracción de órganos de DA, que se publicó en el año 1996, inmediatamente a continuación  

del consenso de Maastricht49. En dicho documento, se animaba a la creación de  programas 
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de DANC y se establecía una moratoria para los programas de DAC. De igual manera, con la 

publicación del Real Decreto 2070/199930, la DANC quedaba encuadrada en este marco legal, 

pero no se hacia referencia directa a la DAC e incluso indirectamente la ilegalizaba, dado que 

solo hacia referencia al fracaso de la maniobras de resucitación y no a la LTSV programada. 

 

Figura 10: Categorías de DA, según la clasificación de Maastricht. Tomado del documento de 

consenso nacional de DA, 201248. 

 

Es por esto, por lo que en España se desarrollaron programas de DANC en hospitales como 

el Complejo Hospitalario de A Coruña, el Hospital 12 de Octubre, el Clínico San Carlos de 
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Madrid y el Hospital Clinic de Barcelona. Estos programas fueron pioneros y referentes a 

nivel mundial en DANC50-52. Aunque su aportación cuantitativa al TH en nuestro país fue 

anecdótica, no superando, en el mejor de los casos, el 2% de los TH anualmente realizados, 

supuso un importante avance cualitativo en el tema de la preservación de órganos en DA. Nos 

enseñaron no solo la técnica a emplear sino también, la complicada logística que había que 

organizar. En el año 2007, el grupo del Hospital Clinic de Barcelona presentó su protocolo de 

DANC en el que mantenían y preservaban los órganos de los potenciales donantes mediante  

un sistema de circulación extracorpórea normotérmica50. En 2012 publicaron sus resultados, 

habiendo realizado 34 TH durante 8 años, tras haber activado 400 veces el protocolo de 

DANC53. Sus resultados ponían de manifiesto  que la técnica de preservación era factible y 

los órganos viables, pero el sistema poco rentable y altamente complejo. 

Al contrario que nosotros, en EEUU y en ciertos países Europeos (Inglaterra, Holanda, 

Bélgica,…) las legislación existente en ellos y la falta de donantes en ME favoreció el 

desarrollo de la DAC, que ya en 2015 llegó a representar hasta el 30-40% del total de la 

donación, en esos paises54.  

Con el tiempo, la política con respecto a la DAC se ha ido modificando en España, por una 

parte motivada por el interés del mundo del trasplante en la utilización de estos donantes y 

por otra parte, impulsada por el desarrollo y la creciente demanda de protocolos de “cuidados 

al final de la vida” en las unidades de cuidados intensivos (UCI), en los que estaría incluido 

el ofrecimiento de la donación. Este interés queda reflejado en el Documento de Consenso 

Nacional de Donación en Asistolia del año 201248, y en el nuevo Real Decreto 1723/201255, 

que entró en vigor en enero de 2013 y que por primera vez dio soporte legal para la obtención 

de órganos de donantes DAC (Fig.11). 
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Figura 11:  Adaptado de el Real Decreto 1723/2012 de 28 de diciembre55.

 

 

1.4  Consideraciones éticas de la DAC 

La donación de órganos en general y mas particularmente la DAC genera una serie de 

cuestiones éticas que es importante analizar y mencionar.  

La donación de órganos se basa principalmente en la solidaridad como principio social  

respetando siempre el derecho a  la autonomía de los donantes. A diferencia del  donante en 

 
DIAGNÓSTICO DE MUERTE POR CRITERIOS CIRCULATORIOS Y 

RESPIRATORIOS 

1. Constatación de forma inequívoca de ausencia de circulación y de ausencia de 
respiración espontánea, durante un período no inferior a cinco minutos. 
 

2. Se cumple una de las siguientes condiciones: 
 

1. Se han aplicado, durante un periodo de tiempo adecuado, maniobras de 
reanimación cardiopulmonar avanzada, que han resultado 
infructuosas. Cobertura a la DANC 

 
2. No se considera indicada la realización de maniobras de reanimación 

cardiopulmonar en base a razones médica y éticamente justificables. 
Cobertura a la DAC 

 
3. La ausencia de circulación se demostrará mediante la presencia de al menos uno 

de los siguientes hallazgos: 
1. Asistolia en un trazado electrocardiográfico continuo. 
2. Ausencia de flujo sanguíneo en la monitorización invasiva de la presión 

arterial. 
3. Ausencia de flujo aórtico en un ecocardiograma. 
4. Podrá utilizarse cualquier otra prueba instrumental que acredite absoluta 

garantía diagnóstica. 
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ME, el donante DAC es un paciente que aún no ha fallecido y al que, dado su mal pronostico, 

se le va a realizar una limitación terapéutica del soporte vital (LTSV), como parte del 

conjunto de cuidados destinados al final de la vida. Si tenemos en cuenta la regla básica de 

la donación “death donor rule”, un paciente no puede ser considerado donante hasta que se 

ha determinado medicamente su fallecimiento56. Este hecho, a diferencia de lo que ocurre 

con los donantes en ME, determina la complejidad y especial logística de los donantes DAC, 

que no pueden ser considerados donantes hasta que han fallecido después de la LTSV. Como 

sabemos, durante el proceso de fallecimiento los órganos se deterioran y con la idea de 

mejorar la preservación y posterior funcionalidad de estos, el donante y/o sus familiares 

aceptan el que sea sometido a un conjunto de procedimientos encaminados exclusivamente 

al mantenimiento y preservación de dichos órganos, como es el caso de la canulación 

premorten y la heparinización previa a la LTSV. Por todo ello , adquiere especial importancia 

el respeto a los principios bioéticos y a los derechos fundamentales de la persona. Hay que 

tener en cuenta que, por una parte,  el sistema tiene éticamente la obligación de promocionar 

los intereses individuales del paciente (principio de beneficencia) y que se le ofrezca la 

posibilidad de donar, así como a que se respeten sus decisiones y opciones personales 

(principio de autonomía) y ser el mismo, o sus allegados, los que puedan decidir si ser 

donante o no. Pero por otra parte, dados los procedimientos a los que hay que someterle en 

vida, es imprescindible defender la integridad del donante como ser humano que es, 

basándose en el primum non nocere (principio de no maleficencia)57,58. Establecer un justo 

equilibrio entre todos estos principios no es sencillo y aún hoy en día genera un intenso 

debate entre los especialistas en bioética. Por todo ello, y teniendo en cuenta las 

consideraciones anteriormente mencionadas, se considera potencial  donante DAC a 

cualquier paciente ingresado en el hospital con una patología de mal pronóstico en el que los 

familiares conjuntamente con los médicos directamente encargados de su mantenimiento, 
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han decidido realizar una  LTSV. Es importante destacar que la decisión de la LTSV ha de 

basarse en criterios estrictamente médicos y protocolos de extubación terminal y debe ser 

consensuada con la familia. A la hora de realizar la LTSV, el Documento de Consenso de la 

ONT de 2012 recomienda basarse en las “recomendaciones de tratamiento al final de  la vida 

del paciente crítico” realizadas por el grupo de Bioética de la SEMICYUC59. .Además, la 

LTSV ha de ser siempre independiente y previa a la decisión de donar. Finalmente, el 

proceso de la donación será llevado a cabo por el equipo de coordinadores del Hospital, 

según sus protocolos y sin interferencia alguna por parte de los especialistas implicados en 

el proceso de extracción y trasplante. 

Hay que tener en cuenta que, dado que la DAC tiene clásicamente una efectividad 

significativamente inferior a la donación en ME, fundamentalmente en cuanto a la tasa de  

utilización de donantes y órganos, no se considera una alternativa a la ME y solo se plantea 

cuando no sea esperable dicha evolución. Por lo tanto, la mayoría de los donantes serán 

pacientes con lesiones intracraneales graves de mal pronóstico, en los que no se prevea la 

evolución a ME, pacientes con patologías médicas (respiratorias, cardiológicas…) con 

pronóstico desfavorable y enfermedades neurodegenerativas en fases terminales. 

 

1.5 Técnicas de preservación del injerto hepático en el donante DAC 

Como hemos comentado, para poder preservar y/o extraer órganos de un donante DAC es 

necesario que este se encuentre en PCC. Durante este tiempo, así como durante el tiempo en 

el que se produce la PCC tras LTSV,  los órganos están necesariamente sometidos a la 

isquemia caliente. Es por eso, que las técnicas de preservación de órganos adquieren especial 

importancia en la DAC y es que, además de preservar los órganos, tienen la finalidad  de 
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intentar reducir al mínimo ese tiempo de isquemia caliente, atenuando la lesión por isquemia 

reperfusión (LIR). 

Las técnicas que se han descrito para la preservación de injertos DAC son las siguientes: 

 

1.5.1 Técnica de extracción superrapida 

La técnica de extracción superrapida (ESR), consiste  en la realización de una laparotomía 

lo mas rápidamente posible y posterior canulación y perfusión de los órganos con solución 

de preservación fría, reduciendo los tiempos al mínimo. Fue descrita por el grupo de 

Pittsburg en 199560 y desde entonces se ha convertido en la técnica de elección para la 

preservación de órganos DAC y por lo tanto, la mas ampliamente extendida a nivel mundial.  

Hasta el año 2011, casi la totalidad de las experiencias y resultados publicados con la DAC, 

fueron con esta técnica. Sin embargo, los resultados postrasplante presentados eran muy 

inferiores a los conseguidos con los donantes ME. El uso de esta técnica se asociaba a un 

incremento de complicaciones como la disfunción precoz del injerto (DPI), la trombosis 

arterial (TAH) y en general, todas las complicaciones  biliares61.  Dentro de estas últimas, 

fundamentalmente se relacionaba con el desarrollo de colangiopatía isquémica (CI), una 

complicación casi exclusivamente asociada a la DA y que en algunas series se presentaba 

hasta en mas de un 40 % de los casos62,63. Como consecuencia de todas estas complicaciones, 

se generaba un incremento en ingresos hospitalarios y procedimientos invasivos en los 

receptores y finalmente una menor supervivencia del injerto, con la consiguiente necesidad 

de retrasplante o el fallecimiento del paciente64-67. Aunque con el tiempo y la adquisición de 

experiencia por los diferentes grupos de trasplante, los resultados de la DA mejoraron68, 
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siguieron manteniendo cifras de CI elevadas y resultados inferiores a los de la ME69. Es por 

todo ello que los donantes DAC se englobaron en la categoría de donantes suboptimos37.  

En nuestro país, en sus inicios también esta fue la técnica de elección para la 

preservación/perfusión de órganos en DA, pero en los últimos años ha sido sustituida por la 

perfusión normotérmica regional (PNR)61(Fig.12).  

 

 

Figura 12: Tipo de técnica de preservación regional abdominal-extracción. Donación en asistolia 

Maastricht tipo III. España 2012-2020. ONT 202061. 

 

1.5.2 Perfusión normotérmica regional. 

La PNR consiste en la conexión de un donante a un circuito de circulación extracorpórea con 

membrana de oxigenación ( ECMO, extracorporeal membrane oxygenation), tras la declaración 

del éxitus y el mantenimiento en circulación normotérmica (37ºC, NECMO) (Fig.13).  Tras un 

tiempo determinado de funcionamiento del circuito de normotermia, los órganos son 
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perfundidos con solución de preservación fría y almacenados en frio (4ºC). La conexión del 

sistema puede realizarse mediante la canulación previa al éxitus del donante (canulación 

premortem, CPM), ayudando a minimizar el tiempo de isquemia caliente, o mediante una 

canulación rápida postmortem. 

 

 

Figura 13: Esquema de funcionamiento de la PNR. Tomado de Talbot D. Organ donation and 

transplantation after cardiac death. 1º edicion. United States: Oxford University press, 2009. 

ISBN 978-0-19-921733-5. 

 

Como ya hemos comentado previamente, esta técnica fue inicialmente desarrollada para el 

mantenimiento y la preservación de órganos en los DANC y posteriormente se aplicó a la 

DAC50-53,70. 
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La PNR tiene la ventaja de que aparte de preservar los órganos, es capaz de minimizar la lesión 

por isquemia caliente que sufren los injertos durante el periodo de PCC e incluso, reparar los 

tejidos de dicha lesión, reduciendo la LIR y mejorando los resultados postrasplante. 

Además, con el uso de la PNR y la asociación de CPM se han evidenciado otras ventajas como 

el acortamiento de los tiempos de isquemia caliente (Fig.14) y otras, que se discutirán 

posteriormente en esta tesis.  

La PNR en la actualidad, es la técnica mas ampliamente usada en nuestro país para la 

preservación de hígados en los donantes DAC (Fig.15) y en nuestro hospital, es la única técnica 

que hemos utilizado desde el inicio del programa en 201571,72. 

 

 

Figura 14: Comparación de las técnicas de extracción- preservación en el donante DAC 

(Elaboración propia). 
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Figura 15: Evolución cuantitativa de las técnicas de extracción-preservación de los donantes 

DAC en España, desde 2012. ONT 202061. 

 

1.5.3 Perfusión fría in situ con canulación de arteria y vena femorales 
 
 
 Consiste en la realización de una CPM y posterior perfusión de los órganos abdominales 

con solución de preservación fría y oxigenada mediante una membrana de oxigenación70. 

 

1.5.4 Perfusión in-situ con catéter de doble balón y triple luz. 

  Consiste en la  exanguinacion del donante y posterior perfusión y recirculación de los 

órganos abdominales con solución de preservación fría. Para ello es necesario una bomba de 

propulsión y generar un circuito cerrado de recirculación mediante el catéter de doble 

balón70. 
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Figura 16: Sistema de perfusión con doble balón. Tomado de Talbot D. Organ donation 

and transplantation after cardiac death.1ª edicion. United States: Oxford University 

press, 2009. ISBN 978-0-19-9217335 

Con estas dos últimas técnicas no existe experiencia ni evidencia para la preservación de 

hígados, por lo que se utilizan casi exclusivamente para la obtención de riñones.  

 

1.6 Lesión por isquemia reperfusión 

El fenómeno de la LIR hace referencia a la lesión  celular y molecular que se produce en un 

órgano, en este caso en el hígado, cuando es reperfundido con sangre tras haber sido privado 

del flujo vascular y en consecuencia del oxigeno, durante un tiempo determinado. Por lo 

tanto, no es exclusivo del trasplante ya que también se presenta en las resecciones hepáticas 

con clampaje vascular y en las diferentes situaciones que llevan a un estado de shock73. 
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Conocer algo de su fisiopatología en el TH es importante para entender las complicaciones 

asociadas a los donantes DAC, y el papel que pueden jugar los diferentes métodos de 

preservación.  

Como consecuencia de una lesión isquémica en el hígado se ponen en marcha una serie de 

mecanismos moleculares, tanto en los hepatocitos como en las células endoteliales, que van 

a alterar la estructura y el metabolismo celular, pudiendo generar una lesión irreversible en 

el órgano. 

Las principales consecuencias, a nivel celular, de la lesión isquémica se resumen a 

continuación (Fig.17)74,75,76: 

     - Activación del metabolismo anaerobio intracelular con aumento de producción de acido 

láctico y alteraciones en el pH intracelular. 

     - Parálisis de la Na-K ATPasa alterando los niveles eléctricos transmembrana y 

favoreciendo el acumulo de Na+ y  el edema  intra-celular. 

     - Parálisis de la bomba de membrana del ion Ca+ generando una sobrecarga intracelular 

que altera el citoesqueleto celular y favorece la lesión mitocondrial. 

     - Inhibición del proceso de fosforilación oxidativa mitocondrial con la subsiguiente 

reducción en la síntesis del ATP. 

Sin embargo, la principal lesión celular se produce durante el periodo de reperfusión, cuando 

se restablece el aporte de O2 y de elementos sanguíneos.   
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Figura 17: Fisiopatología de la lesión por isquemia-reperfusión hepática. Tomado de Guan LY.76 

 

En la fase mas precoz de la LIR se produce la activación de las células de Kuppfer y como 

consecuencia  una reacción inflamatoria mediada por el sistema del complemento y la 

activación de los linfocito T CD-4. Mas tardíamente,  es característico la infiltración masiva 

de neutrófilos que alcanza su pico máximo en 18 – 24 horas tras la reperfusión. Estos 

neutrófilos activados liberan radicales de oxigeno y proteasas, causantes ambos del estrés 

oxidativo y de la lesión hepatocelular.  

Las consecuencias clínicas de la LIR son mas importantes en los donantes DAC, dado que 

además de sufrir isquemia fría, como ya hemos comentado, llevan implícitamente asociado 

un tiempo de isquemia caliente (TIC), empeorando la LIR. Aunque la  LIR se considera la 

causante de la disfunción precoz del injerto y del desarrollo de lesiones isquémicas de la vía 

biliar entre otros, su efecto en el postrasplante puede ser muy variable, pudiendo pasar desde 
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casi desapercibido hasta generar un fallo primario del injerto (FPI) con necesidad de 

retrasplante urgente o un fallo multiorganico74-77.  

Por ultimo hay que destacar que múltiples estudios experimentales han demostrado una 

disminución de la LIR y sus consecuencias, mediante la utilización de la PNR78-80.  

 

1.7 Colangiopatía isquémica  

La CI hace referencia a la lesión postrasplante de la vía biliar que se manifiesta 

radiológicamente en forma de estenosis difusas del árbol biliar. Aunque radiológica y 

clínicamente esta complicación puede desarrollarse tras el TH con donantes en ME en 

diversas circunstancias como la estenosis-trombosis de la arteria hepática o la 

incompatibilidad AB0, tras el TH con donantes DA es frecuente que se desarrolle “ a priori” 

sin estos factores de riesgo asociados. La relación entre la CI y los donantes en DA fue por 

primera vez descrita por Abt et al. en 200381. Desde entonces ha recibido múltiples 

denominaciones, aunque lo mas frecuente es que se encuentre como CI (IC Ischemic 

cholangiopathy) o lesiones isquémicas de la vía biliar (ITBL, ischemic type biliary lesions).  

Aunque no hay un consenso claro de su definición la mayoría de autores y guías clínicas 

practicas la definen como82,83:  

• La presencia de estenosis difusas no anastomóticas. 

• Desarrolladas durante el primer año tras el TH. 

• Demostradas radiológicamente ( colangiografía transparietal, colangiografía retrograda 

endoscópica (CPRE), resonancia magnética  nuclear (RMN) o colangiografía trans-

Kehr)
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• En ausencia de otros factores de riesgo asociados como la TAH o estenosis severa de la 

arteria hepática (EAH). 

La importancia de la CI reside en que se ha considerado el “talón de Aquiles” del TH con 

donante DA y por lo tanto, el área mas vulnerable donde se centran la mayoría de las 

complicaciones del TH. De hecho, esta complicación se describía en hasta mas del 40 % de 

los TH con DA, en las primeras series publicadas62. Aunque con la experiencia, estas cifras 

han descendido a niveles mas tolerables (10-15%), la CI sigue siendo causa importante 

morbimortalidad postrasplante y justifica, en gran medida, la menor supervivencia del injerto 

que se atribuye a estos donantes64,68,84-86. 

Radiológicamente, según el grado de afectación y severidad se distinguen 4 subtipos de CI87, 

que se asocian directamente a un mejor o peor pronostico87-90(Fig.18): 

• Necrosis difusa 

Estenosis difusa de la vía biliar intrahepática con irregularidades, defectos y perdida de 

continuidad de la vía biliar. Suele presentarse precozmente (menos de 2 meses) y el único 

tratamiento es el retrasplante. 

• Multifocal bilateral progresiva 

Estenosis difusas de carácter leve moderado que progresan en el tiempo hacia formas mas 

severas. Hasta el 65 % de ellos acaban en retrasplante, aunque ocasionalmente pueden 

manejarse de forma conservadora. 
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• En la confluencia 

Estenosis localizadas próximas a la confluencia biliar, que preservan los segundos y mas 

distales radicales biliares. Aunque también pueden evolucionar a formas mas severas. Rara 

vez se hacen difusos y precisan de retrasplante (16%). 

• Formas menores 

Alteraciones difusas de la vía biliar que nunca evolucionan a estenosis. El manejo conservador 

es muy favorable y rara vez precisan de retrasplante. 

