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Abstract:
Successful organ transplantation depends,
first of all, on a well-planned recovery of the
organs, and appropriate management of the
lonor. These aspects are increasingly criti-
cal, considering the dramatic organ shorta-
ge, which dllows for no waste of the few
available organs. In fact, in spite of several
attempts to tind alternative solutions to the
brain-dead human donor, an immediate im-
pact on organ shortage could be achieved
simply by optimizing current mechanisms for
organ recovery, and the management of po-
tential donors. In this article the authors
describe, step-by-step, the complex process
of organ recovery, from the diagnosis of brain
death to the retrieval of donated organs. They
point out the role of the procurement agencies
and their coordinators, as currently practiced
in the United States, and describe the criteria
for the multiple organ donor evaluation, both
for thoracic and a%domina/ organs, Further-
more, they address the principles for mana-
gement o{ the multiple organ donor, and the
most common problems that may be encoun-
tered during his or her clinical course. Finally,
they descn'ge the basics of the multiple organ
donor operation, from the anesthesiological
and surgical points of view.
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During the past 30 years solid organ tran-
splantation ﬁ:earf, lung, liver, kidney, pancre-
as and intestine) has become a successful an

widely accepted form of treatment for a variety
of conditions. However, the shortage of cada-
veric organs is hindering the larger use of this
therapeutic option. In spite of the progressive
evolution of (fublic and professional under-
standing and acceptance of organ donation

Abstract:

Il successo del trapianto di organi
dipende, prima di tutto, da un ben
pianificato reperimento degli organi
stessi e da una appropriata gestione
del donatore. Questi fattori sono sem-
pre piu critici, considerata la dram-
matica carenza di organi, che rende
necessario evitare lo spreco dei po-
chi organi disponibili. Infatti, a di-
spetto dei molteplici tentativi per fro-
vare soluzioni alternative al donato-
re umano cerebralmente morto, un
impatto immediato sulla carenza di
organi si puo ottenere semplicemen-
te oftimizzando |'attuale meccani-
smo per il reperimento degli organi,
dalla diagnosi di morte cerebrale
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fino al prelievo degli organi donati.
Gli autori sottolineano il ruolo delle
o?enzie che si occupano di reperire
gli organi e dei loro coordinatori,
come attualmente praticato negli Stati
Uniti, e descrivono i criteri per la
valutazione dei donatori multiorga-
no, sia per gli organi toracici che per
quelli addomindli. Inoltre, essi af-
frontano i principi della gestione del
donatore multiorgano, e pit comuni
problemi che si possono incontrare
durante il decorso clinico del pazien-
te. Infine, descrivono le caratteristi-
chedell'operazione del donatore mul-
tiorgano, sotto il profilo anestesiolo-
gico e chirurgico.

Parole chiave: recupero degli orga-
ni, donatore multiorgano

= egli ultimi 30 anni, il frapianto
. di organi solidi (cuore, pol-
moni,gf ato, reni, pancreas e
intesti ni?é diventato un presi-
dioterapeutico efficace ed am-
piamente diffuso per il trattamento di una
vasta gamma di patologie. La carenza di
organi, tuttavia, costituisce un fattore limi-
tante per una sua pib estesa applicazio-
ne. Nonostante nel corso degli ultimi 30
anni si sia verificato un progessivo au-
mento della comprensione e dell' accetta-
zione dei principi della donazione, sia
nell'opinione pubblica che negli ambienti
professionali, solo poco piv del 25% di
tutti i potenziali donatori contribuisce ef-
fettivamente al pool di organi disponibili
ﬁ)er trapianto (1-3). In data 31 dicembre
994, c’erano 37.684 candidati al tra-
Rlianto nella lista d'attesa della United
etwork for Organ Sharing {la UNOS &
I'organizzazione senza scopo di lucro
che gestisce |'assegnazione degli organi
negli Stati Uniti) m (Fig.1).
Cio equivale a un incremento del 235%
rispetto al dicembre 1988(16.026) (Fig.1).
Il numero dei candidati in attesa per un
trapianto di fegato & parallelamente au-
mentato, a livello nazionale, da 827 pa-
zientine| 19890.4.059 nel 1994 (aumento
del 490%). Soltanto presso il Pitisburgh
Transplantation Institute la lista di aftesa
per il trapianto di fegato & cresciutada 170
candidati nel 1989 a 531 nel 1994 (au-
mento del 312%) (Fig. 2). Ladisponibilita di
organi negli Stati Uniti, nonostante un mar-
ginale incremento fra il 1988 ed il 1992, &
rimasta sostanzialmente invariata nel cor-
so dell’ultimo biennio (5-7) (Fig.1). E’ stato
inoltre stimato che ogni giorno sette poten-
ziali candidati ad un trapianto muciono
negli Stati Uniti prima che si renda dispo-
nibile un organo idoneo. Di conseguenza,
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FIGURA 1: Barre piene: numero dei candidati al trapianto di organi solidi nella lista di attesa del United