 

 

 

Figura 18: Clasificación de la CI. A, formas menores; B, Multifocal Bilateral difusa; C de la 

bifurcación; D, necrosis difusa. Tomado de Lee et al87. 
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2. JUSTIFICACIÓN DEL ESTUDIO 

En el año 2015 iniciamos el programa de trasplante hepático con donantes DAC con PNR 

en el Hospital Universitario Cruces.  

Dado los resultados tan insatisfactorios que habían sido  publicados hasta el momento con 

este tipo de donantes, decidimos hacer un seguimiento prospectivo de todos los TH 

realizados con los donantes DAC. Contrario a lo esperado, los resultados iniciales fueron 

muy prometedores y aparentemente  similares a los que observábamos con la DME. En 

2018, publicamos un primer estudio descriptivo con los primeros 46 TH con donantes 

DAC, realizados en un periodo de treinta meses. En él, y tras un seguimiento medio de 

19 meses, no se observó ningún caso de colangiopatía isquémica ni de fallo primario del 

injerto y se obtuvieron supervivencias del paciente y del injerto superiores a los mínimos 

establecidos para el TH con donantes en ME71.   A pesar de estos excelentes resultados 

iniciales, quedaba pendiente demostrar que los resultados eran efectivamente 

comparables a la ME, confirmando así la no inferioridad de los donantes DAC.  

Por todo ello,  decidimos realizar el presente estudio comparativo de los resultados del 

TH entre donantes ME y donantes DAC con PNR. 
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3. HIPOTESIS. 

La hipótesis de trabajo de esta tesis es la de demostrar la no inferioridad en los resultados 

del trasplante hepático,  de los donantes en asistolia controlada (DAC) con canulación 

premortem preservados con perfusión normotérmica regional (PNR) respecto a los 

donantes en muerte encefálica (ME), considerados el gold-standard de la donación.  

Para ello, compararemos los resultados postrasplante hepático con donantes DAC con 

PNR (grupo de casos), con un grupo emparejado de donantes ME (grupo control), 

realizados durante el mismo periodo de tiempo. 
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4. OBJETIVOS  
 

El objetivo principal del estudio es analizar y comparar  la supervivencia del injerto 

hepático de los donantes DAC y de los donantes ME. Analizaremos tanto la supervivencia 

global del injerto como la censurada por el fallecimiento del paciente con injerto 

funcionante.   

 

Como objetivos secundarios se han definido: 

 - Análisis comparativo de la supervivencia del paciente en ambos grupos. 

- Estudio comparativo del desarrollo de complicaciones postrasplante:  

                       - Análisis de las complicaciones biliares incluyendo la CI. 

                       - Incidencia del síndrome postreperfusión (SPR).  

                       - Incidencia de la disfunción precoz del injerto (DPI). 

                       - Análisis de las complicaciones arteriales.  

                       - Incidencia de insuficiencia renal aguda en el  postrasplante inmediato. 

  - Estudio de factores independientes asociados a la perdida del injerto. 

  - Estudio de los resultados del TH en el grupo de donantes DAC, en función de la edad  

de los donantes (≤65 frente > 65 años) 

  - Análisis comparativo de la rentabilidad del sistema para la obtención de órganos, entre 

los dos  programas de donación (DAC y DME).  
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  5. MATERIAL Y MÉTODOS 

 

5.1 Diseño del estudio 

Presentamos un estudio observacional unicéntrico y retrospectivo de casos y controles con 

emparejamiento (“matching”) 1:2. El estudio esta dirigido a  evaluar los resultados del TH 

y la rentabilidad de la donación, con el uso de donantes procedentes de la DAC con 

canulación premortem (CPM), preservados con perfusión normotérmica regional (PNR) 

(Casos) y compararlos con los obtenidos con la DME (Controles).  Así mismo, analizamos 

las posibles causas asociadas a la perdida del injerto, mediante la realización de un estudio 

multivariante.  Por ultimo, presentamos un  subanálisis y estudio de los resultados del TH en 

el grupo de donantes DAC en función de la edad de los donantes, analizando  los resultados 

dependiendo de si los donantes DAC eran menores o iguales a 65 años, o mayores de 65 

años. 

La inclusión de pacientes para el estudio comenzó en enero de 2015, momento en que se 

realiza el primer TH con donantes DAC, y finalizó en junio de 2019 incluido, coincidiendo 

con la realización del TH numero 100 con donantes DAC. Por lo tanto, el grupo de casos 

esta constituido por los 100 primeros TH con donantes DAC realizados en el Hospital 

Universitario Cruces.  Durante ese mismo periodo de tiempo se realizaron también los 200 

TH con donantes procedentes de la DME que posteriormente fueron seleccionados tras el 

emparejamiento y que constituyen el grupo de control. 
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La selección y el  emparejamiento de los controles se realizó a finales del año 2019, teniendo 

en cuenta la edad del donante (± 2 años), la puntuación MELD (model  score for end-stage 

liver disease) del receptor (± 2 puntos) y el tiempo de isquemia fría (TIF) (± 1 hora). 

El seguimiento de los casos y controles se mantuvo hasta el 31 de enero de 2020, 

garantizando un período mínimo de seguimiento de 6 meses.  

 

5.2 Proceso de obtención de donantes DAC 

Aunque todos los TH incluidos en el estudio se realizaron en el  Hospital Universitario 

Cruces, los injertos hepáticos se extrajeron en cinco centros regionales diferentes: Hospital 

Universitario Basurto, Hospital Universitario Donostia, Hospital Universitario  Santiago de 

Vitoria , Hospital Universitario Txagorritxu (Estos dos últimos hoy en día conforman el 

Hospital Universitario de Álava) y Hospital Universitario Cruces. El procedimiento de 

extracción fue realizado siempre por el mismo equipo quirúrgico, procedente del Hospital 

Universitario Cruces, que se trasladó a los diferentes hospitales donantes.   

 El proceso de donación y extracción de órganos se realizó conforme a  la ley de donaciones 

española (Real Decreto 1723/2012, de 28 de diciembre55) y  a los protocolos de DAC tanto 

del Hospital Universitario de Cruces71 como de la Organización Nacional de Trasplantes 

(ONT)70.  
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5.2.1   Selección de los donantes DAC 

 

Los criterios de selección de donantes DAC fueron los mismos que los establecidos para la 

DME. 

Considerando que, en gran parte de la bibliografía existente hasta el momento, la edad 

elevada del donante se asociaba a un aumento en el numero de complicaciones postrasplante 

y a una mayor perdida del injerto, al inicio del programa establecimos el limite superior de 

edad para los donantes DAC en 70 años. Sin embargo, dado los buenos resultados obtenidos 

durante el primer año, decidimos suprimirlo y  no establecer ningún límite superior en la 

edad del donante. De esta manera, los donantes añosos eran valorados individualmente en 

función de sus comorbilidades, de la misma manera que lo hacemos en la DME. 

Consideramos contraindicación absoluta para la donación la presencia de : 

• Proceso neoplásico en los últimos cinco años, excluyendo el cáncer cutáneo no 

melanoma, y los tumores primarios cerebrales a excepción del linfoma cerebral primario. 

• Infección activa sistémica no controlada. 

• Infección VIH. 

• Enfermedades producidas por priones ( Creutzfeldt-Jacob) 

 

Y por lo tanto, consideramos donante DAC potencial a cualquier paciente: 

• Independientemente de la edad (Edad menor o igual a 70 durante el primer año del 

estudio). 

•    Con patología grave sin evolución a ME. 

•    Tomada la decisión consensuada de LTSV. 
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•    Con aceptación de la donación y firma de los consentimientos informados. 

•    En ausencia de contraindicaciones generales ni  especificas para la donación hepática.  

 

5.2.2 Aspectos técnicos-logísticos de la DAC 

   Según nuestro protocolo71, la LTSV debe realizarse, siempre que sea posible, en la misma 

cama de la unidad de cuidados intensivos en el que el paciente se encuentra recibiendo 

tratamiento. Se favorecerá la presencia de familiares, excepto en los casos con extracción 

pulmonar simultanea, que se llevará a cabo en el quirófano para poder realizar una ESR de 

los pulmones.  

El mismo día que se va a llevar a cabo la donación, 2 o 3 horas antes de la LTSV, se procede 

a  la CPM en la sala de radiología intervencionista (Anexo I). Allí, bajo control 

fluoroscópico, a través de la arteria femoral, se introduce un balón de clampaje aórtico 

intraluminal (Reliant 12 F, Medtronic®) que deberá quedar justo por encima del diafragma. 

Se comprueba, mediante aortografía  a través de la luz de perfusión del catéter, que el tronco 

celiaco y la arteria mesentérica se encuentran inferiores al balón. Es importante mencionar 

que la arteriografía además nos permite identificar la presencia de arterias aberrantes como 

la existencia de una arteria hepática derecha accesoria dependiente de la arteria mesentérica 

superior u otras. Tras esto, se comprueba el correcto sellado del área de perfusión mediante 

el inflado del balón de clampaje, se anota el volumen de inflado necesario para colapsar la 

aorta y se vuelve a vaciar. Esto nos permitirá clampar correctamente la aorta justo antes del 

inicio de la PNR, tras el éxitus de paciente. Mediante ese mismo acceso se coloca el catéter 

de perfusión aortico y, en el lado contralateral, el catéter de drenaje venoso que deberá 

quedar situado en posición de cava retrohepática. Se recomiendan catéteres de 19 o 21 F 

para la arteria, según el peso del paciente y 23 F para la vena. Los catéteres deberán 
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permanecer heparinizados y adecuadamente fijados para evitar su desplazamiento y mal 

posición. Dada la posibilidad de que el potencial donante no fallezca, es importante procurar 

instalar las cánulas manteniendo los flujos distales para evitar la isquemia de las 

extremidades.  

Una vez de vuelta a la UCI, se realiza el purgado y conexión de los catéteres de perfusión 

arterial y  venoso a la maquina de perfusión. Todos los injertos hepáticos procedentes de la 

DAC se han preservado utilizando el mismo equipo de perfusión (Bomba centrífuga 

RotaFlow RF-32, Maquet®), presente en cada uno de los hospitales donantes y de acuerdo 

al mismo protocolo. 

Todas las extracciones  hepáticas se han llevado a cabo por el mismo equipo quirúrgico 

formado por dos cirujanos y una enfermera perfusionista, procedentes del hospital de Cruces, 

que se desplazan a los diferentes hospitales donantes.  

 Tras la LTSV, el paciente es heparinizado (3 mg / kg) y se controla la presión arterial y la 

saturación de oxigeno. Cuando el medico encargado de la LTSV considera que el paciente 

está en parada circulatoria y de acuerdo a la ley (Real Decreto 1723/2012)55, comienza el 

periodo de observación del paciente durante cinco minutos, tras los cuales se certifica la 

defunción. En ese momento, se procede al inflado del balón aórtico (con el volumen 

previamente determinado en cada caso), se confirma la ausencia de flujo radial y se 

desclampan  las cánulas venosas y arteriales, en este orden, iniciando así la PNR. Finalmente, 

se conecta una vía arterial al sistema de perfusión con la idea a de monitorizar la presión de 

perfusión. Dado que el sistema de perfusión es una bomba de flujo constante no pulsátil, la 

presión del sistema equivaldría a la presión arterial media de la perfusión abdominal. 
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Con la idea de disponer de la mayor cantidad de información que nos ayude en el proceso 

de validación del hígado, es importante tener recogida toda la información relativa al proceso 

de fallecimiento del donante. Para ello, en la hoja de recogida de datos (Anexo II) se debe 

anotar la hora de la extubación, el momento en el que la presión arterial sistémica desciende 

por debajo de 60 mm de Hg, el de la parada circulatoria, el del éxitus y la hora en la que la 

PNR queda establecida. Además, con la idea de tener una valoración mas precisa de la lesión 

isquémica y ayudarnos en la posterior validación, se registrarán cada 5 minutos, las 

constantes respiratorias y hemodinámicas del donante desde la extubación hasta la asistolia. 

Una vez comprobado el correcto funcionamiento del circuito de PNR, en el caso de que el 

paciente se encuentre en la UCI se traslada al quirófano, conectado a la bomba de perfusión. 

Para evitar la perdida de temperatura, siempre que sea posible, se debe evitar la laparotomía 

durante la primera hora. Posteriormente,  se realiza una laparotomía supra-infraumbilical 

ampliada a esternotomía media y se canula la vena porta, preferentemente a través de la vena 

mesentérica inferior. Tras esto, se realiza la  identificación de la vía biliar con sección, 

exploración y lavado de la misma. El lavado de la vía biliar se realizará con solución de 

preservación fría a 4o C y a  presión mediante el clampaje digital de la misma para conseguir 

un lavado de la vía intrahepática lo mas completo posible. Por ultimo, una vez terminado el 

tiempo de PNR se procede a la perfusión fría (4°C) dual con solución de preservación 

Celsior® (1000 ml por vena porta y 1500 ml por aorta), a la vez que se detiene la bomba de 

perfusión y se desconecta la vía venosa que se aprovechará como vía de drenaje. Se 

recomienda, si es posible, la sección de la vena cava inferior suprahepatica para mejorar el 

drenaje y evitar la congestión hepática. Dado que la aorta ya ha sido clampada al inicio de 

la PNR, el momento en el que detenemos la PNR y comenzamos la perfusión fría marcará 

el inicio del tiempo de isquemia fría. Finalmente, el hígado es almacenado en solución de 

preservación fría (Celsior®, 4°C) para su posterior implante. 
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En el caso de que se asocie una extracción pulmonar, los cirujanos torácicos realizan una 

ESR de los pulmones, tras clampar la vena cava supradiafragmatica. Con esto, se mantiene 

el circuito abdominal cerrado y los tiempos abdominales sin cambios.  Es importante que los 

cirujanos torácicos minimicen el sangrado, así como el uso de soluciones frías que podrían 

interferir con la normotermia intraabdominal91. 

 

 5.2.3  Evaluación de la viabilidad del injerto 

Para tratar de minimizar las complicaciones asociadas a la donación DAC, es imprescindible 

una exhaustiva valoración de la viabilidad del injerto basándonos en los siguientes 

parámetros: 

A. Tiempos de isquemia (Anexo II). 

B. Evolución analítica durante la PNR (Anexo II). 

C. Exploración macro-microscópica del injerto. 

 

 

A. Tiempos de isquemia 

Tiempo de isquemia caliente total (TICT): tiempo desde la LTSV hasta el inicio de la PNR. 

Tiempo de isquemia caliente funcional (TICF): tiempo desde que se produce el primer 

episodio de TA < a 60 mm Hg, determinado por monitorización arterial, hasta el inicio de la 

PNR.  

Tiempo de isquemia fría (TIF): tiempo desde el final de la PNR e inicio de la perfusión fría, 

hasta el implante y desclampaje en el receptor.  
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Tiempo de preservación PNR : tiempo desde el inicio de la PNR hasta el inicio de la 

perfusión fría.  

En líneas generales, aceptamos los siguientes límites para los diferentes tiempos de 

isquemia: 

Tiempo de isquemia caliente total de 2 horas. De forma individualizada, en el caso de 

donantes que no fallezcan en 2 horas se debe valorar los parámetros respiratorios y 

hemodinámicos recogidos durante la LTSV. En caso de que el donante se encuentre estable 

hemodinámicamente y bien ventilado se puede considerar prolongar este tiempo. En caso 

contrario, la donación hepática se abandonará.  

Tiempo de isquemia caliente funcional inferior a 30 min. Este límite de tiempo se 

mantiene sin excepciones. 

Tiempo de isquemia fría reducido. Dado que en general el tiempo de  isquemia fría 

prolongado se ha asociado a un empeoramiento de la lesión por isquemia caliente y en 

consecuencia a un aumento de complicaciones postoperatorias, se intentará reducir al 

mínimo, no debiendo superar las 10 horas. 

 

B. Evolución analítica durante la PNR 

Es importante estabilizar el flujo y las presiones de perfusión durante la PNR. De la misma 

manera, el hematocrito/hemoglobina, el pH y la gasometría se mantendrán dentro de los 

límites establecidos. 

Para garantiza una adecuada perfusión hepática, el flujo de la bomba debe mantenerse por 

encima de 1,7 L/min, manteniendo las presiones de perfusión en 60 mm Hg, el ph de 7 a 7,4 

,la temperatura controlada por intercambiador estable a 37ºC, la pO2 de 100-150 mmHg y 
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el Hematocrito superior a 20%. Coincidiendo con el inicio de la perfusión se extrae la 

primera (analitica 0) y posteriormente se repetirán cada 20 min.  

La duración de la PNR debe ser lo mas próxima posible a dos horas. 

Consideramos predictor de buena función del injerto el que las transaminasas no superen en 

tres veces el limite normal, al inicio de la PNR, y en cuatro veces al final de esta. Superar 

estos límites conllevaría rechazar el órgano y la consecuente finalización de la extracción 

hepática. Además, controlamos la evolución del lactato en sangre durante la PNR. 

Consideramos aceptables cifras normales de lactato ( hasta 2 mmol/L) o cifras que, no siendo 

normales, muestren una curva descendente durante la PNR. Aun así, una elevación 

progresiva del lactato o el que se mantenga elevado durante la PNR no constituye, en si 

mismo, un rechazo directo del injerto hepático, sino que se valorará individualmente 

teniendo en cuenta el resto de los factores de validación.  

 

           

C.  Valoración  macroscópica / microscópica 

El aspecto macroscópico del hígado, así como la buena perfusión del injerto son clave en la 

valoración de la viabilidad del injerto hepático. 

Durante la PNR, la primera valoración se realizará previa a la perfusión fría, como en la 

DME. Se debe valorar el aspecto general del hígado: la presencia de bordes agudos o romos, 

la homogeneidad, la existencia de lesiones sospechosas, la consistencia del parénquima para 

descartar la fibrosis, y la presencia o no de esteatosis. Por protocolo, no se realizan biopsias 

de rutina durante la extracción. Se considera aceptable la presencia de esteatosis 

macrovacuolar hasta un 50%92. La estimación de esta se realiza mediante la exploración 
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visual del injerto por el cirujano extractor. En caso de dudas en la cuantificación de la 

esteatosis, en la presencia o no de fibrosis o en cualquier otro factor que pudiera influir en la 

validación del órgano, se realizaría una biopsia urgente, quedando supeditada la aceptación 

definitiva del injerto al resultado de la misma. 

Además, es importante prestar especial atención a la vesícula y vía biliar, mas sensibles a la 

isquemia caliente. La vía biliar se debe seccionar precozmente para valorar su 

vascularización/sangrado así como explorar la presencia de placas de necrosis en la pared de 

la vía y de la vesícula biliar.  

 Tras la reperfusión en frio, se realiza una segunda valoración de la viabilidad del injerto 

prestando especial atención a la homogeneidad de la perfusión y a la consistencia del hígado, 

y se extraen los órganos según técnica convencional. 

 

 

5.3 Proceso de la DME 

 

El donante ME esta considerado el donante estándar, tanto en nuestro protocolo como a nivel 

mundial. Este donante tiene la ventaja de tener diagnosticado el fallecimiento por criterios 

neurológicos, antes de considerarse potencial donante, y por lo tanto, se le puede realizar 

una extracción de órganos con corazón latiente y en una situación hemodinámicamente 

estable, evitando así los tiempos de isquemia caliente.  

De acuerdo con nuestro protocolo, consideramos donante ME hepático a cualquier potencial 

donante en situación de ME, con los mismos criterios que la DAC: 
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§ Independientemente de la edad  

§   En ausencia de contraindicaciones generales ni especificas para la donación 

hepática:  

• Proceso neoplásico en los últimos cinco años excluyendo el cáncer cutáneo 

no melanoma y los tumores primarios cerebrales a excepción del linfoma 

cerebral primario. 

• Infección activa sistémica no controlada. 

• Infección VIH. 

• Enfermedades producidas por priones ( Creutzfeldt-Jacob). 

 

La técnica de extracción hepática esta también estandarizada. Mediante un abordaje por 

esternolaparotomia media se realiza una técnica clásica de extracción multiorgánica,  tal y 

como fue descrita por Starzl en 198493. Se realiza perfusión dual con 1000 ml por vena 

mesentérica inferior y 1500 ml por aorta, con  solución de preservación fría Celsior © a 4ºC 

y posteriormente, el hígado se almacena en frio ( próximo a 4ºC) hasta su posterior implante 

en el receptor.  

La aceptación definitiva del injerto se realiza tras la exploración visual de este, antes y 

después de la perfusión, utilizando los mismos criterios descritos previamente para los 

donantes DAC. De la misma manera, no realizamos biopsias de rutina que se podrán plantear 

ante la presencia de dudas durante la exploración y validación. 
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5.4 Selección de los receptores 

La asignación de órganos se ha basado en el sistema MELD, la puntuación de Child-Pugh y 

el tiempo en lista de espera, en ambos grupos por igual. Eso significa que no se han 

seleccionado receptores de mayor o menor riesgo para ninguno de los grupos de donantes. 

De hecho, hemos realizado e incluido en el estudio las insuficiencias hepáticas agudas con 

indicación de trasplante urgente, los retrasplantes y los dobles trasplantes hepático-renales. 

Tampoco hemos excluido indicación alguna, habiendo realizado TH en colangitis 

esclerosante primaria, en ambos grupos. 

 

5.5 Técnica quirúrgica en el receptor 

La técnica quirúrgica realizada en el trasplante fue similar en ambos grupos. Tras la sección 

de las estructuras vasculares del hilio hepático realizamos una hepatectomía total con 

preservación de la vena cava (piggy-back), sin derivación portocava. Continuamos con el 

implante hepático ortotópico con anastomosis venosas y arteriales estándar. Durante el 

implante y mientras se realizan las anastomosis venosas, lavamos el injerto hepático con 

1500 ml de suero Ringer-lactato. Una vez finalizadas las anastomosis vasculares, se realiza 

una reperfusión secuencial del injerto (primero portal y luego arterial). Sistemáticamente se 

controla la existencia y calidad de los flujos arteriales y venosos mediante el medidor de 

flujos (Medistin® veriQ3), inmediatamente tras la reperfusión del injerto  y posteriormente 

al final del trasplante, justo después de la anastomosis biliar. Finalmente, para la 

reconstrucción de la vía biliar llevamos a cabo una coledococoledocostomía termino-

terminal sobre un tubo en T de goma de  2,5 F, extraído por contraincisión en el colédoco 

del receptor94. En los casos en los que la indicación fue la colangitis esclerosante primaria, 
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la reconstrucción biliar se realizó mediante hepaticoyeyunostomia termino lateral con asa en 

Y de Roux. 

Previo al cierre de la laparotomía, se tomó una biopsia hepática en cuña para su posterior 

análisis (cuña postreperfusion).  

 

5.6 Seguimiento postoperatorio 

Una vez finalizado el trasplante, los pacientes ingresan en la Unidad de Anestesia y 

Reanimación, donde son extubados y en donde se controlan diariamente los parámetros 

clínico-hemodinámicos y la función hepática y renal. Cuando estos son estables, el paciente 

pasa a planta donde se le realizan controles analíticos de la función hepática y renal, y niveles 

de tacrolimus cada 48 horas, hasta el alta hospitalaria. Así mismo, para confirmar la 

permeabilidad de los vasos del hilio hepático y de las venas suprahepaticas, se realiza un 

Eco-doppler de control a las 48 horas y al séptimo día del trasplante. Aunque con la Eco-

doppler valoramos todas la estructuras vasculares, por su trascendencia, prestamos especial 

atención a las ondas y velocidades en la arteria hepática. Desde el punto de vista arterial, 

consideramos Eco-doppler patológico a la ausencia de ondas doppler arteriales, el aumento 

de las velocidades picosistolicas, el descenso en las  resistencias en la arteria y la presencia 

de una onda de tipo parvus tardus (Índice de resistencia menor de 0.5 y tiempo de aceleración 

mayor a 0,08 segundos)95. Si ambos Eco-doppler son normales, el paciente puede ser dado 

de alta sin mas pruebas de imagen.  En caso de Eco-doppler patológico, se confirmaría con 

un angio-TAC y posteriormente se realizaría una arteriografía para valorar la gravedad y la 

posibilidad de tratamiento angiográfico.Una vez dado de alta, se realizará Eco-doppler a los 

seis meses y angio-TAC anual, salvo que precise un control mas estricto96. 
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En algunos casos seleccionados establecemos un protocolo de “arteria de riesgo” con un 

seguimiento mas intensivo de la permeabilidad arterial. Estarían incluidos en este protocolo 

todas las arterias con reconstrucción arterial en banco, todas aquellas en las que el cirujano 

responsable considere que tienen mas riesgo de trombosis que lo normal (mala calidad de 

las arterias, malos flujos en quirófano, trombosis repermeabilizada quirúrgicamente,…) y 

siempre que las primeras Eco-doppler hayan sido patológicas. El objetivo es identificar 

precozmente las estenosis/trombosis arteriales para poder actuar sobre ellas 

angiograficamente, tratando de  evitar así la perdida del injerto96. En caso de identificar una 

arteria de riesgo realizamos una Eco-doppler  a las 24 horas, posteriormente cada 72 horas 

durante las primeras dos semanas, pasando a uno a la semana hasta completar el mes y por 

último, uno cada quince días hasta los tres meses. Si todas las Eco-doppler  fuesen normales 

pasaríamos al control estándar de seguimiento. Además antiagregamos, con 100 mg de acido 

acetilsalicílico, a todos los pacientes del protocolo, durante mínimo 6 meses. 

Para el control de la vía biliar realizamos una colangiografia trans-Kehr a la semana del 

trasplante, repitiéndose tres meses después, justo antes de la retirada definitiva del tubo de 

Kehr. Para realizar esta última, los pacientes ingresan 24 horas y se aprovecha para realizar 

un control analítico, con Eco-doppler y consulta con los hepatólogos94. Tras la retirada del 

tubo de Kehr, la integridad de la vía biliar se vigila mediante controles analíticos de las 

enzimas de colostasis. En caso de sospecha o cuadro compatible con colangitis, alteración 

del patrón de colostasis o dudas en la colangiografía trans-Kehr se realizaría una 

colangioRMN. 

Nuestro protocolo inmunosupresor estándar para los receptores de donantes ME esta basado 

en la triple terapia con tacrolimus de liberación prolongada (Advagraf®) “de novo”, mofetil 

micofenolato y esteroides97. En pacientes con disfunción renal previa al trasplante, o que 
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presentan mala función renal durante la cirugía, o con alto riesgo de fracaso renal tras la 

misma, la inmunosupresión inicial  se realiza con anticuerpos monoclonales (basiliximab-

Simulect®) combinados con  mofetil micofenolato y esteroides. La introducción del 

tacrolimus se retrasa hasta que se normaliza la función renal. Dado que en la bibliografía 

existente hasta el momento del comienzo del protocolo, la DAC se asociaba de forma 

importante a disfunción renal postrasplante, al inicio del estudio todos los receptores de 

donantes DAC fueron inmunosuprimidos con basiliximab e introducción tardía del 

tacrolimus. Sin embargo, debido a que en la evolución del programa no vimos cambios 

significativos en la función renal, decidimos unificar la inmunosupresión tal y como venia 

determinada en el protocolo estándar, dejando el basiliximab para casos seleccionados, al 

igual que en los donantes ME.  

 

 

5.7 Definición de las variables a estudio 

 

Variables de la donación 

Donante potencial: Paciente en situación de muerte encefálica o en situación clínica de mal 

pronostico al que se va a realizar una LTSV,  sin contraindicaciones para la donación 

hepática y que él o sus familiares han firmado los consentimientos informados para la 

donación. 

Donante ME: Donante potencial en situación clínica de muerte encefálica. 

Donante DAC: Donante potencial al que se va realizar una LTSV. 
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Rentabilidad de la donación: numero de injertos hepáticos implantados en relación al numero 

de veces que se activa el protocolo de donación hepática. El protocolo de donación se activa 

en el momento que el coordinador de trasplantes informa al cirujano responsable de la 

presencia de un potencial donante hepático . 

 

Variables donante/ receptor 

Edad del donante-receptor: años 

Genero donante-receptor: hombre/mujer 

Índice de masa corporal: Relación entre el peso y la altura de acuerdo a la formula: peso 

(kg)/talla (m²).  Consideramos desnutrición <18,50, normopeso 18,50 – 24,99, sobrepeso 

≥25,00 y obesidad ≥30,00 kg/ m² 

Índice de riesgo de donación UK: clasificación  de los TH con donantes DAC con el objetivo 

de estimar el riesgo de fallo primario del injerto, basados en parámetros tanto del donante y 

del receptor, como de la preservación. Divide a los  trasplantes hepáticos en: bajo riesgo (<5 

puntos), alto riesgo ( 5 a 10 puntos) y fútiles ( >10 puntos)98. 

Estancia en unidades de cuidados intensivos (UCI): Días que transcurren desde el final del 

trasplante hasta el ingreso en planta. 

Estancia hospitalaria: Días que transcurren desde el final del trasplante hasta que es dado de 

alta del hospital (incluyendo la estancia en UCI). 

Esteatosis hepática: Presencia en la biopsia hepática de infiltración grasa citoplasmática 

macrovacuolar. Se clasifica en leve (< 30%), moderada (30-60 %) y severa (>60%). 
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MELD score (Model for End-stage Liver Disease): Modelo matemático de valoración de 

gravedad de pacientes en situación de insuficiencia hepática. Calculado en base a la siguiente 

ecuación: 

MELD = 3.78	 × 	𝑙𝑜𝑔𝑒	𝐵𝑖𝑙𝑖𝑟𝑟𝑢𝑏𝑖𝑛𝑎	 567
89
: + 11.2	𝑙𝑜𝑔𝑒	𝐼𝑁𝑅 +

9.57	𝑙𝑜𝑔𝑒	𝐶𝑟𝑒𝑎𝑡𝑖𝑛𝑖𝑛𝑎	 567
89
: + 6.4 

 

Tiempos de preservación 

Tiempo de isquemia caliente total: el tiempo desde la LTSV hasta el inicio de la PNR, en el 

donante DAC. 

Tiempo de isquemia caliente funcional: el tiempo desde que se produce el primer episodio 

de TA < a 60 mm Hg, determinado por monitorización arterial, hasta el inicio de la PNR, en 

el donante DAC.  

Tiempo de isquemia fría:  

   DAC: tiempo desde el final de la PNR e inicio de la perfusión fría, hasta el implante y 

desclampaje en el receptor.  

   DME: Tiempo desde el clampaje aórtico en el donante e inicio de la perfusión fría hasta el 

implante y desclampaje en el receptor. 

Tiempo de preservación PNR: Tiempo desde el inicio de las PNR hasta el inicio de la 

perfusión fría.  
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Variables intraoperatorias 

Fibrinólisis: Descenso de los niveles normales de fibrinógeno, tras la reperfusión del injerto 

hepático, diagnosticada mediante tromboelastometría rotacional (ROTEM). 

Síndrome postreperfusion (SPR): Disminución de  la presión arterial media, mínimo un 30%, 

dentro de los 5 minutos posteriores al desclampaje y que dura al menos 1 minuto99.  

Tiempo de cirugía: Duración en minutos del periodo comprendido desde el inicio de la 

laparotomía en el trasplante hasta el cierre completo de la misma. 

Necesidades transfusionales: Unidades de trasfusión de concentrados de hematíes, plasma 

fresco congelado y/o plaquetas requeridos durante el tiempo de la cirugía. 

 

Variables postoperatorias 

Pico de Alanin-transaminasa (ALT): Nivel máximo de ALT (U/L) detectado durante los 

primeros 7 días del postrasplante. 

Disfunción precoz del injerto (DPI): Definida de acuerdo a los criterios de Olthoff como la 

presencia de una de los siguientes factores: bilirrubina ≥ 10 mg/dL o INR  ≥1.6, ambas al 7º 

dia postoperatorio o  ALT ≥ 2000 U/L durante los primeros 7 dias del postrasplante100. 

Además, graduamos la disfunción del injerto en leve (I-II), moderada (III) y grave (IV), en 

función de los grados definidos por el grupo de Toronto101. (Tabla 2)  
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Tabla 2:  Grados de disfunción precoz del injerto, definidos por el grupo de Toronto 

 

Grado 
DPI 

 

I 

 

II 

 

III 

 

IV 

AST (U/L) <1000 > 1000 > 2500 > 2500 

Producción de 
bilis (mL/día) 

>40 >40 <40 0 

Coagulopatía Leve 

INR < 2 

Leve 

INR <2 

Moderada 

INR   2-2,5 

Grave  

INR >2,5 

 

 

Insuficiencia renal aguda postrasplante: Definida en función de la clasificación KDIGO 

(Kidney Disease Improving Global Outcomes), durante el primer mes postrasplante102, como 

un incremento en la creatinina sérica en mas de 1,5 veces respecto el valor de la creatinina 

basal. 

Rechazo celular agudo: Probado mediante biopsia hepática de acuerdo a los criterios de 

Banff y el RAI score para rechazo celular agudo103,104. 

Fuga peri-Kehr: Presencia de fuga de contraste por el orificio de salida del Kehr durante la 

colangiografía trans-Kehr. 

Trombosis arteria hepática (TAH): Cierre completo de la arteria hepática en el postrasplante, 

diagnosticado por angio-TAC. 

Estenosis arterial (EA): Estrechamiento significativo (mayor a un 50 %) de la arteria hepática 

en la anastomosis o fuera de ella debido a giros o malposiciones, diagnosticado mediante 

angio-TAC. 
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Fallo primario del injerto: Ausencia de función del injerto diagnosticada durante los 

primeros siete días postrasplante, en ausencia de trombosis arterial, y que conlleva al 

retrasplante precoz o el éxitus del paciente 

 

Variables del seguimiento 

Estenosis de la anastomosis biliar: Existencia mediante técnica de imagen 

(colangioresonancia o colangiografia trans-Kehr), de un estrechamiento de la anastomosis 

biliar con dilatación preanastomotica. 

Peritonitis biliar: Presencia de bilis libre en el interior de la cavidad abdominal, como 

consecuencia de un problema en la anastomosis biliar y que requiere de 

actuación/reintervencion urgente. 

Colangiopatía isquémica (CI) Existencia de una o varias estenosis en la vía biliar intra o 

extrahepatica no anastomótica, en presencia de una arteria hepática permeable, y confirmado 

mediante una colangiografia trans-Kehr o una colangioresonancia81-83.  

Perdida del injerto: Ausencia de función del injerto hepático en cualquier momento del 

seguimiento del paciente, incluyendo la muerte del paciente por causas ajenas al hígado 

(tumores de novo, traumatismos, infecciones,…). 

Perdida del injerto censurada: Ausencia de función del injerto hepático en cualquier 

momento del seguimiento del paciente, excluyendo la muerte del paciente por causas ajenas 

al hígado.
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Retrasplante: Necesidad de un nuevo trasplante hepático por disfunción/fallo del anterior. 

Se considera precoz cuando acontece en el primer mes y tardío cuando es posterior a este 

periodo. 

Supervivencia global del injerto: Tiempo en días transcurrido desde el trasplante hasta la 

perdida del injerto. 

Supervivencia censurada del injerto: Tiempo en días transcurrido desde el trasplante hasta 

la perdida del injerto por causa hepática (disfunción, rechazo crónico, trombosis 

vasculares,…) excluyendo las causas ajenas al hígado. 

Supervivencia del paciente: Tiempo en días transcurrido desde el trasplante hasta el éxitus 

del paciente o la perdida en el seguimiento 

 

5.8 Recogida de datos 

 

La recogida de datos de los donantes DAC se ha realizado de forma prospectiva desde el 

inicio del programa en enero de 2015. 

La recogida de datos de los donantes en ME ha realizado de forma retrospectiva, una vez 

identificados los dos controles emparejados con cada donante DA. 

 

5.9 Estudio estadístico 

El emparejamiento 1:2 se ha realizado con el programa IBM SPSS versión 24 (IBM 

Corporation Armonk, Nueva York, EE. UU.).  
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Los datos se han analizado con el software estadístico R (versión3.6.2) (R: Un lenguaje y un 

entorno para la computación estadística. R Foundation para Computación Estadística, Viena, 

Austria).   

Las variables categóricas se describen como frecuencias y porcentajes, las variables 

continuas con distribución normal se presentan como media y desviación estándar  y  las 

variables no normales se describen como medianas con rango intercuartílico.  

Se realizo un estudio bivariante y multivariante incluyendo las variables con significación 

estadística o aquellas que tendían a la significación. 

La significación estadística se ha establecido con p ≤ 0,05. 

Las diferencias entre variables categóricas se han evaluado con una prueba de Chi-cuadrado, 

y entre variables continuas con la prueba t de Student o la prueba U de Mann-Whitney, según 

la distribución de la muestra.  

La supervivencia se ha analizado con las curvas de Kaplan-Meier y las diferencias entre 

curvas se ha realizado mediante la prueba de rango logarítmico. 
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      6. RESULTADOS 

Durante el período de estudio se exploraron en quirófano 493 donantes hepáticos  potenciales 

(Fig. 19). De ellos , 133(27%) eran donantes DAC, mientras que 360 (73%) eran donantes 

en ME. A lo largo de las diferentes fases del proceso de validación de los injertos hepáticos, 

se rechazaron 23(17%) donantes DAC y 47(13%) donantes en ME. Por lo tanto, 110(83%) 

injertos hepáticos de donantes DAC y 313(87%) de donantes en ME fueron aceptados para 

el trasplante. Del total de hígados aceptados (423), 66 órganos validos (16 % del total) fueron 

enviados a otros centros nacionales de trasplante debido a la presencia de una urgencia 0 

(United Network for Organ Sharing, E-1) en dichos centros, o a la falta de un receptor 

apropiado en nuestra lista. Todos ellos fueron implantados. De estos 66 órganos enviados 

fuera, 10 (15%) eran DAC y 58 (18%) eran DME. 

Por lo tanto, durante el periodo de estudio se realizaron en nuestro hospital 100 trasplantes 

hepáticos con donantes DAC (casos) y 257 con donantes en ME. De estos últimos, y de 

acuerdo a los criterios de emparejamiento establecidos, se seleccionaron los 200 controles 

emparejados (controles) (Fig.19). 

La rentabilidad media del programa de trasplante hepático con donantes DAC, entendida 

como el porcentaje de injertos hepáticos aceptados respecto de los potenciales donantes 

valorados, fue del 83%, siendo comparable a la del programa en ME que fue del 87%.  
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Figura 19: Manejo de los donantes potenciales durante el periodo de estudio. 

 

Las causas mas frecuentes de rechazo del injerto, en los donantes DAC fueron, el mal aspecto 

macroscópico del hígado, valorado por un cirujano con experiencia en la extracción hepática, 

la presencia de tumores incidentales diagnosticados durante el proceso extracción y la 

elevación de las transaminasas durante la PNR. 

Las razones que llevaron al rechazo de los injertos hepáticos en DAC se enumeran en la 

Tabla 3.  
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Tabla 3: Evolución e la donación DAC durante el periodo de estudio y causas de  rechazo. 

 

Durante la PNR, monitorizamos la evolución de las transaminasas y el lactato al inicio de la 

perfusión (minuto 0) y a  los 20, 40 y 60 minutos posteriores. La mayoría de los donantes 

mantuvieron los niveles de transaminasas estables y el lactato con cierta tendencia a la 

disminución (Fig.20). Solo en tres casos los niveles de transaminasas aumentaron 

 

Total TH 

Donantes 
DAC 

TH DAC 
(% sobre 
total) 

DAC 
enviado 
fuera 

DAC 
rechazados 

Razones de  
rechazo 

2015 

81 TH 

15 9  

(11%) 

- 6 (40%) -     2 superan limite 
ALT 
- 1 mal aspecto 
macroscópico* 
-   1 fallo técnico 
PNR 

-    2 cáncer incidental 

2016 

87 TH 

27 23 

 (26%) 

- 4 (15%) - 4 mal aspecto 
macroscópico* 

2017 

75 TH 

27 22  

(29%) 

1   
(4%) 

4 (15%) - 2 mal aspecto 
macroscópico* 
- 1 superan limite 
ALT 
-1 esteatosis 
moderada** 

2018 

75 TH 

42 30  

(40%) 

7 
(17%) 

5 (12%) - 2  cáncer 
incidental 
- 2 mal aspecto 
macroscópico* 
- 1 fibrosis en biopsia 

Junio 
2019 

39 TH 

22 16  

(41%) 

2 
(9%) 

4 (18%) - 2 superan limite 
ALT 
- 1  cáncer incidental 
- 1 necrosis de 
vesícula biliar 

Total 
357 TH 

133 100 
(28%) 

10 
(8%) 

23 (17%)  

Frecuencias (porcentajes); *  Exploración de cirujano experto en extracciones ; **Biopsia: esteatosis macrovacuolar mayor al 50%. 
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progresivamente, superando el limite de 4 veces establecido. Estos tres casos fueron 

rechazados para el trasplante. Ningún hígado fue rechazado por elevación aislada del lactato.  