Network for Organ Sharing (1988-1994).

Barre trafteqgiate: numero dei donatori disponibili negli USA (1988-1994)
il Bars: number of candidates for solid organ transplantation on the United Network
list at the end of each calendar year (1988-1994). Dashed bars: number of organ donors available in the USA each calendor
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FIGURA 2: Barre piene: numero dei candidati al trapianto del fegato nella lista di attesa del United Network |
for Organ Sharing (1989- 1994). Barre tratteggiate: numero dei candidati ol trapianto del fegato nella
lista di attesa del Pittsburgh Transplantation Institute (1988-1994) o

FIGURE 2: Sodil Bars: number of candidates for liver transplantation on the United Network for Organ Sharing waiting
list at the end of each calendar year (1989-1994) [Data from United Network for Organ Sharing -

Department, Richmond, Virginia). Dashed bars: number of candidates for liver Iransglantahbn on the
Transplantation Institute wuiﬁn%lg at the end of each calendor year (1989-1994)(
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mentire la richiesta di organi & aumentata in
maniera drammatica, constatiamo concre-
scente preoccupazione la confinua perdita
di organi potenzialmente utilizzabili ed |l
decesso dei possibili riceventi. Cié & princi-
palmente dovuto alla scarsa disponibilita
alla donazione oppure ad una carenza di
informazione riguardo alla - donazione,
come pure ai ritardi o alla mancanza di
considerazione di una possibile donazio-
ne da parte del personale medico (3). Vi

esearch
Pittsburgh -
ata from the Section off\",_ g

sono inoltre altri elementi che hanno deter-
minato, negli Stati Unifi, una sensibile ridu-
zione della disponibilita di organi per i
pazienti pib compromessi. Tra questi ricor-
diamo la politica adottata dalla UNOS nel
1991, che ha sostanzialmente modificato i
precedenti criteri di distribuzione degli or-

ani (9). In conseguenza dicid, vié orauna
gisponibi!ik‘: ancora pit limitata di organi
per i pazienti piU gravemente ammalati e
alcuni sostengono addirittura la necessita

for Organ Shbring waiting

during the past 30 years, only a little over 25%
of all potential brain-dead organ donors will
actually come to donation (1-3). As of Decem-
ber 3 f/ 1994, there were 37,684 transplant
candidates on the United Network for Organ
Sharing {UNOS is the non-profit organization
at manages organ allocation in the USA)
waiting list (4) [Fig.1). This represents an
increase of 235% from December, 1988
(16,026) (Fig. 1).
At the same time, the number of patients
awaiting a liver transplant has increased na-
fionwidg, from 827 patients in 1989 to 4,059
in 1994 {490% increase); at the Pih‘sbur?h
Transplantation Institute alone the waiting list
has grown from 170 in 1989 to 531 in 1994
(312% increase) (Fig.2). Although the supply
of organ donors in the USA underwent a
marginal increase from 1988 to 1992, it has
remained }Jracfica”y unchanged in the last 2
years {5-7) (Fig.1). It is also estimated that
every day seven potential organ recipients in
the r{/nired States will die before a suitable
organ is found (8). Consequently, while the
need has increased dramatically, we observe
with mounting concern the persistent wastage
of available organs, and the death of potential
recipients. These are both mainly related to
unwillingness to donate, or a lack of aware-
ness re%arding donation, as well as delays or
failure by the medical staff to consider organ
donation {3). In addition, there are ofher
forces at work that have significantly decrea-
sed organ availability for the sicker patients,
such as a policy implemented by UNOS in
1991 that substantially changed previous al-
location criteria (9). As a resuqt oFFf)his, there is
now an even more limited number of organs
available for the most severely ill patients, and
some advocate their outright exclusion from
transplant candidacy, in lgvor of the elective
cases (10). Many routes have been explored
in an attempt fo remedy this situation, inclu-
ing the development of artificial organs {11),
utilization of living donors even for exira-renal
organs {12,13), xenofransplantation {14-17),
and non-heartbeating donors (18). However,
a more immediate impact on organ shortage
could be effected by improving our current
mechanisms for organ recovery, and the ma-
naﬁementofpofenh’a/ donors, Inthis article we
will address the /o?ish'cs of multiple organ
procurement, as well as the clinical manage-
ment of the multiple organ donor, as currently
practiced in the nifet? States and, particular-
?;,95# the Pittsburgh Transplantation Institute