 

 

Figura 20: Evolución de ALT y Lactato durante NRP. 

 

Hay que destacar que solo un donante fue rechazado por problemas técnicos durante la PNR, 

ocurriendo durante el primer año de experiencia y que, en ningún caso hubo problemas 

importantes en la canulación que derivasen en la perdida de un donante. 

Aunque durante el periodo de estudio únicamente el 28% de los TH se llevaron a cabo con 

donantes DAC, tal y como se muestra en la tabla 3, la evolución y adquisición de consistencia  

y confianza del programa fue progresiva. Así, en el año 2015 el 11 % de los TH  se realizaron 

con donantes DAC y progresivamente, esta cifra fue creciendo hasta que en el año 2019 

constituyó el 41% del total de TH realizados. 
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6.1 Características de los donantes 

Las características demográficas y clínicas de los  donantes se muestran en la Tabla 4. 

Tabla 4: Características demográficas y clínicas de los donantes. Análisis univariante DAC/ 

ME. 

 DAC ME p 

 n=100 n=200  

Edad (años) 62 [53; 69] 62 [50,8; 72] 0,673 

Edad 
categorizada: 

  0,650 

    ≤ 65 años 60 (60%) 113 (56,5%)  

    >65 años 40 (40%) 87 (43,5%)  

Genero:   0,310 

    Masculino 33 (33,3%) 94 (47,2%)  

    Femenino 66 (66.7%) 105 (52,8%)  

Índice masa 
corporal: 

26.0 [23; 29,1] 25.9 [24,2; 28,1] 0,797 

Causa de 
fallecimiento: 

  <0,001 

     -ACV 38 (38%) 150 (75%)  

   -Anoxia        
cerebral 

35 (35%) 
 

20 (10%) 
 

 
 

     -Traumatismo 
craneoencefálico 

8 (8%) 
 

30 (15%) 
 

 
 

     -Insuficiencia 
respiratoria 

19 (19%) 
 

0 
 

 
 

Estancia UCI 
(días) 

7 [4; 12] 2 [1; 4] <0,001 

Inotrópicos 43 (43%) 133 (67,2%) <0,001 

Sodio (meq/L) 142 [140; 145] 147 [143; 152] <0,001 

Esteatosis 11 (11,1%) 51 (25,6%) 0,006 

   leve / moderada 11 / 0 50 /1  

Frecuencias (porcentaje); mediana [rango intercuartílico]; ACV accidente cerebro-vascular.; UCI unidad de cuidados 
intensivos;. 
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En ella podemos ver que, en general, no hubo diferencias significativas entre los dos grupos 

de donantes. Sin embargo, el manejo en la UCI fue diferente, ya que los donantes DAC 

tuvieron una necesidad de inotrópicos significativamente menor, mejor control del sodio y 

estancias mas largas en UCI (7 días frente a 2)(p <0,001) frente a los donantes ME. El 

numero de donantes con esteatosis fue mayor entre los donantes ME (25,6% vs. 11%) (p = 

0,006), aunque fue leve en todos los casos excepto en uno, que fue moderada.  

La causa de muerte de los donantes también fue diferente entre los dos grupos  (Fig.21). 

Aunque los accidentes cerebrovasculares (ACV) fueron la causa mas importante de 

fallecimiento en ambos grupos de donantes, en los de ME supuso un 73,9% frente al 38% 

en los DAC. Compensatoriamente, en los donantes DAC hubo un crecimiento importante de 

las lesiones anóxicas cerebrales (35%) y la aparición de un nuevo grupo de donantes que no 

entran en ME y por lo tanto son exclusivos de la DAC como son los donantes fallecidos por 

insuficiencia respiratoria: esclerosis lateral amiotrófica (ELA), fibrosis pulmonar y 

enfermedad pulmonar obstructiva crónica (EPOC) que supusieron un 19% del global de los 

donantes DAC. 

Figura 21: Causas de fallecimiento del donante. 
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6.2 Tiempos de isquemia/ preservación en DAC. 

 

En todos los casos incluidos en el estudio se cumplieron los tiempos de isquemia 

establecidos en el protocolo de DAC, no habiendo ningún caso (ni aceptado, ni rechazado) 

en el que se superasen los tiempos de isquemia caliente establecidos. 

Tal y como se muestra en la figura 22, la mediana de TICT fue de 13 [8; 18,1] minutos, la 

de TICF fue de 10 [8,5; 12,2] minutos, la duración de la PNR fue de 121 [118; 128] minutos 

y la mediana de TIF de 274 [241; 311] minutos 

 

 

Figura 22: Mediana [rango intercuartílico] de los tiempos asociados a la donación DAC. 
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6.3 Características de los receptores 

 

Los datos recogidos de los receptores se muestran la tabla 5.  

No hubo diferencias significativas entre los dos grupos de receptores y  la mediana de 

MELD score fue de 12 en ambos casos. Hay que destacar que se realizaron 6 trasplantes 

combinados hepático-renales y 3 retrasplantes con donantes DAC: uno urgente en un 

paciente en situación anhepatica y portocava por un fallo primario del injerto y dos 

diferidos en el tiempo: una disfunción del injerto y una recidiva de la colangitis 

esclerosante primaria (CEP). 

 

Tabla 5: Características demográficas de los receptores. Análisis univariante DAC/ ME. 

 DAC ME p 
 n=100 n=200           

Edad (años) 59 [54; 64] 58 [53; 64] 0,795 

Género:   0,735 

  Femenino 25 (25%) 45 (22,5%)  

  Masculino 75 (75%) 155 (77,5%)  

Score MELD  12 [9; 18] 12 [9; 16] 0,634 

Trasplante 
combinado 
Hepato-renal 

6 (6%) 6 (3%) 0,348 

Retrasplante 3 (3%) 17 (8,5%) 0,120 

Indicación de trasplante: 

  Cirrosis OH 48 (48.%) 78 (39%) 0,961 

HCC       22 (22%)         36 (18%)  

   Cirrosis VHC 31 (31%) 54 (27%) 0,129 

HCC          17 (17%)         40 (20%)  

  CEP 3 (3%) 5 (2,5%) 1,000 

   Otras 18 (18%) 63 (31,5%) 0,316 

Frecuencias (porcentaje); mediana [rango intercuartílico]; MELD model for end-stage liver disease; CEP colangitis 
esclerosante primaria; CHC carcinoma hepatocelular. 
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Las indicaciones para el trasplante fueron también similares, siendo la mas frecuente la 

cirrosis por hepatopatía alcohólica (OH) y en segundo lugar la cirrosis asociada al virus de  

Hepatitis C (VHC). En ambos grupos la presencia de CHC fue muy significativa (Fig.23). 

 

 

 

Figura 23: Causas de indicación de trasplante hepático. 

 

6.4 Resultados perioperatorios 

 

El tiempo de isquemia fría fue de 274 minutos en el grupo DAC y de 264 minutos en el 

grupo de ME y el tiempo total de cirugía fue de 222 y 227 minutos, respectivamente. Los 

porcentajes de fibrinólisis (13%) y de síndrome postreperfusion (11%) también fueron 

similares, no requiriendo prácticamente de transfusión de hemoderivados, en ninguno de los 

grupos.  

Los datos perioperatorios estudiados en el análisis univariante no mostraron diferencia entre 

los dos grupos a estudio (Tabla 6).  
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Tabla 6: Resultados perioperatorios.  Análisis univariante DAC/ ME. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

6.5 Postrasplante inmediato 

Lo mas destacable del postrasplante inmediato, es que ningún paciente del grupo DAC 

desarrolló fallo primario del injerto y solamente 2 en el grupo de ME (p = 0,564) (Tabla 7).  

Cuando analizamos el riesgo de perdida del injerto en el postrasplante inmediato con los 

donantes DAC en función del “UK risk score”, nos encontramos que un 72% de los 

trasplantes DAC fueron de bajo riesgo, un 25 % de alto riesgo y un 3% fútiles, siendo la 

puntación media de riesgo de 5 [2,8; 6,0] (Tabla 8). Sin embargo, independientemente de la 

estimación del riesgo,  ningún paciente desarrollo fallo primario del injerto. 

 DAC ME p 
       n=100      n=200  

Tiempo isquemia fría 
(minutos) 

274 [241; 311] 264 [228; 340] 0,886 

Tiempo de cirugía 
(minutos) 

222 [200; 258] 227 [205; 257] 0,558 

Fibrinólisis post-reperfusión 13 (13,1%) 27 (13,5%) 1,000 

Requerimientos 
transfusionales en quirófano: 

   

     -Concentrado 
de   hematíes 
(Unidades) 

1 [0; 2,25] 0 [0; 2] 0,313 

     -Plaquetas (Unidades) 0 [0; 1] 0 [0; 1] 0,786 

     -Plasma fresco 
congelado (pool) 

0 [0; 0] 0 [0; 0] 0,871 

Síndrome post-reperfusion 11 (11%) 23 (11,5%) 1,000 

Frecuencias (porcentaje); mediana [rango intercuartílico] 
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Tabla 7: Complicaciones en el postrasplante inmediato.  Análisis univariante DAC/ ME. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Tabla 8: UK Donor Risk Index98 

 PARÁMETROS 
DE PUNTUACIÓN  
DEL DCD UK 
RISK SCORE:  
 

• Edad del donante 
• IMC del donante,  
• TICF 
• TIF 
• Edad del receptor,  
• MELD score 

       DAC      
      n=100       

Mediana 5,00 [2,75; 6] 

   Bajo riesgo 72 (72%)    

   Alto riesgo 25 (25%) 

   Fútil 3 (3%) 

 

 
 

DAC ME p 

 n=100 n=200  

Fallo primario del 
injerto 

0 2 (1%) 0,564 

Disfunción precoz 
 

19 (19,2%) 42 (21%) 0,832 

ALT pico (U/L) 
 

836 [573; 1422] 909 [454; 1725] 0,528 

Insuficiencia renal 
aguda 

19 (19,8%) 56 (29,3%) 0,112 

Estancia en UCI 
(días) 

4 [3; 5] 4 [3; 6] 0,855 

Estancia 
hospitalaria (días) 

14 [12; 22,5] 15 [12; 22] 0,622 

Rechazo agudo 
por biopsia 

5 (5,1%) 8 (4,1%) 0,747 

Frecuencias (porcentaje); mediana [rango intercuartílico] ALT, Alanin transaminasa; UCI, unidad de cuidados 
intensivos 
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De acuerdo con la clasificación de Olthoff, el 19 % de los trasplantes DAC y el 21% de los 

receptores ME desarrollaron disfunción precoz del injerto (p = 0,832)(Tabla 9). Sin embargo, 

según la clasificación de Toronto, en el 90 % de los DAC y en el 83 % de los receptores de 

ME, esta disfunción fue de carácter leve y se debió fundamentalmente al pico elevado de 

transaminasas en ambos grupos (Tabla 9). En el caso de los receptores DAC no hubo ningún 

caso de disfunción severa y  solo un paciente en el grupo ME.  

Tabla 9: Disfunción del injerto. Análisis univariante DAC/ DME 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 DAC 

n 100 

ME 

n 200 

p 

 

Disfunción precoz (Olhoff) 

 

19 (19,2%) 

 

42 (21%) 

 

0,832 

Graduación de disfunción  
primaria (Toronto)* 

n 97* n 195* 0,753 

      Leve 88 (90.7%) 162 (83%)  

             I 54 (55,7%) 107 (55%)  

            II 34 (35%) 55 (28%)  

      Moderado (III) 9 (9,2%) 31 (15,9%)  

      Severo (IV) 0 1 (0.5%)  

Parámetros de la disfunción   1,000 

      Nivel de transaminasas 100 (100%) 100 (100%)  

      INR 0 0  

      Producción de bilis 0 0  

*Se excluyen las hepaticoyeyunostomias y un FPI que se retrasplantó en las primeras 24 horas. 
frecuencias (porcentaje);  
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Para aplicar la clasificación de Toronto hemos excluido las hepaticoyeyunostomias por no 

poder controlar la producción de bilis.  

El pico de transaminasas fue algo mayor en el grupo de ME, aunque sin diferencias 

significativas (836 [573; 1422] en DAC vs. 909 [454; 1725] en DME).  

En relación al desarrollo de insuficiencia renal aguda postrasplante, la incidencia fue mayor 

en el grupo de ME (29,3%) que  en el de DAC (19,8%), aunque sin significación estadística 

(p = 0,112)(Tabla 7). Por ultimo, no encontramos diferencias en la tasa de rechazo celular 

agudo probado por biopsia, ni en los días de ingreso en UCI, ni en la estancia hospitalaria. 

 

6.6 Complicaciones arteriales. 

 

La tasa de complicaciones arteriales fue similar en ambos grupos ( 5% vs. 6%) (p = 0,873), 

siendo mas frecuentes en la fase precoz (durante los primeros 30 días) (Tabla 10). De hecho 

no se desarrollo ninguna complicación arterial tardía en el grupo de TH con donantes DAC. 

. 

Tabla 10: Complicaciones arteriales.  Análisis univariante DAC/ ME. 

 

 

 

 

 

 

 

 

En la tabla 11 podemos observar las complicaciones arteriales detalladas por paciente 

       DAC        ME p 
 n=100 n=200  

Complicaciones arteriales 5 (5%) 12 (6%) 0,873 

Precoces 5 (5%) 8 (4%)  

Trombosis 
arteria hepática 

1 (1%) 3 (1,5%) 1,000 

   Estenosis (≥50%) 4 (4%) 5 (2,5%)  

Tardías 0 4 (2%)  

   Estenosis (≥50%) - 4 (2%)  
Frecuencias (porcentaje) 
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Tabla 11: Complicaciones arteriales detalladas. 

 

  Protocolo 
art-riesgo 

Tipo Tiempo 
diagnostico 

Doppler   
48 h 

Doppler        
7 día 

Angio-
TAC* 

Tratamiento Evolución 

DAC 1 NO Estenosis 7 día Ø P-T  75% Stent TAH 

DAC 2 NO Estenosis 1 mes Ø Ø 70% Stent Estenosis 
biliar  

DAC 3 SI Estenosis 1 mes Ø Ø 80% Stent Buena 

DAC 4 SI Estenosis 15 días Ø Ø 50% Stent Estenosis 
biliar 

DAC 5 SI TAH 2 día Ausencia 
ondas 

- TAH Re-TH  Buena 

DME 1 NO Estenosis  7 día Ø Aumento 
velocidad 

75% Stent Buena 

DME 2 NO TAH 2 día Ausencia 
ondas 

- TAH  Re-TH Buena 

DME 3 NO Estenosis 7 día Bajas 
resistencia 

Bajas  
resistencia 

50% Control  Buena 

DME 4 SI TAH 7 día Ø Ausencia 
ondas 

TAH Stent Buena 

DME 5 SI Estenosis 2 día Estenosis 
50% 

- 50% Stent Buena 

DME 6 SI Estenosis 
AHD 

2 día P-T P-T Estenosis 
AHD 

Control  Buena 

DME 7 SI TAH 4 día Ø Ausencia 
ondas 

TAH  Re-TH Buena 

DME 8 SI Estenosis  7 día Ø P-T 40-50% Control  Buena 

DME 9 NO Estenosis 3 meses Ø Ø 90%  Stent Buena 

DME 10 NO Robo de 
esplénica 

4 meses Ø Ø Art 
filiforme 

EAE Buena 

DME 11 SI Estenosis  2 meses Ø Ø 50% Control Buena 

DME 12 SI Estenosis 2 meses Ø Ø Estenosis  Control Buena 

P-T. Parvus-Tardus: Onda con índice de resistencia menor de 0.5 y aceleración mayor a 0.08; TAH: trombosis de arteria hepática; EAE. 
Embolización arteria esplénica; AHD, arteria hepática derecha; *Grado de estenosis presentado como frecuencias (porcentaje) cuando conocido, 
Ø Normal 
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La complicación mas frecuente fue la estenosis en el área de la anastomosis, considerando 

como tal la afectación de mínimo el 50% de la luz interna del vaso. La tasa de trombosis de 

arteria hepática fue del 1% en el grupo DAC y del 1.5% en el ME (p = 1,000) (Tabla 10). En 

el grupo de receptores DAC, nuestro programa de seguimiento estándar con  Eco-doppler 

solo fue capaz de diagnosticar la complicación arterial en dos de los cinco casos (40%). En 

los otros tres,  las ondas no presentaron patología y fueron diagnosticadas finalmente por 

angio-TAC. De las cinco complicaciones, 4 fueron tratadas mediante stent intraarterial por 

angiografia y uno requirió retrasplante. Hay que mencionar que en el grupo DAC, 3 de las 5 

complicaciones arteriales (60%) estaban incluidas en el protocolo de arteria de riesgo.  

En el caso de los donantes en ME, el sistema de seguimiento estándar con Eco-doppler 

detectó alteraciones en las ondas en 8 de 12 casos (66%). las Eco-doppler fueron patológicos 

en todos los casos en los que se diagnosticó patología arterial precoz, aunque posteriormente 

se confirmaron con un angio-TAC. En el caso de las complicaciones tardías, los Eco-doppler 

no fueron eficaces en la sospecha, ni siquiera en los casos que continuaban con controles por 

estar en programa de arteria de riesgo, y el diagnostico se realizó mediante angio-TAC. 

Respecto al tratamiento, del total de las complicaciones arteriales en este grupo, cinco 

(41,6%) no se trataron y se dejaron a control evolucionando satisfactoriamente. Estas se 

corresponden con las estenosis del 50 % y las de afectación a arterias lobares.  

El porcentaje de pacientes incluidos en el protocolo de arteria de riesgo fue similar al del 

grupo DAC ( 7 de 12, 58%). 
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6.7  Complicaciones biliares. 

La tasa de complicaciones biliares fue también similar entre ambos grupos (5% vs. 6%) (p 

= 0,897) (Tabla 12). 

Lo mas destacable es que no se desarrolló ningún caso de CI ni en el grupo DAC ni en el de 

ME.  

 

Tabla 12: Complicaciones biliares.  Análisis univariante DAC/ ME. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

La complicación precoz mas frecuente fue la fuga peri-Kehr en ambos grupos. Cuando 

analizamos detalladamente las complicaciones precoces, observamos que a excepción de 

una,  todas las  fugas peri-Kehr se trataron mediante la apertura del Kehr por un espacio de 

tiempo de  entre 5 a 13 días en función de la intensidad de la fuga (Tabla 13). Antes del 

cierre del Kehr y para confirmar la completa resolución de la fuga, se les realizó una nueva 

colangiografia trans-Kehr. En un caso, dada la importancia de la fuga de contraste, optamos 

por la realización directamente de una colangiopancreatografia retrograda endoscópica 

 DAC        ME p 
 n 100 n 200  
Complicaciones 
biliares 

5 (5%)     12 (6%)      0,897   

Precoces (ingreso) 3 (3%) 6 (3%)  
      Fuga peri-Kehr 2 (2.%) 5 (2,5%)  

     Peritonitis biliar 1 (1.%) 1 (0,5%)  

Tardías (3 meses) 2 (2%) 6 (3%)  

 Estenosis 
anastomosis 

2 (2.%) 6 (3%)  

 Colangiopatía 
isquémica 

0 0  

Frecuencias (porcentaje) 
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Tabla 13: Complicaciones biliares detalladas 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 Tipo Tiempo 
trasplante 

Colangio
TK 7dias  

Colangio 
TK 3meses 

Clínica Tratamiento Evolución Factores 
asociado 

DAC 1                   Peritonitis 
biliar 

5 días --  (H-Y) -- (H-Y) Dolor 
abdominal 

Laparotomía 
drenajes 

Estenosis 
subclínica 

H-Y 

DAC 1                                              Fuga p-K 7 días Fuga p-K -- Asintomático CPRE-prótesis 
plástica 

Resolución -- 

DAC Fuga p-K 7 días Fuga p-K Resolución Asintomático Apertura Kehr 5 
días 

Resolución -- 

DAC  EAB 3 meses Normal Fuga-
estenosis 

Asintomático Retirar Kehr. 
Drenaje I-E 

Resolución Stent     
arterial 

DAC EAB 3 meses Normal EAB Asintomático CPRE-
Dilatación 

Resolución Stent     
arterial 

DME Fuga p-K 7 día Fuga p-K Normal Asintomático Apertura Kehr. 
13 días 

Resolución -- 

DME Fuga p-K 7 días Fuga p-K Normal Asintomático Apertura Kehr  
5 días 

Resolución -- 

DME Fuga p-K 7 días Fuga p-K Normal Asintomático Apertura Kehr. 
7 días 

Resolución -- 

DME Perdida del 
Kehr 

12 dias Fuga p-K  Normal Asintomático  Laparotomía 
Recolocación 
del Kehr 

Resolución -- 

DME Fuga p-K 7 día Fuga p-K Normal Asintomático Apertura Kehr. 
5 días 

Resolución -- 

DME Fuga p-K 7 día Fuga p-K Normal Asintomático Apertura  Kehr. 
5 días 

Resolución -- 

DME EAB 3 meses Normal EAB Asintomático Retirar Kehr. 
Control 

Resolución -- 

DME EAB 3 meses Normal EAB Asintomático Retirar      Kehr.  Resolución -- 

DME EAB 3 meses Normal EAB Asintomático CPRE- prótesis Re-TH (41 meses) -- 

DME EAB 3 meses Normal EAB Asintomático Retirar      Kehr.  Resolución -- 

DME EAB 3 meses Normal EAB Asintomático Retirar Kehr 
Control 

Estenosis 
subclínica 

Stent     
arterial 

DME EAB 3 meses Normal EAB Asintomático Retirar       Kehr.  Resolución -- 

EAB, estenosis anastomosis biliar; Fuga p-K, fuga peri tubo de Kehr; H-Y, hepaticoyeyunostomia; drenaje I-E, drenaje transhepatico interno externo.  
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(CPRE) y la colocación de una prótesis plástica temporal con completa resolución del cuadro 

tras la retirada de esta. Todas las fugas peri-Kehr fueron hallazgos radiológicos y por lo tanto 

asintomáticas y no se asociaron a estenosis ni a otra complicación biliar tardía durante el 

seguimiento. 

En cada grupo se reintervino quirúrgicamente a un paciente. En el grupo DAC por una 

peritonitis biliar secundaria a una fuga de la hepaticoyeyunostomia que curso con dolor 

abdominal. Esta se trató mediante reparación con puntos de la hepaticoyeyunostomia, 

lavados y drenaje. Y en el grupo ME, por una pérdida accidental del tubo de Kehr en un 

paciente que se encontraba asintomático y que fue diagnosticada casualmente en un TAC. 

En esta ultima, se pudo reintroducir el tubo de Kehr por el orificio de salida del colédoco y 

fijarlo después con puntos. Solamente el paciente con la fuga de la hepaticoyeyunostomia 

que se reintervino por peritonitis en el postoperatorio inmediato, desarrolló una estenosis 

tardía que de momento esta bajo control aunque en buena evolución. El resto de las 

complicaciones precoces evolucionaron satisfactoriamente. 

La complicación biliar tardía mas frecuente fue la estenosis de la anastomosis, que se 

presentó en 8 pacientes y en tres de ellos, se relacionó con complicaciones vasculares 

previas. En todos estos casos, las colangiografías de la primera semana fueron normales. 

Además, todas las complicaciones tardías fueron asintomáticas y diagnosticadas mediante la 

colangiografía del tercer mes. Es de mencionar, que en 5 de las 7 estenosis (71%) la única 

actuación de tratamiento fue la retirada del Kehr y todas evolucionaron favorablemente.  

Solo en dos paciente con estenosis de la anastomosis se realizó tratamiento por CPRE 

consiguiendo en una, la resolución del cuadro y en la otra, un tratamiento temporal y que 

tras múltiples colangitis de repetición fue retrasplantado, al de 41 meses del primer TH.  

Con la idea de detectar precozmente el posible desarrollo de complicaciones biliares y mas 

en concreto de CI, registramos la evolución de la fosfatasa alcalina y de la bilirrubina total, 
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al mes, a los tres meses y a los 6 meses del trasplante (Tabla 14). En la mayoría de los 

pacientes las enzimas de colestasis descendieron durante la evolución, manteniendo un perfil 

comparable en ambos grupos (Fig.24 y 25).  

 

Tabla 14: Evolución de la colestasis durante el seguimiento.  Análisis univariante DAC/ ME. 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 24: Evolución de la bilirrubina durante el primer año de seguimiento. 

 DAC ME p 
 n=100 n=200  

Bilirrubina(mg/dL)    
1 mes                                  
3  mes 
6 mes 

 
0,9 [0,6; 1,5] 
0,6 [0,4; 0,9] 
0,6 [0,4; 0,9] 

 
0,8 [0,6; 1,8] 
0,6 [0,5; 0,9] 
0,5 [0,4; 0,8] 

0,47 
 
 

Fosfatasa Alcalina (U/L) 
      1 mes 
      3 mes                                     

               6 mes 

 
106 [70,2; 154] 
76 [63,2; 97,7] 
78 [65-110,5] 

 
101 [65,8; 163] 
72 [64,2; 98,3] 
78 [63,7-104] 

0,53 

Frecuencias (porcentaje); mediana [rango intercuartílico] 
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Figura 25: Evolución de la fosfatasa alcalina durante el primer año de seguimiento. 

 

6.8 Seguimiento 

El seguimiento medio de nuestro estudio fue de 36 meses con un seguimiento mínimo  de 

seis meses. Durante este, no encontramos diferencias significativas entre los grupos en los 

parámetros estudiados (Tabla 15).  

 La tasa de retrasplante fue similar en ambos grupos, del 1% en el grupo DAC y de 3,5% en 

el grupo ME (p = 0,290), siendo las complicaciones vasculares la causa mas frecuente. En 

la figura 26 podemos ver las causas del retrasplante y su evolución tras este. Como 

curiosidad, la causa de retrasplante precoz de un paciente del grupo de donantes ME, fue la 

trasmisión donante-receptor de una purpura trombocitopenica idiopática que se manifestó 

precozmente en forma de trombocitopenia severa y hemorragias agudas, y que obligó al 

retrasplante urgente con resolución completa e inmediata del cuadro clínico. 
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Tabla 15: Seguimiento.  Análisis univariante DAC/ ME. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 26: Causas de retrasplante y evolución. 

 DAC ME p 
 n=100 n=200  

Retrasplante 1 (1%) 7 (3,5%) 0,290 

   Precoz (< 30 días) 1 (1%) 4 (2%)  

   Tardío 0 3 (1,5%)  

Perdida del injerto 
censurada 

2 (2%) 9 (4,5%) 0,372 

Muerte del paciente 4 (4%) 22 (11%) 0,068 

Causas de muerte:   0,778 

    ACV 0 2 (1%)           

    Neoplasia de novo 1 (1%) 11 (5,5%)           

    Disfunción     
del injerto* 

1 (1%) 3 (1,5%)           

    Infarto de 
miocardio  

0 1 (0,5%)           

    Sepsis 2 (2%) 5 (2,5%)           
Frecuencias (porcentaje); *muerte por disfunción del hígado  asociando  diversas  causas (morbilidad alta, tumores, edad,…) que impide 
el retrasplante 
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Aunque no fue estadísticamente significativo, murieron mas  pacientes en el grupo de ME  

que en el DAC ( 11% vs. 4%, p = 0,068). Esto fue debido fundamentalmente al desarrollo 

de neoplasias de novo (11 casos, 5,5% frente a 1 caso, 1%). Un paciente en el grupo DAC y 

tres en el ME fallecieron debido a disfunción crónica del injerto, en pacientes que no se 

pudieron retrasplantar debido a comorbilidades asociadas.  

Cuando analizamos la variables relacionadas con la perdida del injerto en el análisis bi y 

multi-variante, solo encontramos asociados factores ampliamente conocidos por 

relacionarse con la perdida del injerto, como son  el nivel de sodio en el donante, el ser un 

retrasplante, la disfunción precoz del injerto, el desarrollo de trombosis arterial y el rechazo 

probado por biopsia. El tipo de donante (ME / DAC) no se presenta como factor asociado a 

la perdida del injerto. (Tabla 16). 
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Tabla 16: Relación de variables asociadas a la perdida del injerto y análisis bi y multivariante. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

                                                                ANÁLISIS BIVARIANTE                                          MULTIVARIANTE 

      ALL       
(n=300)       

      No (n=289)              Yes (n=11)       p HR              
(95% CI) 

p 

Factores   
donante/injerto 

      

Tipo de donante:                                                      0,352     

    ME   200 (66,7%)      191 (66,1%)       9 (81,8%)                 

    DAC   100 (33,3%)       98 (33,9%)       2 (18,2%)                 

   Edad    62,0 
[51,0;71,0] 

    62.0 
[51,0;71,0] 

62.0 
[55,5;69,5] 

  0,848     

 >65 años 127 (42,3%)     124 (42,9%)    3 (27,3%)      0,360            

Sexo (masculino) 127 (42,6%)                    123 (42,9%)                    4 (36,4%)                       0,748     

IMC    25,9 
[23,7;28,5] 

     25,9 
[23,7;28,5] 

26,6 
[24,6;29,0] 

  0,543     

Estancia UCI 
(días) 

   3,00 
[1,00;7,00] 

    3.00 
[1,50;7,00] 

2,00 
[1,00;6,00] 

  0,197     

Inotrópicos 176 (59,1%)    167 (58,2%)    9 (81,8%)       0,124     

Niveles de sodio 145 [140;149]    145 [140;150]   141 [136;146]     0,066   -- - 

TIF  266 [230;320]    265 [229;321]   280 [260;290]     0,287     

Esteatosis 62 (20,8%)      59 (20,5%)    3 (30,0%)       0,693     

Factores del 
receptor 

      

Edad 5,6 (8,71)     57.7 (8,39)     53,2 (14,8)      0,333     

Sexo (masculino) 70 (23,3%)                    68 (23,5%)                     2 (18,2%)                       0,752     

MELD score 1   2,0 
[9,00;16,0] 

   12,0      
[9,00;16,0] 

8,00 [7,00;1,0]   0,260     

Hepático-renal 12 (4,00%)       12 (4,15%)    0 (0,00%)       1,.000     

Retrasplante 
 

20 (6,67%)       16 (5,54%)    4 (36,4%)       0,005   - - 

Frecuencias (porcentaje); mediana [rango intercuartílico] 
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Tabla 16 (Continuación): Relación de variables asociadas a la perdida del injerto y análisis bi y 

multivariante. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

                           

                        ANÁLISIS BIVARIANTE 

 

MULTIVARIANTE 

      ALL 
(n=300)       

      No (n=289)              Yes 
(n=11)       

p HR                        
(95% CI) 

p 

Indicación de 
trasplante 

      

Cirrosis   232 (77,3%)      224 (77,5%)       8 (72,7%)       0,729     

CHC   137 (45,7%)      133 (4,.0%)       4 (36,4%)       0,747     

Otros    55 (18,3%)       52 (18,0%)       3 (27,3%)       0,698     

Resultados 
postrasplante 

      

Fibrinólisis    40 (13,4%)       40 (13,9%)       0 (0,00%)       0,362     

Disfunción 
precoz 

   61 (20,4%)       54 (18,7%)       7 (70,0%)       0,001      10,94 
(2,14;2,9) 

0,004 

  Insuf. renal aguda    75 (26,1%)       72 (25,7%)       3 (42,9%)       0,380     

Pico ALT  902 
[502;1653]  

 887            
[487;1575]  

    2565          
[1164;3086] 

  0,002   - - 

Estancia UCI 
(días) 

4,00 
[3,00;5,00] 

4,00            
[3,00;5,00] 

     8,00           
[3.00;13.0] 

  0,125     

Estancia hospital 
(días) 

15,0 
[12,0;22,0] 

15,0            
[12,0;22,0] 

    23,0          
[15,5;32,2] 

  0,115     

Postreperfusion     34 (11,3%)       32 (11,1%)       2 (18,2%)       0,627     

Rechazo por 
biopsia 

   13 (4,42%)       10 (3,50%)       3 (37,5%)       0,004      16,57  
(3,53;398) 

<0,001   

Seguimiento 
(años) 

2,99 
[1,67;4,03] 

2,98 [        
1,68;4,02] 

    3,57          
[1,65;4,72] 

  0,408     

Complicaciones 
biliares 

   17 (5,92%)       17 (6,03%)       0 (0,00%)       1,000     

Trombosis 
arterial. 
 

   4 (1,33%)        1 (0,35%)        3 (2,3%)      <0,001      38,49        
(3,71;398) 

0,002 

Frecuencias (porcentaje); mediana [rango intercuartílico] 
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6.9 Supervivencia 

Con una mediana de seguimiento de 36 meses [20,0; 48,3], la supervivencia global del 

injerto a 1 y 3 años fue significativamente mayor en el grupo  de DAC con un 99% y 93%,  

frente a un 92% y 87% para el grupo de ME (p = 0,036) (Fig.27). Sin embargo, no 

encontramos diferencias en la supervivencia del injerto censurada a 1 y 3 años (100% y 97% 

para DAC frente a 96% y 96% para ME) (p = 0,321) (Fig.28) , ni en la supervivencia del 

paciente a 1 y 3 años (99% y 94% para DAC frente a 95% y 80% para ME) (p = 0,116) 

(Fig.29) (Tabla 17) 

 

Figura 27: Curvas Kaplan-Meier de supervivencia  global del injerto. 
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   Figura 28: Curvas Kaplan-Meier de supervivencia del injerto censurada. 

 

                 Figura 29: Curvas Kaplan-Meier de supervivencia del paciente. 
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Tabla 17: Supervivencias estimadas (Kaplan- Meier). 

 DAC ME P 

Supervivencia global del 
injerto 

  0,036 

1 año 99% 92%  

2 años 96% 90%  

3 años 93% 87%  

Supervivencia del injerto 
censurada 

  0,321 

1 año 100% 96%  

2 años 99% 96%  

3 años 97% 96%  

Supervivencia del paciente   0,116 

1 año 99% 95%  

2 años 98% 94%  

3 años 94% 89%  

 

Al analizar la supervivencia de los receptores de donantes DAC en función del UK risk-

score observamos que los mejores resultados se presentan en el grupo de alto riesgo, que 

representan el 25% de la muestra, con un 100% de supervivencia a 1 y 3 años. Por otra parte, 

los peores resultados se presentan en el grupo fútil con una supervivencia a tres años del 

50%, aunque solamente representan el 3% del total de donantes DAC (Tabla 18). 
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Tabla 18: Supervivencias estimadas en función del UK-risk score. 

 Bajo 
riesgo  
(72%) 

Alto 
riesgo 
(25%) 

Fútil 

 (3%) 

p 

Supervivencia global del injerto    0,036 

1 año 99% 100% 100%  

2 años 93% 100% 100%  

3 años 93% 100% 50%  

Supervivencia del injerto          
censurada 

   0,284 

1 año 100% 100% 100%  

2 años 99% 100% 100%  

3 años 99% 100% 50%  

Supervivencia del paciente    0,067 

1 año 99% 100% 100%  

2 años 97% 100% 100%  

3 años 94% 100% 50%  

 

 

6.10 Estudio en función de la edad del donante 

Cuando analizamos los resultados del trasplante hepático con donantes DAC, nos 

encontramos que 60 trasplantes (60%) fueron realizados con donantes menores de 65 años 

y 40 (40%) con donantes mayores o igual a 65 años.  

 

 

 



Resultados 

 

101 

Tabla 19: Características demográficas de los donantes, categorizadas en función de la  edad. 

Donantes  n=100 Edad       
£ 65  
n=60 
 

Edad      
>65  
n=40 

p 

Edad donante 
 

62,0 
[53,0;69,0] 

55,0 
[46,0;60,2] 

71,0    
[68,8;75,0] 

 <0,001   

Sexo donante: 
      0,717   

    Hombres 33 (33,3%) 21 (35,6%) 12 (30,0%)           

    Mujeres 66 (66,7%) 38 (64,4%) 28 (70,0%)           

IMC: 
 

26,0 
[23,0;29,1] 

25,6 
[22,9;29,1] 

26,2 
[23,7;29,1] 

  0,598   

Causa: 
 

     0,079   

         -ACV 38 (38%) 20 (33,3%) 18 (45%)  
         -Anoxia cerebral 35 (35%) 22 (36,6%) 13 (32,5%)  

         -Insuf. respiratoria 18 (18%) 10 (16,6%) 8 (20%)  

         -TCE 9 (9%) 8 (13,3%) 1(2,5%)  

Estancia en UCI (días) 7,00 
[4,00;12,0] 

8,50 
[4,75;15,0] 

5,50 
[3,75;8,00] 

  0,010   

Necesidad de inotrópicos 
 

43 (43,0%) 25 (41,7%) 18 (45,0%)   0,902   

Niveles de sodio 
 

142 [140;145] 142 [140;144] 142 [139;145]   0,929   

Esteatosis 
 

11 (11,1%) 7 (11,9%) 4 (10,0%)   1,000   

Frecuencias (porcentaje); mediana [rango intercuartilico] ; IM, índice de masa corporal; UCI, unidad de cuidados intensivos; ACV, 
accidente cerebrovacular; TCE, traumatismo craneoencefálico.  

 

En la Tabla 19 podemos ver y comparar los datos demográficos de los donantes en función 

de la edad, no observando diferencias significativas entre los grupos, salvo en la estancia en 

UCI. Los pacientes menores de 65 años tuvieron una estancia mas prolongada (8,5 días vs. 

5,5 días) (p = 0,01). Tampoco encontramos diferencias significativas en las características 

de los receptores (Tabla 20), aunque hay que mencionar que no utilizamos ningún donante 

DAC mayor de 65 para un retrasplante ni para trasplantes combinados hepático-renales. Los 

tiempos de preservación del injerto también fueron comparables en ambos grupos (Tabla 

21). 
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Tabla 20: Características demográficas de los receptores, categorizadas en función de la edad. 

Receptores N=100 EDAD £ 65       
N=60 

EDAD >65     
N=40 

P 

Edad (años) 58 [19,0;69,0] 58 [19,0;68,0] 59 [26,0;69,0] 0,890 

Sexo (masculino) 75 (75%) 45 (75%) 30 (75%) 0,779 

MELD 12 [6,0;27,0] 12 [6,0;27,0] 11 [7,0;27,0] 0,576 

Retrasplante 2 2 (3,3%) 0 0,264 

Hepático-renal 4 4 (6,6%) 0 0,354 

Indicación de 
trasplante: 

   0,435 

     -Cirrosis 45(45%) 28 (46,6%) 17(42,5%)  

            -OH 21 14 7  

            -VHC 14 9 5  

            -CEP 3 1 2  

            -otras 7 4 3  

     -CHC 43(43%) 28(46,6%) 15(37,5%)  

     -otras 12(12%) 4(6,6) 8(20%)  

Frecuencias (porcentaje); mediana [rango intercuartilico] ; VHC, virus hepatitis C; CEP, colangitis esclerosante primaria; CHC, carcinoma hepatocelular 

 

Tabla 21: Tiempos de preservación, categorizados por la edad del donante. 