ORGAN RECOVERY

Standardized criteria for the determination of
brain death were defined by the Ad Hoc
Committee of the Harvard Medical School
{20), and have been the subject of a more
recent report (21). Today the concept of brain
death is widely accepted by the scientific
communily, and once a potential brain dead
organ donor is identified, the multiple organ
procurementprocess should be triggered. This
starts lg contacting the local Organ Procure-
ment Organization (OPO) as soon as the
irreversibility of brain injury has been esta-
blished. In 1992, there were 68 OPOs and



Table 1 Maijor religious and cultural beliefs associated with organ donation and tran:

Amish
Baha'i
Baptist
Buddhist Church of America.

Christian Sciences

Church of Jesus Christ of Latter Day
Saints

Episcopal Church

Evangelical Convenant Church
Greek Orthodox Church

Gypsies

Hinduism

Islam

Jehovah’s Witness

Judaism
Protestant Denominations

Donation

Reluctant if transplant outcome uncertain
Acceptable

Individual decision

Individua decision

Individual decision
Individual decision

Encouraged

Encouraged.

Acceptable (although not for research)
Against

Individual decision

Acceptable (organs of Moslem donors must be
transplanted immediately, and not stored in
organ banks)

Individual decision (not encouraged)

Encouraged
Individual decision

Religious Society of Friends (Quakers) Individual decision

Roman Catholic Church
Unitarian Universalist
United Methodist Church

Encouraged
Acceptable
Encouraged

Transplantation

Acceptable for the well-being of the candidate
Acceptable

Acceptable

Buddha’s teachings on the middle path (i.e. the
avoidance of extremes) could be applicable to this
Individual decision

Individual decision

Encouraged

Encouraged

Acceptable for the well-being of the candidate
Against

Individual decision

Acceptable

May be considered acceptable (organs should be
completely drained of blood before transplantation)
Encouraged

Acceptable

Individual decision

Acceptable
Acceptable
Acceptable

266 transplant centers in the United States.
These represent the largest organ procure-
ment and transplant network in the world.
Most intensive care units (ICU) have the tele-
phone number of the local agency available.
However, the phone number and location of

e area’s OPO can be obtained from the
UNOS, who has a 24-hour phone line (800-
243-66671’. These OPOs, originally set up to
organize the recovery of kidneys, coordinate

e complex logistics of multiple organ recove-
ry, and their Jlgstribuﬁon within a predetermi-
ned geographical area. They are also respon-
sible for the payment of all charges incurred
during the process of organ donation, ensu-
ri?ﬁ.'f at donor families are not billed for any
of them

Once contacted, the local OPO will send a
procurement coordinator fo the referring ho-
spital. These coordinators perform a number
of administrative and technical functions, co-
vering every aspect of the donation process.
Upon receiving a referral they will perform an
evaluation and discuss organ donation with
the potential donor’s family, making sure the
relatives have a complete and satisfacfo%
explanation of the diagnosis of brain dea

and a clear understanding of the organ procu-
rement process. Families should be informed
separately, but as soon as possible, after the
irreversibility of the lethal brain damage has
been established, and given a clear explana-
tion of the ﬁrognosis‘ is will give them fime
to accept the patient’s death, and allow them
to deal with their grief. It is extremely impor-
tant fo respect this phase, as it has é)e%n
demonstrated that consent for donation incre-
ases from 18% to 60% if the family is allowed
to deal with the concept of brain death first,
and the issue of organ donation is brought up
at a later time (3). Religious beliefs about
human life, the dead body, and life affer death
are exiremely important considerations for
those involved in organ donation and tran-
splantation.  No major religion specifically

TABELLA [: Atteggiamenti religiosi e culturali nei confronti della donazione e del trapianto di organi.
TABLE I: Major reli%ious and cultural beliefs associated with organ donation and transplantation.

[From Marino IR,

oyle HR, Kang YG,Kormos RL, Starz| TE. Multiple organ procurement. In: Shoemaker WC, Ayres SM,

Grenvik A, Holbrook PR (Eds.): Textbook of Critical Care, 3rd Edition, Section XIV (Transplantation), Chapter 178, WB
Saunders Company, Philadelphia, 1995: 1610-1625. Used by permission].

di escluderli dalla candidatura al trapian-
to, a favore dei casi elettivi (10).
Numerose strade sono state esplorate nel
tentativo di porre rimedio a questa situa-
zione, tra le quali lo sviluppo di organi
artificiali (11) ﬂ'utilizzo di donatori viventi
anche perorgani differenti dal rene(12,13),
lo xenotrapianto (14-17) ed i donatori a
cuore non battente (18).

Un impatto pit immediato sulla carenza di
organi pud essere tuitavia ottenuto attra-
verso |'oftimizzazione degli attuali mecca-
nismi di prelievo degli organi e della ge-
stione dei potenziali donatori.

Inquesto articolo vengono trattati gli aspetti
organizzativi connessi al prelievo di organi
e la gestione clinica del donatore multior-
gano, secondoi criteri che sono attualmen-
fe utilizzati negli Stati Uniti e, in particolare,
ﬁrg.;»so il Pittsburgh Transplantation Institute

RICUPERO DEGL! ORGANI

| criteri standard per la determinazione
ella morte cerebrale sono stati definiti da

Ad Hoc Committee of the Harvard Medical

School (20) e sono stati anche ogI etto di
una pit recente pubblicazione (2 %
Oggi il concetto di morte cerebrale &
ampiamente accettato nella comunita
scientifica e, al momento dell’identifica-
zione di un potenziale donatore, dovreb-
be essere awviata la complessa procedura
che conduce al prelievo multiorgano. Essa
a inizio non appena venga stabilita la

morte cerebrale con la segnalazione alla
locale Organ Procurement Organization
(OPQ). Nel 1992, vi erano negli Stati
Uniti 68 OPO e 266 centri trapianto, che
complessivamente costituiscono la piu
vasta rete del mondo per il prelievo ed il
trapianto di organi.
La maggior parte delle unita di terapia
intensiva (Intensive Care Unit -ICU-) di-
spone del numero di telefono della OPO
locale. Il numero di telefono e I'indirizzo
della OPO della propria area possono
essere comunque oftenute dalla UNOS,
che dispone di un numero verde attivo 24
ore al gioro (800-243-6667). Le OPO
originariamente create per organizzare il
recupero e la distribuzione dei reni, coor-
inano la complessa organizzazione del
prelievo multiorgano e la distribuzione
li organi nell ambito di aree geogra-
iche predefinite.
Esse sono inoltre responsabili del paga-
mento di tutte le spese sostenute durante il
f)rocesso delladonazione, garantendo che
e famiglie del donatore non ne ricevano
alcun addebito. Una volta contattata, la
OPO locale invia un proprio coordinatore
presso |'ospedale da cui & arrivata la se-
gnalazione. Tali coordinatori svelgono
numerose funzioni amministrative e fecni-
che che coprono ogni aspetio del processo
i donazione; dopo avere ricevuto la se-
gnalazione, essi provwedono ad una valu-
tazione della situazione clinica e logisticae
iscutono la possibilita della donazione
con la famiglia del potenziale donatore,
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assicurandosi che i parenti ricevano una

spiegazione esauriente e soddisfacente
ella diagnosi di morte cerebrale e della
rocedura di prelievo degli organi.