 

 

 

 

 

 

 

 N= 100 EDAD £ 65   
(N=60) 

EDAD>65  
(N=40) 

P 

TICF (MIN) 10 
[8,4;12,2] 

10 
[8,4;12,2] 

10 
[7,6;11,8] 

0,892 

PNR (MIN) 121 
[118;318]] 

121 
[223;303] 

122 
[201;314] 

0,672 

TIF (MIN) 274 
[241;311] 

259 
[230;314] 

282 
[256;304] 

0,152 

Mediana [rango intercuartilico]: TICF, tiempo de isquemia caliente funcional, PNR, perfusión normotérmica regional; TIF, tiempo de isquemia fría          
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De la misma forma no encontramos diferencias entre los grupos cuando analizamos los  

resultados perioperatorios (Tabla 22), ni los postoperatorios a corto y medio plazo (Tabla 

23). 

El desarrollo de complicaciones biliares (3,3% vs. 7,5%) (p = 0,369) y estenosis arteriales 

(5% vs. 2,5%) (p = 0,394), fue similar en ambos grupos. Es de destacar que en el grupo de 

mayores de 65 años no hubo ninguna TAH, ni retrasplante, ni perdida del injerto (Tabla 23) 

 

Tabla 22: Resultados perioperatorios, categorizados por la edad del donante. 

 

 
 

N= 100 Edad £ 65 
(n=60) 

Edad >65 
(n=40) 

p 

 
Snd. Postreperfusión 
 

 
11 (11,0%) 

 
6 (10,0%) 

 
5 (12,5%) 

 
0,746 

Fibrinólisis 
 

13 (13,1%) 8 (13,6%) 5 (12,5%) 1,000 

Requerimientos 
transfusionales: 
 

    

Concentrado 
hematíes (U) 

 

1,00 
[0,00;2,25] 

0,00 
[0,00;2,25] 

1,00 
[0,00;2,25] 

0,561 

        Plaquetas (pool) 
 

0,00 
[0,00;1,00] 

0,00 
[0,00;1,00] 

0,00 
[0,00;0,00] 

0,435 

        Plasma (U) 
 

0,00 
[0,00;0,00] 

0,00 
[0,00;0,00] 

0,00 
[0,00;0,00] 

0,542 

Fallo primario del injerto 
 

0 0 0  

Disfunción precoz 
 

19 (19,2%) 12 (20,3%) 7 (17,5%) 0,927 

Pico ALT (U/L) 
 

836 [573;1422] 898 [617;1414] 772 [463;1495] 0,288 

Insuficiencia renal aguda 
 

19 (19,8%) 8 (14,3%) 11 (27,5%) 0,180 

Estancia en UCI (días) 
 

4,00 
[3,00;5,00] 

4,00 
[4,00;5,00] 

4,00 
[3,00;5,00] 

0,264 

Estancia en hospitalaria 
(días) 

14,0 
[12,0;22,5] 

14,0 
[12,0;20,5] 

14,0 
[11,0;25,8] 

0,883 

     
Frecuencias (porcentaje); mediana (rango intercuartílico); ALT, Alanin transaminasa; UCI, unidad de cuidados intensivos 
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Tabla 23: Complicaciones postrasplante, categorizadas por la edad del donante. 

 N= 100 EDAD £ 65 
(N=60) 

EDAD>65 
(N=40) 

p 

Complicaciones 
biliares 

5 (5%) 2 (3,3%) 3 (7,5%) 0,369 

     Fuga peri-Kehr 2 0 2  

     Estenosis anastomosis 2 1 1  

     Peritonitis biliar 1 1 0  

     CI 0 0 0  

Estenosis arterial 4 (4%) 3 (5%) 1(2,5%) 0,394 

Trombosis arterial 1 (1%) 1 (1,7%) 0 1,000 

Retrasplante 1 (1%) 1 (1,7%) 0 1,000 

Muerte paciente 4 (4%) 3 (5%) 1 (2,5%) 0,653 

Perdida del injerto 
censurada 

2 (2%) 2 (3,3%) 0 0,499 

Frecuencias (porcentaje); CI, colangiopatía isquémica 

 

Durante el seguimiento, la supervivencia global del injerto a 1 y 3 años fue similar, 

independientemente de la edad de los donantes DAC, con un 98% y 92%  para los menores 

de 65 años y  un 100% y 92% para el grupo de donantes mayores (p = 0,428) (Fig.30). De 

la misma manera no encontramos diferencias en la supervivencia del injerto censurada a 1 y 

3 años: 100% y 96%  frente a 100% y 100%, respectivamente (p = 0,289) (Fig.31), ni en la 

supervivencia del paciente a 1 y 3 años: 98% y 94% frente a 100% y 92, respectivamente (p 

= 0,643) (Fig. 32). 
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Figura 30: Curvas Kaplan-Meier de supervivencia  global del injerto en función de la edad del 

donante. 

 

Figura 31: Curvas Kaplan-Meier de supervivencia del injerto censurada en función de la edad del 

donante 
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Figura 32: Curvas Kaplan-Meier de supervivencia del paciente en función de la edad del donante. 
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6. DISCUSION 

Uno de los problemas clásicos del trasplante de órganos sólidos es el desequilibrio existente 

entre los pacientes que esperan un trasplante y el numero de donantes disponibles. En el 

trasplante hepático, mas concretamente,  esta situación se ha visto agudizada en los últimos 

años debido en parte a los buenos resultados obtenidos, lo que lo ha convertido en un 

tratamiento sólidamente establecido en nuestra sociedad, facilitando un mayor acceso a él. 

Como consecuencia, las indicaciones y la necesidad de trasplante han ido progresivamente 

aumentado. Sin embargo, el número de donantes no ha aumentado de la misma manera como 

para poder satisfacer esta demanda y en la actualidad, es insuficiente. Este desequilibrio entre 

la oferta y  la demanda tiene un efecto directo sobre nuestros pacientes y sobre la lista de 

espera. Por una parte, al prolongarse los tiempos de espera en lista, aumenta el riesgo de 

progresión de la enfermedad de base lo que lleva asociado un incremento de la mortalidad 

de los pacientes en lista de espera, así como un deterioro de los que finalmente son 

trasplantados, condicionando peores resultados postrasplante. Por otra parte, la falta de 

donantes condiciona una mayor restricción a la hora de indicar el TH a determinados 

pacientes, privándoles de un tratamiento del que se podrían beneficiar105-108. 

Ante esta evidente falta de donantes, debemos explorar todas las alternativas disponibles y  

tratar de optimizarlas. Es posible que en un futuro mas o menos cercano los avances en 

ingeniería genética para  el desarrollo de órganos a través de matrices celulares, nos permitan 

trasplantar “a demanda” con órganos específicamente diseñados para su receptor109. De 

momento, su aplicabilidad en el ser humano parece lejana y mientras tanto, el TH seguirá 

dependiendo de la donación y de la mejor utilización que podamos hacer de nuestros 

donantes.  
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Una de las posibilidades mas frecuentemente exploradas para aumentar el numero de 

donantes es la donación en asistolia controlada. El uso de donantes DAC tiene como 

principal finalidad aumentar ese grupo de potenciales donantes disponibles y que en 

definitiva, determine un aumento del numero total de trasplantes y una disminución del 

tiempo medio de lista de espera de los receptores, así como una mayor indicación. En este 

sentido, nuestra experiencia en el Hospital Universitario Cruces, ha sido muy positiva. En 

los cuatro años y medio de este estudio hemos realizado 100 TH con donantes DAC, lo que 

nos ha llevado a realizar una media de 79 TH al año (DAC mas ME). Previo al inicio de este 

programa, nuestra media de trasplantes anuales era de  aproximadamente 60, con lo que 

hasta el 2019 incluido, ha supuesto un incremento del 28 % del numero de TH realizados en 

nuestra unidad (Fig.33). De hecho, esta subida tan importante generó una brusca reducción 

de la lista de espera, minimizando el tiempo en lista a días, menos de una semana y como 

consecuencia, mas de un 20 % de los órganos generados eran enviados a otras comunidades 

por falta de receptores adecuados. En la actualidad, este numero tan importante de donantes 

nos ha permitido plantear la expansión de nuestros criterios de indicación de trasplante ( 

edad del receptor, Criterios de Milán110,111,…) e incluso la incorporación de nuevas 

indicaciones como el colangiocarcinoma o las metástasis de origen colorectal112-115, siempre 

en receptores altamente seleccionados. 

En los años 2020 y 2021, esta cifra ha retrocedido levemente, probablemente por la pandemia 

Covid-19 que hemos sufrido y que ha generado, entre otras consecuencias, la caída 

importante del número de donantes.  Sin embargo, y teniendo en cuenta el potencial de la 

DAC, es esperable que regresemos a las cifras previas a la era Covid-19 y que incluso las 

podamos superar. 
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Figura 33: Evolución de la donación / TH desde 2011, en el hospital Universitario de Cruces 

(Elaboración propia). 

 

De forma paralela a nivel nacional, a partir del año 2015, con el inicio de los diferentes 

programas de TH con donantes DAC, se ha producido un aumento en el numero de 

trasplantes y como consecuencia un acortamiento de las listas de espera e importantemente, 

una reducción de las exclusiones de lista y de la mortalidad en esta25. Con todo esto, podemos 

concluir que la incorporación de los donantes DAC a los programas de TH, ha colaborado 

de forma importante en la reducción del desequilibrio donante receptor. 
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Donantes en asistolia/ donantes marginales 

La DA, desarrollada de forma importante en los países anglosajones, no había sido 

considerada en España, salvo excepcionalmente. De hecho, de 2001 a 2005 la donación en 

asistolia suponía el 1-5% del total de trasplantes hepáticos realizados. Además, contrario a 

la experiencia Europea, la mayor parte de la DA realizada en España consistía en donantes 

DANC o Maastricht tipo II. Sin embargo, a partir del año 2014 y ,como ya hemos comentado 

en la introducción, gracias el nuevo Real Decreto 1723/201255 que entró en vigor en enero 

de 2013, comenzaron a desarrollarse múltiples programas de TH con donantes DAC. Como 

consecuencia, en el año 2019, la actividad DAC supuso un 32% del total de los TH realizados 

en España26.  

La principal razón de la baja aceptación/implantación en nuestro país probablemente era que 

los donantes DAC se consideraban donantes marginales, dado que el TH con ellos se 

asociaba a un incremento importante de las complicaciones postrasplante, 

fundamentalmente biliares, y más en concreto al desarrollo de la CI con una incidencia 

descrita de hasta el 40%, en algunas series62,63,81,82. Además, diversos estudios relacionaban 

el uso de donantes DAC con un incremento en la incidencia del fallo primario del injerto, de 

trombosis arterial aguda y de insuficiencia renal aguda postrasplante67,84,85,116. Todo ello 

condicionaba un descenso en la supervivencia de los injertos y un incremento en la tasa de 

retrasplante. De hecho, en 2006  Feng et al.38 en su definición de índice de donante riesgo, 

ya presentaba a los donantes DAC como un factor independiente y altamente asociado al 

fallo del injerto postrasplante. Posteriormente, otros grupos también incluyeron a los 

donantes DAC en la definición de donantes con criterios expandidos34-36,41-46.  

Tradicionalmente, los injertos obtenidos de los donantes DAC se extraían y preservaban 

mediante la técnica de ESR, que estaba considerada la técnica estándar y que con una 
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canulación superrápida trataba de disminuir en lo posible el TIC relacionado con el proceso 

de muerte del donante60. El aumento de complicaciones parecía estar en parte justificado por 

ese daño isquémico, exacerbado por el almacenamiento posterior en solución de 

preservación  fría73-76. En la mayoría de  los estudios con donantes DAC se estableció una 

correlación directa entre el TIC y los resultados postrasplante. De hecho, en la practica 

totalidad de las guías clínicas y protocolos se recomendaba reducir al mínimo el TIC, 

limitándolo a un máximo 30 minutos e incluso recomendando que no excediese de 20 

minutos117-120. 

Con idea de optimizar estos donantes, se identificaron otros múltiples factores asociados a 

peor pronostico y que había que tratar de evitar como: la edad mayor de 50 años, el IMC 

mayor a 35, la presencia de macroesteatosis mayor al 30% y  el TIF prolongado, entre 

otros121-124. Evitando estos factores, se consiguió reducir la tasa de complicaciones asociadas 

de forma importante. Así, en 2010, el grupo de Kings College presentó una reducción en la 

incidencia de las complicaciones biliares al 14,7%, limitando el TIC a menos de 20 minutos, 

el TIF a menos de 8 horas, la edad del donante a 60 años y el MELD del receptor a 2568. Sin 

embargo, limitar tanto los donantes DAC también tenia como consecuencia una reducción 

de la tasa de utilización de estos, quedando muy por debajo de la rentabilidad media de la 

ME y poniendo en duda tanto la rentabilidad como la aplicabilidad de los programas de 

donación DAC. 

Estos donantes fueron considerados tan marginales, que en 2018 Schlegel et al. publicaron 

un score donante-receptor especifico para donantes DAC, que trataba de proveer de un 

modelo de predicción de perdida del injerto, el UK DCD Risk Score98. Valorando 

determinados parámetros del donante y del receptor, establecían tres perfiles de riesgo: el de 

bajo riesgo con una supervivencia del injerto al año superior al 95%, el de alto riesgo, 
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superior al 85 % y el fútil, con una supervivencia inferior al 40%, debido fundamentalmente 

a FPI (27%) y a la CI (16%).  En nuestra serie este score no tuvo mucho valor a la hora de  

predecir los resultados, dado que los de alto riesgo consiguieron las mejores supervivencias. 

Por el contrario, sí fue capaz de predecir malos resultados, a medio plazo, en los fútiles (50% 

de supervivencia a 3 años), pero según nuestra opinión esto tiene escaso valor dado que solo 

suponen un 3% de la serie y además son aquellos en los que se combina un mal donante 

(añoso, BMI elevado, TIF prolongado) con un mal receptor (añoso, MELD elevado, 

retrasplante) y esto es sabido que se acompaña de peores resultados, también con los 

donantes ME. De la misma manera tampoco ha podido ser validado en la serie española, en 

la que la supervivencia del injerto de donantes DAC con PNR considerados fútiles fue 

superior (100%, 1 año), a la de los considerados alto riesgo ( 91%, 1 año ) y a la de los de 

bajo riesgo (87%)125. 

En nuestro estudio, a pesar de no seleccionar ni los donantes ni los receptores mas allá de 

nuestros criterios generales, los resultados obtenidos están muy por encima de los limites 

establecidos en la literatura tanto para el trasplante hepático en general como con el uso de 

donantes DAC126,127. De hecho, nuestra mediana de edad del donante DAC fue de 62 años 

con un 40% de donantes mayores de 65, siendo esta superior a lo que se considera un factor 

de riesgo para los TH con donantes DAC. Los receptores tampoco fueron seleccionados y el 

emparejamiento donante-receptor se realizó según los criterios previamente descritos 

(MELD, Child y tiempo en lista), independientemente del tipo de donante. De esta forma, 

utilizamos los donantes DAC en el trasplante combinado hepatorenal, en la CEP y en el 

retrasplante incluso precoz por FPI.  

Todo ello, pone en duda el concepto de marginalidad asociado a la DAC, cuando el injerto 

hepático se preservan con PNR. 
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DAC y  Colangiopatía isquémica  

Tal y como hemos definido previamente, la CI consiste en el desarrollo de estenosis no 

anastomóticas y dilataciones secundarias a lo largo del árbol biliar, en ausencia de trombosis-

estenosis arterial, comprobado mediante colangiografía (trans-Kehr o RMN)82,83,87-89. 

La CI es la principal complicación asociada al uso de donantes DAC y como hemos 

comentado, su incidencia es muy variable según la series, siendo en algunas superior al 40%, 

cuando se asocia a ESR. Así como es relativamente frecuente detectar estenosis no 

anastomóticas de la vía biliar con el uso de donantes ME,  asociadas a problemas arteriales 

(trombosis o estenosis)128, en ausencia de lesión arterial  es una complicación casi exclusiva 

de los donantes DAC.  

Aunque la patogénesis es desconocida, se ha sugerido que el daño isquémico podría 

favorecer el desarrollo de arteriolonecrosis y posterior necrosis celular del conducto biliar 

produciendo las estenosis129. También la lesión de isquemia reperfusión parece jugar un 

papel en su desarrollo130.  Algunos autores han presentado menores incidencias de CI  

acortando el TIF y asociando el lavado adicional del injerto con agentes trombolíticos como 

el activador del plasminógeno tisular o la uroquinasa131-133. En este sentido, estudios 

experimentales han demostrado como el uso de la PNR para la preservación del hígado, por 

sí mismo, parece reducir la lesión isquémica sobre la vía biliar reduciendo así la incidencia 

de CI79. 

Tampoco esta claro el tiempo de desarrollo de esta complicación. La mayor parte de los 

autores coinciden en que la mayoría de los casos se producen durante los seis primeros meses 
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postrasplante, no siendo raro detectarlos hasta un año e incluso se han descrito casos tras 

varios años del TH88,89. 

 Su importancia reside en que la CI aumenta de forma considerable la morbilidad y el coste 

del trasplante debido a las múltiples hospitalizaciones por colangitis de repetición y a los 

frecuentes procedimientos invasivos a los que se someten los pacientes. Todo ello, en 

definitiva genera una disminución de la supervivencia del injerto e incrementa la necesidad 

de retrasplante. La severidad de las lesiones es muy variable y difícil de prever por lo que se 

hace imprescindible la sospecha clínico-analítica y el diagnostico por imagen81-84.  

En nuestra serie de 100 trasplantes, con un seguimiento medio de 36 meses y mínimo de 6, 

no hemos diagnosticado ningún caso de CI. En general, nuestra tasa de complicaciones 

biliares fue baja ( 5% en DAC y 6% en ME). Hay que destacar que todos los pacientes, 

excepto los que precisaron de una  hepaticoyeyunostomia, portaban un tubo de Kehr y se les 

realizó colangiografía trans-Kehr de control a la semana y a los tres meses. Además, tuvieron 

un seguimiento clínico-analítico cercano y ante la mínima clínica sugestiva de colangitis o 

elevación de las enzimas de colestasis se les realizó una colangio RMN. Fue con este control 

tan estricto con el que pudimos evidenciar la total ausencia de CI asociada  a nuestros 

donantes. Esto fue crucial para demostrar que el uso de donantes DAC con PNR no  parece 

estar relacionado con el desarrollo de CI y sin embargo, si que aumenta el numero de 

donantes útiles disponibles, con los que se optienen resultados postrasplante óptimos, 

similares a los de la ME. 
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DAC y edad el donante. 

La edad el donante sigue siendo uno de los factores mas frecuentemente asociado a malos 

resultados en el TH tanto con donantes DAC como en ME123,124.  En los donantes en ME, el 

limite de edad ha sido prácticamente suprimido, siempre y cuando no asocie otros factores 

de mal pronostico. Sin embargo, en casi la totalidad los protocolos y publicaciones que 

implican a donantes DAC, se hace una mención especial al limite de edad. Aunque pueda 

no existir una contraindicación absoluta, la mayoría no recomienda el uso de donantes DAC 

mayores de 60 años y de hecho, los grupos que presentan buenos resultados lo hacen a 

expensas de limitar mucho la edad134-136. En el ya mencionado UK- risk score98, la edad por 

encima de 60 años supone dos puntos  en la clasificación, asumiendo que con 5 puntos se 

considera un trasplante de alto riesgo. 

Teniendo en cuenta que  la edad es probablemente el factor que mas ha limitado la obtención 

de órganos, existe un autentico interés en aumentar este limite y mejorar los resultados con 

donantes añosos. Esto nos permitiría aumentar el número de potenciales donantes y así 

optimizar el proceso de la donación. En 2018, Croome et al.135 presentan su experiencia 

comparando los resultados del trasplante hepático con donantes DAC mayores de 50 años 

frente a menores de esta edad. Con ello,  pretendían demostrar que con donantes mayores de 

50 años se obtenían resultados similares a con donantes mas jóvenes y recomendaban su 

valoración y uso, minimizando otros factores de riesgo asociados como el TIF prolongado. 

Mas recientemente, en 2019 Mihaylov et al.137 presentaba sus resultados con donantes DAC 

con criterios expandidos entre los cuales estaba la edad del donante, también mayor de 50 

años. Con ellos, presentaban una tasa de CI del 5% y  una supervivencia anual del injerto del 

93%. Es importante destacar que  conseguían incrementar un 20 % el volumen de trasplantes 
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hepáticos realizados en su unidad. Un paso más dio el grupo de Murcia, presentando su 

experiencia con 32 donantes DAC mayores de 70 años y buenos resultados en cuanto a CI 

(3%) con una supervivencia anual del injerto del 70%138. 