e famiglie devono essere approcciate in
maniera idonea dopo la conferma della
morfe cerebrale, facendo in modo che
ricevano una chiara spie?czione dellapro-
gnosi. Cio da ai parenti il fempo sufficiente
per accettare la morte del congiunto e
affrontare il sentimento di lutto. Il rispetto di
questa fase & estremamente importante,
poiché & stato dimostrato che i consensi alla
donazione crescono dal 18% al 60% quan-

o dlla famiglia venga lasciato il tempo’
sufficiente per accettare il concetio della
morte cerebrale, affrontando ['argomento
della donazione solo in un momento suc-

cessivo (3).

Le convinzioni religiose sulla vita umana,
sulla morte del corpo e sulla vita dopo la
morte sono elementi molto importanti per
coloro che sono coinvolti nella donazione
e nel trapianto di organi. Nessuna delle
principali religioni proibisce specificamen-
te la donazione, anche se in determinate
situazion; vi possono essere delle restrizio-
ni. La Tab.1 riassume alcune delle princi-
pali convinzioni religiose e culturali sulla
donazione e sul trapianto (22?. )
Le famiglie possono sentire la necessita
prima di prendere una decisione, di discu-
tere la possibilita della donazione con un
rappresentante della propria religione.
Se la famiglia decide per la donazione, un
rappresentante dell’ospedale o il coordi-

TABELLA II; Scheda per la raccolta dei dati del donatore utilizzata dalla Western Pennsylvania Orgon
Procurement Organization, CORE (Center for Organ Recovery and Education).

TABLE II: Donor data sheet used by the Western Pennsylvania Organ Procurement Organization, CORE (Center for Organ

Recovery and Education). (Courtesy of Mr. Brian Broznick).

[From Marino IR, Doyle HR, Kang YG,Kormos RL, Starz! TE. Multﬁgle organ procurement. In; Shoemaker WC, Ayres SM,
i

Grenvik A, Holbrook PR (Eds.): Texthook of Crifical Care, 3rd E
Saunders Company, Philadelphia, 1995: 1610-1625. Used by permission].

tion, Section XIV (Transplantation), Chapter 178, WB
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Donor 1D#
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Recovery Date:

Name
Age
Date of Binth

— Race: .
Hospital:
City/State:
Reterred By:
Phone #:
Program:

Next ot Kin
Retationship
Address

Next of Kin Phone Attending:

Consuiting:

UNOS 1D#

ABO:
Chest Cu:

Reterral Date: LA

Clamp Time:

Donor Information

Girth:

prohibits organ donation, although in some
situations there may be restrictions. Table |
summarizes some of the maijor religious and
cultural beliefs associated wi fL organ donation
and transplantation (22). Families may feel the
need fo cﬂcuss the matter with a church repre-
sentative before making a decision. If the
fami!y decides to donate, a “consent for dona-
tion” form is supplied by the hospital or by the
procurement coordinator, and' is completed
and signed by the next-of-kin. In addition, the
coordinator ‘sees fo it that all medicofega/
requirements are met, from adequate docu-
mentation of brain death in the chart to secu-
ring permission from the coroner when neces-
sary. Medical staff privileges for the recovery
teams are also arrcmgec:f.9 Hospitals differ in
their policies for granting such privileges. Some
hospitals do not consider the organ procure-
mentas a surgical procedure, because a deter-
mination of brain death has already been
made. In this circumstance, temporary privile-
ﬁ.’es are not required for outside surgeons. At
e same lime the procurement coordinator
assumes control ofpfhree main acfivities: 1)
donor evaluation, 2) donor management an:
coordination of donor and recipientmatching;
3) donor operation, organ preservation, an

Donor ID#

LE Type:
AC/BRA:

DA wT

Hospital History (include E.R., V/S, Arrests,

Program 24 hr #:

Medical Records No..
Pronouncement Date:

Consant For:

Past Medicsl History: (Compiste history pleass)
Heart Disease (Y/N)

Liver Diseasa {Y/N} ___

Henal Disease (Y/N)

Diabetes (Y/N)

Neutotogical (Y/IN)

Cancer (Y/N) _
Lung Disease (Y/N)
Arthatis or Joint Disease (Y/N)

Recent Flu-itke Symptoms (Y/NY

Unexplaned Weight Loss (Y/N) ___
Toxic Expasure (Y/N)
Diug Use Prescribed or Cther (Y/N) _

Blaood Pressure
(Note B/P< 90.TIme)

Aicohal Abuse {Y/N} .

Smoker (Y/N} ____ -
Biood Transtusion History { x 2 yrs
Previous Surgery (Y/N)
immunszation ot Vaccinated [ x 6 mo ) {
Travel oulside U S A since 1977 (YIN) .
Homosexual or Bisexual {Y/

Received pt-hGh (YN}

Hacent Infacticns (Y/N) (it yes qwve treatmenty ..

G i Disorders (Y/N)

Undger Physician’'s Care (Y/N)
Physician Pheng 8 Address

Urine Out;
(Note Anuria/Oliguria)

Post Result | Localimport | Reported By i Segorted To




shipment to the recipient’s hospitals. The role
of the coordinator in each of these is critical,
because the most important issue in organ
procurement, once the decision to proceed
has been made, is to have someone who
“directs traffic,” maintaining clear lines of
communication between the members of the
different teams involved. A lack of communi-
cation at this point can disrupt donor care an
compromise organ stability.  Therefore, the
needs and protocols of the individual teams
should be discussed in detail before any donor
surgery is begun. In addition, if at all possible,
the logistic arrangements between teams shou!
be expedited so that no time constraints are
placed on the host team. On the other hand,
the host team must be tolerant, because diffe-
rent organs often have to be flown to distant
parts of the couniry, and some recipient surge-

may be quite complex and time consuming.
70 facilitate matters the host team should make
available basic information on the donor, to
expedite the evaluation by the visiting teams
(Table 11).

MULTIPLE ORGAN DONOR EVALUATION
There are very few absolute contraindications
to organ donation, and they can be grouped
into three broad categories: 1) severe trauma,
2} malignanc oufsic?e of the Central Nervous
System (CNS), and 3] active infections. The
first category, that of trauma, refers only to
injury to the organ itself, and will not precft/zde
donation of those organs that are not affected.
Malignancy, other than primary CNS tumors,
will also disqualify the prospective donor. An
important %roup of exclusionary criteria is the
presence of active infections. Systemic sepsis
active tuberculosis, viral encephalitis and Guil-
lain-Barre syndrome are contraindications to
organ donation, as well as active hepatitis, or
the presence of the hepatitis B surface antigen.
Past infection with hepatitis B virus, as eviden-
ced by the presence of antibodies, was not
considered a contraindication to liver dona-
tion until recently. Early in 1995 a study
showed transmission of g,e atitis B in 8 out of
13 recipients {negative for HBV infection befo-
re the liver transplant) transplanted with livers
from hepatitis B core antibody positive donors
(23). Qur policy at the Pittsburgh Transplanta-
tion Institute is to use these donors only for
hepatitis B core antibody positive recipients.
\Ajf:efher organs should be used if the donor
has hepatitis C antibodies has been the subject
of controversy in the last few years. There is
evidence in the literature for HCV transmission
after transplantation (24). However, the donor
shortage is so serious at this time that HCV
positive donors need to be considered, at least
r life-saving organs like liver, heart and
lungs (25). Policies concerning other organs,
like kidney and pancreas, are currently bein
debated (24,26). The human immunodefi-
ciency virus (HIV) has had a great impact on
the field of transplantation, and donors who
test positive for HIV antibody are rejected.
Prospective donors should also have a Vene-
real Disease Research Laborafo‘;y test (VDRL),
as well as cytomegalovirus (CMV ] titers, defer-
mined as soon as possible. The significance of
a positive VDRL is difficult to ascertain, but it is