Todas estas experiencias y otras, fueron las que permitieron ampliar la edad de los donantes 

DAC hasta los 60 - 65 años, tal y como en quedó registrado en el protocolo nacional de 

donantes en asistolia70. Sin embargo, de nuevo estos limites estaban basados casi en su 

totalidad en series con donantes DAC obtenidos mediante la ESR. No había, en ese 

momento, experiencia con la PNR. 

Nuestro grupo presentó nuestra experiencia inicial con los primeros donantes DAC  añosos71. 

De 46 trasplantes realizados , 13 (28%)  fueron con donantes mayores de 65 años y 7 (15%) 

de estos, mayores de 70 años. Con una mediana de seguimiento de 19 meses, no encontramos 

diferencias significativas en cuanto al desarrollo de complicaciones postrasplante a corto y 

medio plazo, comparado con los donantes mas jóvenes. Como limitación, tanto el número 

de pacientes como el seguimiento era pequeño por lo que no se podían obtener grandes 

conclusiones. 

En este sentido, el resultado de esta tesis si nos aporta mayor evidencia. En este estudio, un 

40% de los trasplantes DAC fueron realizados con donantes mayores de 65 años, con una 

mediana de edad de 71 años y un 10 % de los donantes fueron mayores de 75 años. Cuando 

comparamos las características demográficas de los donantes en función de la edad, no 

encontramos diferencias significativas salvo en la estancia en UCI que fue mayor en los 

donantes más jóvenes (8,50 [4,75;15,0] vs. 5,50 [3,75;8,00]) (p = 0,010). Tampoco 

encontramos diferencias entre las características de los receptores, ni en los tiempos de 

isquemia. Aunque clásicamente, los donantes añosos se han asociado a una mayor disfunción 

del injerto y a menores supervivencias, en nuestro estudio no fue así y la tasa de disfunción 
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del injerto (12 (20,3%) vs. 7 (17,5%)) ( p = 0,927)  y el pico de transaminasas (898 

[617;1414] vs. 772 [463;1495]) (p = 0,288)  fueron similares en ambos grupos, 

independientemente de la edad. Lo mismo ocurrió con la supervivencia a 1 y 3 años que fue 

similar (98% y 92% vs.100% y 92%) (p = 0,428).  

Estos resultados ponen en duda el limite de edad máximo en 65 años establecido para la 

donación DAC con PNR. Por nuestra parte consideramos que los donantes añosos, al igual 

que en la donación en ME, deberían ser considerados donantes con criterios expandidos 

individualizando su valoración y aceptación, en función del resto de las características 

donante-receptor, de forma que la edad no constituya, en si mismo, una contraindicación 

para el uso de estos donantes. 

 

DAC con CPM y PNR. Ventajas frente a la técnica de ESR. 

La DAC con PNR y CPM tiene claras ventajas frente a la ESR71,72,139-143. 

La principal ventaja de la PNR es que nos ofrece beneficios a nivel celular similares a los 

producidos en un preacondicionamiento hepático. Experimentalmente se ha demostrado que 

durante la isquemia caliente se produce una reducción de la fosforilación oxidativa 

mitocondrial y como consecuencia la degradación y disminución de los niveles de ATP 

intracelular. Múltiples estudios han demostrado los beneficios de la PNR en la restauración 

de los sustratos de energía y en la reducción de los productos de degradación celular, 

disminuyendo la lesión tisular y mejorando la función del injerto postrasplante, en hígados 

previamente dañados por la isquemia caliente76-79. En este sentido, las primeras experiencias 

clínicas se dieron en el contexto de la donación no controlada. Como ya se ha mencionado, 

en 2007 Fondevila et al. presentó un novedoso protocolo de trasplante hepático con órganos 
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de donantes Maastricht tipo II (DANC) preservados con PNR. A pesar de los prolongados 

tiempos de isquemia que manejaban, la tasa de CI fue del 8% con una supervivencia del 

injerto al año del 70%50,53.  

A diferencia de la técnica clásica (ESR), en la que los injertos son almacenados con una 

lesión por isquemia caliente establecida, el preacondicionamiento isquémico generado por 

la PNR nos permite preservar en frio órganos recuperados de la isquemia caliente.  

Una segunda ventaja de la PNR es que nos ayuda a discriminar los injertos en función de la 

mayor o menor lesión isquémica establecida. Esto lo realizamos durante la PNR, mediante 

el control analítico de la ALT y el lactato. La primera analítica tras el inicio de la PNR nos 

evalúa el daño isquémico al que ha sido sometido el injerto durante el TIC, mientras que la 

evolución de las analíticas nos informa de la capacidad de regeneración de este, en situación 

de normo-osmolaridad y normo-temperatura. Esto nos permite diferenciar los injertos en los 

que bajan las enzimas durante la PNR, entendiendo esto como una respuesta favorable al 

preacondicionamiento, de los que suben las enzimas durante la perfusión posiblemente como 

consecuencia de una mala respuesta a la isquemia o a la presencia de daño tisular ya 

establecido. Teóricamente, esto  nos permitiría preseleccionar aquellos órganos “a priori” de 

menor riesgo. Evidentemente, esto es una teorización basada en las técnicas de 

preacondicionamiento isquémico, dado que científicamente no se ha establecido una 

correlación directa entre la evolución de las transaminasas y los resultados del injerto 

postrasplante. 

La tercera ventaja, es la posibilidad de realizar una CPM. Al tener al paciente previamente 

canulado, el TIC se reduce importantemente quedando limitado al inevitable tiempo de 

fallecimiento del donante . Teniendo en cuenta las experiencias hasta ahora publicadas y la 
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relación directa del TIC con el desarrollo de complicaciones, la reducción del TIC supone, 

en si mismo, una gran ventaja117-120. 

Otro factor positivo a tener en cuenta, es que el uso de la PNR nos permite realizar una 

extracción hepática “sin estrés”. Al estar la PNR funcionado y los órganos privados de 

isquemia, la extracción se equipara a técnica clásica de la ME. Esto permite hacer una 

valoración del órgano “en caliente”, previo a la perfusión en frio. Valorar el aspecto, los 

bordes y la consistencia del órgano, la vascularización de la vía biliar y del resto de los 

órganos intraabdominales, la presencia de anomalías arteriales,… y por ultimo, el aspecto 

tras la perfusión fría.  De hecho, en nuestra serie pudimos identificar una necrosis de la 

vesícula biliar durante la PNR, por lo que el injerto fue rechazado. 

Por último y no menos importante, este sistema de perfusión/preservación en “caliente” es 

también ventajoso para el resto de los órganos abdominales. Nos permite preservar y 

regenerar de la lesión isquémica a los riñones y al páncreas144-146. Además, es totalmente 

compatible con la extracción rápida y “en frio” de los pulmones48,91. La técnica de extracción 

combinada con los pulmones ha sido detalladamente descrita, y desde su aplicación en 

nuestro país en 2014, se ha extendido ampliamente, suponiendo en la actualidad el 28 % de 

todos los trasplantes pulmonares en adultos realizados en nuestro país147. En los últimos 

años, se ha presentado la posibilidad incluso, de extraer el corazón. Mediante un complejo 

protocolo en el que tras el clampaje de los troncos supraaorticos se va reduciendo la actividad 

de la maquina de perfusión a la vez que se reactiva el corazón, consiguiendo finalmente un 

donante a corazón latiente, similar a la ME. Aunque todavía no esta ampliamente 

establecido, algunos centros ya han publicado sus experiencias148,149. Esto convierte a la 

donación DAC con PNR, en un sistema de donación tan rentable (en numero de órganos 

extraídos) como el donante en ME y  muy superior al donante DAC con ESR. 
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En nuestra opinión, los buenos resultados de nuestro programa no solo dependen de la 

reducción del TIC y del preacondicionamiento de la lesión isquémica por la PNR, sino de 

todos los factores anteriormente descritos.  Gracias a todos ellos hemos conseguido 

aceptar para el TH 110 órganos de 133 donantes DAC valorados en 4 años y medio, 

generando una rentabilidad media del 83%. Además tras el TH con estos injertos, los 

resultados han sido excelentes y claramente superiores a los límites establecidos en la 

bibliografía (incluso para donantes en ME). La tasa de complicaciones arteriales y biliares 

tras el TH fue, en ambos casos del 6%, destacando la ausencia de ningún caso de fallo 

primario del injerto ni de colangiopatía isquémica. Finalmente la supervivencia global del 

injerto a 1 y 3 años fue de 99 % y 93%, respectivamente. 

Las primeras experiencias clínicas con la PNR en el TH con donantes DAC se publicaron en 

2014. Rojas Peña et al.150 valoró 34 donantes DAC, realizando 13 TH. Solo un paciente 

desarrollo un cuadro compatible con CI, presentando una superivencia del injerto del 86% y 

71% a uno y dos años respectivamente. Ese mismo año, Oniscu et al.151 presentó su primera 

serie clínica  con 11 TH y ningún caso de CI. En ambas series, la canulación había sido 

postmortem. Desde entonces, se han publicado algunas series más extensas como la de 

Miñambres et al.152 que en 2017 presentó la primera serie española con CPM. Nuestro grupo 

publicó en 2018 los resultados preliminares de esta tesis. En ella, presentamos la serie mas 

larga de TH con donantes DAC preservados con PNR, hasta el momento publicada, con una 

tasa de utilización hepática  del 80% y sin desarrollar ningún caso de CI71. Posteriormente, 

dos estudios comparativos demostraron la superioridad de PNR sobre la ESR. Hessheimer 

et al.153 en el estudio multicéntrico español revisó la experiencia nacional en TH con 

donantes DAC entre  2012 y 2016, comparando los resultados de la PNR y la ESR. En ese 

momento la técnica en uso mas frecuente era la ESR, aunque ambas estaban incluidas en el 

protocolo nacional. Como resultados, presentó una reducción significativa de la tasa de CI y 
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de FPI asociada al uso de la PNR. Watson et al154. en un estudio similar, concluyó que la 

PNR era un factor independiente asociado a la reducción de la incidencia de CI, a pesar de 

que en su serie la canulación era postmortem y no podían beneficiarse de la reducción del 

TIC.  Esto confiere valor a la PNR como forma de regeneración de la lesión por isquemia 

caliente, independientemente de que haya o no CPM. 

Aunque todos estos estudios sugieren una superioridad de la PNR respecto de ESR, el valor 

de la PNR no se ha demostrado aún en ningún ensayo clínico aleatorizado. Esto es debido a 

múltiples razones. Por una parte, a nivel internacional existe cierta polarización en relación 

a las técnicas de preservación de los DAC. Países claramente defensores de la ESR y países 

detractores de esta y defensores de la PNR. De hecho, esta ultima es la técnica de obligada 

utilización, en donantes DCD, en  países como Italia, Francia y Noruega y en otros como 

España es claramente predominante, aunque no obligatoria155-158. Por el contrario,  países 

como Reino Unido son indudables defensores de la ESR, no viendo claro el papel de la PNR. 

Esto conlleva a que haya pocos centros que realicen las dos técnicas de preservación, 

dificultando una posible aleatorización de donantes. Además, en general, con la utilización 

de la PNR se tiende a ser mas laxo en los criterios de  aceptación de donantes. Por ello, seria 

difícil conseguir grupos comparables y partiríamos de un sesgo de selección salvo, que 

utilizásemos criterios de selección restrictivos con lo que seguro perderíamos potenciales 

donantes. Por ultimo, en nuestra opinión y dado los buenos resultados obtenidos con PNR,  

comparables a los de la ME en nuestra experiencia, la utilización de la ESR como técnica de 

preservación en donantes DAC nos resulta éticamente cuestionable, dado que tenemos una 

alternativa claramente mejor que ofrecer a nuestro receptores. 

En esta misma línea, en 2019 se definieron los criterios de consenso para el uso de donantes 

DAC por la Sociedad Española de Trasplante Hepático159. En ellos, aunque se seguía 
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aceptando la ESR, se propuso la PNR como técnica de elección para los donantes DAC, 

apoyando así mismo el uso de la CPM, siempre que fuera posible. Además,  se establecieron 

diferentes criterios de selección de donantes en relación a la técnica de preservación elegida. 

Se limitó el TIC a 30 minutos con la ESR, pero no en la PNR que podía superar este limite, 

en función de la valoración individual y el comportamiento en la PNR. De la misma manera, 

se asumió que no había que seleccionar los receptores en el caso de usar la PNR, no 

recomendando el uso de DAC con ESR para los receptores de alto riesgo. Por el contrario, 

a nivel internacional no se ha aceptado esta superioridad de la PNR respecto a la ESR. En la 

última reunión de consenso de la ILTS ( International Liver Transplantation Society), 

celebrada en Venecia en 2020, se consideró la posibilidad de ampliar algo el TIC cuando se 

usaba la NRP. Sin embargo, los donantes DAC, se siguieron considerando marginales, sin 

distinción en función del tipo de preservación, recomendándose la estricta selección de 

donantes y receptores con la idea de conseguir resultados mínimos y aceptables160-162. 

Recientemente en 2021, Hessheimer et al.163 ha presentado una renovada fotografía de la 

situación actual de los DAC en España. Entre 2012 y 2019 se han realizado 803 TH con 

donantes DAC de los cuales 545 (68%) han sido extraídos tras la PNR.  La PNR, que era 

una técnica de uso meramente anecdótico en 2012, ha pasado a ser, en la actualidad, la 

técnica preferida por los centros de trasplante. Destaca la tasa de complicaciones biliares del 

12 % con una anecdótica tasa de CI del 1%, significativamente inferior a la obtenida con la 

ESR (9%) (OR 0,112 (0,042–0,299)) (p = 0,001). Igualmente y de forma significativa 

presenta una reducción en la perdida del injerto (14% vs. 34%)(OR 0,371 (0,267–0,516))   

(p = 0,001) y en la tasa de retrasplante (3,5% vs. 12%) (OR 0,279 (0,147–0,531)) (p = 0,001), 

con la PNR. Probablemente estos buenos resultados han promovido un cambio de tendencia 

en la mayoría de los grupos de trasplante, incrementando no solo el uso de la PNR, sino en 

general el  numero de TH con donantes DAC realizados. 
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En los últimos años, con la idea de revertir el daño celular que sufren los injertos DAC con 

ESR durante el TICF, se han desarrollado diferentes estrategias de preservación dinámica en 

forma de maquinas de perfusión “ex-situ” (MP). Inicialmente se describieron como una 

alternativa al almacenamiento en frio, previo al implante y tras la ESR del injerto. La 

diferencia entre ellas reside en la temperatura con la que se perfunden los injertos 

(normalmente hipotermia o normotermia) y en el líquido de  perfusión utilizado para 

trasportar el oxigeno, que puede basarse en la sangre o en soluciones de preservación 

especificas. En experiencias iniciales publicadas, solo pudieron demostrar una disminución 

del pico de transaminasas y una menor incidencia de DPI, pero no una menor tasa de 

complicaciones biliares o de CI164,165. Recientemente, los resultados han mejorado 

mostrándose muy prometedores. Schegel et al.166, en un estudio controlado macheado 

comparó los resultados del TH usando 3 grupos de donantes diferentes: ME, DAC y DAC 

tratados con perfusión hipotérmica oxigenada (HOPE) antes de el implante. Como resultados 

presentó excelentes supervivencias del injerto a 5 años similar entre los donantes DAC 

tratados con HOPE y los de ME, siendo muy superior a los de los donantes DAC no tratados 

con HOPE (94%, 90%, 78% respectivamente) ( p = 0,02). Sin embargo, también presento 

un 32 % de estenosis en la vía biliar, con un 8% de CI en el grupo de DAC tratado con 

HOPE. Mas recientemente en 2021, se ha publicado un estudio multicéntrico randomizado 

comparando la ESR con o sin HOPE. Con un seguimiento de seis meses ha demostrando un 

descenso en la incidencia de CI en los pacientes DAC con HOPE (18% vs. 6%) ( p = 0,03)167. 

Dado que en la experiencia española publicada, los resultados postrasplante con donantes 

DAC con PNR son difícilmente mejorables: FPI 3%, Trombosis arterial 4%, CI 1% y un 

12% de perdida del injerto153, no creemos que el papel futuro de las máquinas de perfusión 

sea sustituir a la PNR sino ayudar a mejorar y rescatar órganos con criterios expandidos que 
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de otra manera hubiésemos rechazado, ampliando así el conjunto de donantes 

disponibles168,169. 

Un ejemplo del uso combinado de las dos técnicas lo vemos en la experiencia Italiana en la 

que, sistemáticamente compaginan ambas técnicas170. En un reciente estudio multicéntrico 

italiano171, a pesar de tener una mediana de TICF de 40 min (el tiempo obligado de 

declaración de la muerte en Italia es de 20 min), con la asociación del HOPE tras la PNR en 

donantes DAC, presentan una supervivencia del paciente al año del 98 %, supervivencia del 

injerto al año del 91 % y un 2 % de CI.   

 

Donación DAC y donación ME 

A pesar de los buenos resultados obtenidos con la donación DAC con PNR, hasta el 2019 

no existía ningún articulo que los comparase con los resultados del donante en ME, no 

habiendo evidencia alguna de la no inferioridad de estos donantes respecto del estándar. 

La mayor parte de la experiencia publicada con los donantes DAC es con la ESR, y dado 

que esta ofrece claramente peores resultados, tampoco hay muchos estudios comparativos 

entre la DAC con ESR y la ME. 

En los últimos años, los resultados de la ESR habían mejorado mucho respecto a las series 

iniciales. Por una parte, gracias a una mayor experiencia de los grupos extractores y 

encargados de la selección de estos donantes y por otra parte, gracias a que al ser 

considerados marginales, los criterios de selección tanto de donantes como de receptores 

eran muchos mas restrictivos.  Kalisvaart et al.172 , en 2017 presentó un estudio comparativo 

con 115 DAC con ESR frente a 326 en ME. A pesar de sus buenos resultados con la DAC 

(3% de FPI y 11% de CI), estos fueron significativamente inferiores a los presentados con 
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la ME, a pesar de que los donantes DAC estaban mas seleccionados. Posteriormente dos 

estudios consiguen reducir la tasa de complicaciones biliares, obteniendo resultados 

similares a los de la ME. En 2018, Kollmann et al.173 compara 77 DAC frente a su serie de 

706 donantes en ME presentando una tasa de CI en los donantes DAC del 2 % comparable 

a la de la ME (4,8%) (p = 0,42). De esta forma se igualan también las supervivencias del 

injerto ( 87% vs  86% ). Similares resultados presenta el grupo de Murcia en 2019174, 

comparando el TH con 77 DAC frente a 77 ME. Aunque la tasa de CI fue superior en el 

grupo DAC (6% v.s 1%) (p = 0,209), no alcanzo significación estadística. Los autores 

concluyeron que el TH con donantes DAC con ESR obtiene resultados no inferiores al de la 

ME, aunque está gravado con un incremento en las complicaciones biliares que condiciona 

un descenso en la supervivencia del injerto. (69% v.s 79%) (p = 0,209). 

Solo se han publicado tres artículos comparativos entre el donante DAC con PNR y el 

donante en ME en el TH. A pesar de esta escasa experiencia, en ellos se refleja claramente 

los beneficios de la PNR en los resultados del TH. Uno de ellos es el articulo que representa 

esta tesis (Tabla 24)175-177. 

Lo mas destacable de estas tres publicaciones es la anecdótica tasa de CI que presentan, que 

en dos de ellos es del 0% y en uno del 2%. Probablemente como consecuencia de ello, las 

supervivencias los injertos DAC son también muy destacables, presentando supervivencias 

no solo comparables sino incluso superiores a las de la ME. 
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Tabla 24: Estudios publicados comparando el TH con donantes DAC-PNR frente a 

donante ME. 

Autor DAC/
DME  
(n) 

Macheado TICF 
(min) 

   PNR 
(min) 

Edad 
donante 

T   TIF 
(min)    

   MELD     CI FPI Sup. 
injerto 

Rodriguez-
San Juan et 
al. 2019175 

 
11 / 51 

 
NO 

 
15,8  
(7-40) 

 
101 

(47-150) 

 
49 vs. 64 
p = 0.003 

 
240 vs. 

360 
p = 0.009 

 
14,7 
vs.14 

 
0% vs. 

5% 
p = NS 

 
9,1% vs. 

2% 
p = NS  

 
24,6 

vs.32,3 
meses 

Savier et al. 
2020176 

50 / 100 SI 
-Edad donante 
-Edad  receptor 
-Indicación  TH 

 
22   

(20-26.8) 

 
190 

(151-223) 

 
47 vs. 49 
p = NS 

 
354 vs. 

378 
p = 0.029 

 
7 vs. 10 
P 0.08 

 
2% vs. 

1% 
p = NS 

 
18%*vs. 

32% 
p = NS 

 
2 años 
88% 
vs. 

85% 
Ruiz et al. 
2021177 

100 / 200 SI 
-Edad donante 
-TIF 
-MELD 

 
10      

(8.5-12.) 

 
121 

(118-128) 

 
62 vs. 62 
p = NS 

 
274 vs. 

279 
p = NS 

 
12v.s 12 
p = NS 

 
0% vs. 

0% 
p = NS 

 
0% vs. 

1% 
p = NS 

 
3 años 

93% vs. 
87% 

TICF, tiempo de isquemia caliente funcional; PNR, perfusión normotérmica regional; TIF tiempo de isquemia fría; CI, colangiopatía isquémica.; FPI, fallo 
primario del injerto ; * no distinguen entre FPI y disfunción primaria del injerto; NS, no significativa (> 0,05) 

 

 

Como en nuestro estudio, Savier et al.176 presenta un estudio metodológicamente similar con 

50 y 100 TH con donantes DAC y en ME respectivamente, macheado 1:2, consiguiendo 

grupos de donantes y receptores comparables. Se presentan los resultados de los TH 

realizados por 6 centros franceses, en un periodo similar al nuestro, de 2015 a 2019, y con 

un seguimiento mínimo de 2 años. Aunque no detalla la tasa de FPI, tanto la disfunción del 

injerto (18% vs. 32%) (p = 0.49) como la perdida global de este  (2% vs. 5% ) (p = 0.66) 

fueron bajas e inferiores en el grupo DAC, aunque no llegaron a la significación estadística. 

Los autores concluyen diciendo que su estudio aporta evidencia de la seguridad y efectividad 

de la PNR en receptores seleccionados. Y es que hay que destacar, que en este estudio se 

seleccionan, no solo los receptores sino también los donantes. Según sus criterios de 

inclusión, los donantes tienen que ser menores de 66 años, con una esteatosis por biopsia 

obligada menor del 20% y con un TIF menor a 8 horas. Los receptores también eran menores 

de 66 años y con un MELD score menor de 25, excluyendo retrasplantes y trasplantes 
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urgentes. Tampoco se aceptaban pacientes con cirugía abdominal previa o con cualquier 

grado de trombosis portal. 

Nuestro estudio va un poco mas allá, dada la ausencia completa de selección de donantes y 

receptores. A excepción del ya  comentado limite inicial de edad que teníamos, y que 

retiramos el primer año, nuestros donantes DAC son evaluados igual que los donantes en 

ME. Valoramos su edad, IMC, causa y forma de fallecimiento, antecedentes personales y 

comorbilidades asociadas, de igual forma en ambos grupos. Lo mismo podemos decir de los 

receptores. Hemos realizado TH con donantes DAC en  insuficiencias hepáticas fulminantes, 

trasplantes combinados hepatico-renales, retrasplantes incluido urgentes y por supuesto, en 

trombosis portales de cualquier grado. Como curiosidad mencionar que el cuarto paciente 

de nuestra serie fue un receptor de 64 años que hizo un FPI con un donante en ME y estando 

en urgencia 0 desarrollo un hígado “toxico”, por lo que nos vimos obligados a realizar una 

hepatectomía total y porto cava, dejando al paciente en anhepatica. Tras 72 horas en 

anhepatica el paciente fue retraplantado con un donante DAC de 62 años. El paciente fue 

dado de alta tras tres semanas del trasplante con un injerto funcionante y sin desarrollar 

complicaciones derivadas del TH, salvo disfunción renal. Desgraciadamente,  falleció 2 años 

después del TH por un rechazo crónico que no se pudo retrasplantar por comorbilidades 

asociadas al receptor.  

De forma similar funcionamos a la hora de realizar la asignación donante-receptor. Tenemos 

en cuenta el tiempo en lista, los parámetros morfológicos, el MELD score y por ultimo, el 

Child Pugh. Y nunca valoramos de forma especial el que sea un donante DAC o en ME. En 

nuestra unidad nunca hemos tenido un programa de DAC con ESR. Esto es debido en parte, 

a nuestra alta tasa de donación que nos ha permitido mantener la lista de espera corta y con 

baja mortalidad y en parte, a los nada favorables resultados publicados con ESR, que no 
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animaban a iniciar un programa. Sin embargo, desde el principio vimos las posibilidades que 

la PNR tenia en la preservación de órganos y en la regeneración tras la isquemia y confiamos 

en ella para iniciar el programa de donación DAC. 

Un beneficio añadido que hemos encontrado en el postrasplante es la mejoría de  la función 

renal. El uso de donantes DAC se ha asociado clásicamente con una tasa elevada de IRA 

postrasplante, comparado con la ME. Leithead et al116,  presentó una incidencia del 53,4% 

de IRA postrasplante en TH realizados con donantes DAC y ESR, considerando el pico de 

ALT como marcador de daño por isquemia-reperfusión y en consecuencia, predictor de la 

disfunción renal. Basándonos en estas experiencias publicadas, cuando iniciamos el 

programa, nuestro protocolo de inmunosupresión se basó en  terapia inmunosupresora 

nefroprotectora. Todos los paciente eran inducidos con basiliximab (además de mofetil 

micofenolato y corticoides), iniciando el Advagraf® cuando la función renal se recuperase. 

Con el tiempo vimos que la disfunción renal era aparentemente similar a la de la ME. De 

hecho, en nuestra primera serie de 46 pacientes publicada presentamos una tasa de IRA del 

8,6%. Esto nos animó a cambiar a nuestro protocolo de inmunosupresión estándar con la 

introducción del Advagraf® el primer día postrasplante. En esta serie, presentamos una tasa 

de IRA del 19,8%, comparable a la de los donantes ME del 29,3% (p = 0,11). Estos 

resultados coinciden con otras experiencias como la de Savier et al.176 ,que en su estudio 

macheado presenta una tasa de IRA algo inferior en el grupo de DAC, aunque sin 

significación estadística (26% vs. 36%) (p = 0,49). 

Un resultado inesperado de nuestro estudio ha sido que la supervivencia del injerto fue 

significativamente mayor en el en el TH con donantes DAC frente a la ME. Sin embargo, 

cuando analizamos la curva de supervivencia del injerto censurada por muerte del paciente, 

no encontramos tales diferencias. Parece que esto podría estar justificado porque la principal 
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causa de pérdida del injerto fue la muerte del paciente por el desarrollo de neoplasias “de 

novo”. No tenemos muy claro porqué, pero  los receptores en ME han desarrollado más 

tumores que los receptores de donantes DAC. Una razón que explicaría esto, podría ser la 

diferencias en el  tiempo de seguimiento. Aunque sin diferencias significativamente 

estadísticas, el seguimiento medio de los donantes DAC fue mas corto que el de los donantes 

ME (2,98 [1,68;4,02] en DAC vs. 3,57 [1,65;4,72] en ME) (p = 0,408). Durante el primer 

año del estudio, el porcentaje de donantes DAC fue del 11 % frente al 40 % al final de nuestra 

serie y esto sin duda repercutió en la diferencia de los seguimientos. Esta diferencia puede 

participar en el hecho de que hayamos diagnosticado mas tumores en el grupo con mayor 

seguimiento. Otro factor podría ser el efecto de la inmunosupresión, teniendo en cuenta que 

la inmunosupresión fue algo diferente en los dos primeros años del estudio. Cuando 

analizamos los factores asociados a la pérdida del injerto en el análisis multivariante, solo 

identificamos factores previsibles como la disfunción del injerto, la trombosis de la arteria 

hepática y el rechazo del injerto demostrado por biopsia. 

Por ultimo, es importante mencionar que los buenos resultados obtenidos no se deben 

exclusivamente al uso de la CPM y la PNR. Otros factores como el TIF y el TICF tan cortos, 

sin duda, son parte de la explicación de estos resultados. El TIF corto en nuestro programa 

de trasplante es algo normal, explicado en parte por el hecho de que nuestra unidad de TH 

hace referencia al País Vasco, un área geográfica relativamente pequeña. Por otra parte, una 

adecuada organización de los tiempos en el proceso del trasplante  y unos tiempos 

quirúrgicos cortos también influyen en el TIF. Sin embargo, el TICF está más relacionado 

con la CPM, con los protocolos de LTSV y con la gestión de los donantes en las unidades 

de críticos. Otro factor que influye positivamente en nuestros resultados es la baja 

puntuación MELD de nuestros receptores. Esto probablemente sea debido a que el 

carcinoma hepatocelular es la principal indicación de trasplante (48% de los receptores 
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DAC) y estos, son pacientes que rara vez se deterioran clínicamente y menos con listas de 

espera cortas. Además la puntuación MELD que usamos es estrictamente “de laboratorio” 

sin puntos adicionales de excepción MELD. No obstante, este valor bajo de MELD es 

frecuente encontrarlo en artículos de impacto recientes asociados con la donación 

DAC166,168. 

Teniendo en cuenta los resultados de esta experiencia, apoyado por otros artículos previos, 

consideramos que los donantes DAC deberían dejar de ser considerados donantes marginales 

“per se”. Al igual que ocurre con la ME en la que existe un subgrupo de donantes suboptimos 

en función de ciertas características como son: la edad del donante, la esteatosis, los injertos 

parciales, las comorbilidades asociadas y otras…, con la DAC ocurrirá los mismo y habrá 

que definir ese subgrupo de donantes con criterios expandidos. Es en este subgrupo donde 

previsiblemente las MP pueden juegar un papel importante. Para todo ello, es preciso mas 

experiencia con la DAC con PNR y probablemente, serán necesarios estudios multicentricos 

que nos ayuden a agrupar a un mayor número de pacientes.  

 

Consideraciones éticas de la DAC con PNR y CPM 

Como ya hemos comentado en la introducción, a pesar de que en 1999 se establecen las 

bases para la donación DA en España, la DAC no tuvo un marco legal  apropiado hasta el 

nuevo Real Decreto 1723/201255, que entró en vigor en enero de 2013 y que queda reflejado 

en el Documento de consenso nacional de donación en asistolia de ese mismo año48. Sin 

embargo, a diferencia de la ME cuyos criterios tanto para el diagnostico como para la 

donación están mas uniformemente aceptados, la DAC esta legislada de manera muy 

diferente entre los países occidentales. Así por ejemplo, en algunos como Alemania, Grecia 
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o Croacia, no esta permitida la donación DA de ningún tipo, por impedimentos ético-legales 

mientras que en otros, como Francia e Italia, solo se considera potencial donante DAC a  

aquel derivado exclusivamente de una lesión cerebral devastadora, no aceptando pacientes 

de lesiones degenerativas o de insuficiencias respiratorias en fase terminal. Por el contrario, 

existen países con legislaciones mas laxas donde incluso se ha considerado la donación tras 

la eutanasia, como es el caso de Bélgica y los Países Bajos. Recientemente con la nueva ley 

de Eutanasia del año 2021, España ha pasado a ser uno de estos países178. 

Con todo esto, vemos que la DA tiene importantes dificultades ético-legales para extenderse 

a determinados países y que estas, se hacen mas patentes cuando hablamos de la DAC. A 

esto hay que sumar los diferentes tiempos de observación previo a la declaración de la 

muerte, que se definen en cada país. En España y en la mayoría de los países este tiempo es 

de 5 minutos, pero en otros puede ser de 10 minutos (Austria, Irlanda, Portugal), de 20 

minutos (Italia) e incluso de 30 minutos (Rusia)179-182.  

Así mismo, la legislación española permite no solo las intervenciones pre-mortem como la 

CPM y la heparinización, sino también el uso de medidas paliativas que den confort al 

paciente en el proceso final de su vida, siempre que estén regulados por protocolos de LTSV 

y que estos sean independientes del proceso de la donación. Esto genera importantes dudas 

deontológicas y bloqueos legales en la mayor parte de los países de nuestro entorno, dado 

que los consideran procedimientos invasivos que pueden dañar la integridad corporal del 

paciente. Por ello, su aplicación esta muy limitada. De hecho, la CPM es uno de los 

procedimientos que mas dudas genera a nivel internacional y solo esta aceptada en Austria, 

Bélgica y España, utilizándose solamente en los dos últimos y tras la firma de un 

consentimiento informado especifico183-188. Recordemos que, el que la CPM no este 

permitida, no impide beneficiarse de la PNR en los donantes DAC. En nuestro país, también 
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algún centro de trasplante tienen limitada la utilización de la CPM por sus comités éticos, 

utilizando la canulación postmortem, tal y como se comenta en la experiencia 

Española153,159. 

 

Limitaciones del estudio. 

Nuestro estudio tiene varias limitaciones. En primer lugar está su naturaleza retrospectiva. 

Hay que mencionar que los datos relativos a los donantes DAC se recogieron en una base de 

datos diseñada al inicio del programa, de forma prospectiva. Esto aporta mayores garantías 

en la recogida de datos y limita su perdida. En segundo lugar, nos faltaría un grupo de ESR 

de control. Esto no fue posible dado que , como ya mencionamos, nunca hemos utilizado la 

técnica ESR en nuestra unidad. Sin embargo, tras analizar nuestros resultados, y los 

presentados en el estudio multicéntrico de la serie española, consideramos que un ensayo 

controlado aleatorizado que compare la técnica ESR con la PNR no sería ético en nuestro 

entorno71,153,159,177. Una tercera limitación de nuestro estudio es la diferencia de seguimiento 

entre los grupos. Aunque no se ha significado estadísticamente, parece tener cierto valor en 

la interpretación de los resultados y puede ser la razón de las diferencias encontradas en la 

supervivencia de los injertos. Una ampliación del estudio con un mayor seguimiento, 

probablemente reduciría esta diferencia y podría igualar los resultados, a este respecto. 

Finalmente, la ultima limitación observada en el estudio es el bajo TICF y la baja puntuación 

MELD. El primero es algo generalizado en la experiencia española, y es debido a que solo 

se precisan 5 minutos de espera para declarar la muerte y a que la ley española permite el 

uso de medidas medicas de confort en el proceso del final de la vida y estas, tienden a acortar 

el periodo de fallecimiento. Respecto al MELD, ya está comentado que es debido a que el 
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CHC es la primera indicación de TH en nuestra serie, y a que solo usamos la puntuación 

MELD de laboratorio sin puntos de excepción adicionales.  

Como resumen, podemos decir que en este estudio presentamos la mayor experiencia 

publicada hasta el momento con el uso de CPM y PNR en el TH con donantes DAC. Además, 

realizamos un estudio emparejado (ratio 1:2) para comparar esta experiencia con los 

resultados de TH con donantes “gold standard” en ME, realizados durante el mismo período 

de tiempo.  

Lo mas destacable de él, es que con este sistema de donación/preservación de órganos, 

hemos logrado resultados muy destacables con el TH, muy por encima de los limites 

mínimos establecidos en la literatura126,127 y comparables a los publicados con los donantes 

en ME. Con una mediana de seguimiento de 36 meses, no tuvimos ningún caso de FPI y las 

complicaciones biliares fueron poco frecuentes (5,1%), sin desarrollar ningún caso de CI. 

Además, la supervivencia del injerto y del paciente a 1 y 3 años fue excelente y similar en 

ambos grupos de estudio. Por todo ello, consideramos que el donante DAC con PNR no se 

debe considerar como un donante con criterios expandidos y de mayor riesgo  de 

complicaciones. 

Asimismo, presentamos un programa de donación de alta rentabilidad (83%) similar a la 

descrita con los programas de donación en ME. Considerando que desde su primer año 

presento buenos resultados y tasas de utilización de los injertos superiores al 80%, creemos 

que debe de considerarse, además, un programa de fácil implantación. 
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8. CONCLUSIONES 

 

1. Con una mediana de seguimiento de 36 meses, la supervivencia global del injerto a 1 y 3 

años fue significativamente mayor en el grupo de donantes DAC, aunque la supervivencia 

censurada del injerto a 1 y 3 años fue similar en ambos grupos. 

 

2. No se encontraron diferencias estadísticamente significativas en la supervivencia del 

paciente, entre los grupos. 

 
 

3. El análisis comparativo de las complicaciones postrasplante no encontró diferencias 

significativas en los parámetros analizados como objetivos secundarios: Complicaciones 

biliares, arteriales, síndrome postreperfusion, disfunción precoz del injerto, y el desarrollo 

de Insuficiencia renal aguda. 

 

4. En el estudio de los factores asociados a la perdida del injerto solo se identificaron como 

independientes aquellos factores cuya relación con la pérdida del injerto es ampliamente 

conocida como: los niveles de sodio en sangre periférica, el retrasplante, la disfunción y 

el pico de ALT, el rechazo del injerto y la TAH. El tipo de donante (DAC vs. ME) no se 

asoció a una mayor pérdida del injerto. 
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5. En el análisis de los resultados del TH en función de la edad del donante (≤65 frente > 

65 años), no se encontraron diferencias significativas en la supervivencia del injerto, ni 

en la supervivencia del paciente, ni en el desarrollo de complicaciones postrasplante. 

 

 

6. La rentabilidad de programa de TH con  donantes DAC en nuestro medio, a pesar de que 

en los inicios fue ligeramente  inferior, finalmente fue similar a la del programa de 

donación en ME. 

 

7. El TH con donantes DAC obtiene, a corto y medio plazo, resultados postrasplante 

similares a los obtenidos con donantes en ME.  

 
 

8. Entendemos que los donantes DAC deben de dejar de considerarse como donantes 

marginales “per se”, para pasar a ser considerados una expansión del conjunto de 

donantes disponibles.  
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ANEXO I :  Algoritmo de donación DAC. 

	
	 UCI/	

Reanimación	
Coordinación	 Cirugía	 Perfusionista	 Enf.	

quirófano	
	
-Identificación	de	
pacientes.	
-Acepta	LTSV	

-Avisa	a	
coordinación	

	

	
Descartar	contraindicación.	

Estimación	tiempo	asistolia.	Anexo	I	
	

	

	 Entrevista	
Acepta	donación	
Informa	cirugía	

Conoce		
donante	
potencial.	

	

ESTABLECIMIENTO	DEL	DÍA	(día	0)	Y	HORA	(hora	0)	DE	LA	LTSV			
(preferiblemente	ultima	hora	mañana)	

	 Avisar	a:	
-Rx	intervencionista	
-Cirujanos	
-Perfusionista	
-Enfermería	
	

	

Traslado	a	Rx	
intervencionista	para	
canulación	vascular	

	 Presencia	de	
un	cirujano	en	
UCI	

Preparación	de	
líquidos	y	bomba	de	
perfusión	en	la	UCI	

	

Acomodación	del	
paciente	hasta		la	
hora	concertada	

	

LTSV	
Heparina		previo	

asistolia	

Control	constantes	y	
tiempos	

Primer	episodio	de	 TA	
<	60	mg/	dl	y/o	una	
saturación	<	80%	

Hoja	recogida	datos.	
(Anexo	III)	

Presentes	en	la	UCI.	
	

	

ASISTOLIA	
Control	5´	“hands	

off”.	
	

Despedida	de	los	
familiares	

-Control	de	
constantes	y	tiempos.	
-Hoja	de	recogida	de	
datos.(Anexo	III)	
-Avisa:	
			-Perfusionista	
			-Cirugía	
			-Enf.	quirófano	
	

	
	

Control	del	
Sistema	de	
NECMO	

	
	

Conexión	del	
paciente	al	Sistema	

de	NECMO	

	
Preparación	
del	quirófano	
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