natore dell’OPQ consegnano un modulo di
“consenso alla donazione” che viene com-
pilato e firmato dal piv prossimo fra i
parenti. Incltre, il coordinatore verifica che
tutti i requisiti medico-legali siano soddi-
sfatti: da un’adeguata documentazione
della morte cerebrale sulla cartella del
donatore, al permesso al prelievo da parte
dell'autorita giudiziaria, laddove sia ri-
chiesto. E' inoltre necessario prowvedere
all'autorizzazione da parte della Direzio-
ne Sanitaria per i chirurghi dei teams per il
prelievo. La normativa riguardo alla con-
cessione di tale autorizzazione differisce a
secondadell’ ospedale. Alcuni ospedali non
considerano la proceduradi preﬁevo come
un intervento chirurgico, in considerazione
della diagnosi di morte cerebrale. In tal
€aso non sono necessarie autorizzazioni
femporanee per i chirurghi provenienti da
altri ospedali.
Allo stesso tempo il coordinatore del-
I'OPO partecipa a fre attivita di primaria
importanza:
1) valutazione del donatore
2) gestione del donatore ed organizza-
zione delle procedure necessarie alla de-
terminazione della compatibilita donato-
re-ricevente,
3) intervento sul donatore, preservazione
degli organi ed invio degli stessi all’ospe-
dg?e delricevente. Il ruoE) svolto dal coor-
dinatore in ognuna di queste attivita & di
importanza critica, dato che |'elemento
piu importante nell'organizzare il prelie-
vo & quello dell’avere qualcuno che “diri-
a il traffico”, coordinando le esigenze
gei diversi team coinvolti nel prelievo.
Una mancanza di coordinazione in que-
sta fase pud  influenzare negativamente
la gestione del donatore, comprometten-
do%a stabilita degli organi.
E’ pertanto necessario discutere nei detta-
gli le esigenze ed i protocolli dei singoli
team prima di procedere all'intervento
chirurgico sul donatore. Inoltre, qualora
possibile, 'organizzazione tra i teams
ovrebbe essere realizzata nel modo pit
rapido possibile per non determinare vin-
coli di tempo al team ospite.
D'altra parte il team ospite dovrebbe es-
sere disponibile alle esiﬁenze di tempo
degli altri teams, dato che i vari organi
devono spesso raggiungere zone disfanti
del paese e che alcuni inferventi chirurgici
sul ricevente possono essere lunghi e com-
plessi. Per facilitare la procedura, il team
ospite dovrebbe mettere a disposizione le
principali informazioni cliniche relative al
onatore, al fine di rendere piv rapida la
valutazione degli organi da parte degli
altri teams (Tab. H1).

CRITERI DI VALUTAZIONE DEL DO-
NATORE MULTIORGANO

Allo stato aftuale, esistono pochissime

controindicazioni assolute alla donazio-
ne, che possono essere raggruppate in tre
ampie categorie:
1) traumi gravi,
2) tumori maligni al di fuori del Sistema
Nervoso Centrale {SNC) e
3) infezioni dftive. La prima categoria,
quelladei traumi, comprende solole lesioni
a carico dell’organo stesso e non preclude
la donazione di altri organi che non sono
stati interessati dal trauma. | tumeri mali-
gni, con ['eccezione dei tumori del SNC,
escludono anch’essi la possibilita della do-
nazione. Un gruppo importante di criteri di
esclusione &, infine, quello costituito dalla
presenza di infezioni attive. Sepsi sistemi-
ca, tubercolosi attiva, encefalite virale e
sindrome di Guillain-Barre sono tutte con-
troindicazioni alla donazione, cosi come
'epatite attiva o la positivita per I'antigene
di superficie del virus dell’epatite B {HB-
sAg). Le pregresse infezioni da epatite B,
evidenziate dalla presenza dﬁgli anticorpi
specifici, non sono state considerate fino in
tempi recenti una controindicazione alla
onazione del fegato.
All'inizio del 1995 uno studio hadimostra-
to la trasmissione dell’epatite B in 8 dei 13
riceventi (negativi per infezione HBV prima
deltra ion?oﬂ difegato da donatori positivi
er fi)onﬁcor i_anti-core dell’'epatite B
FHBc%b posifivi£(23 |l criterio attualmente
adottato al Pittsburgh Transplantation Insti-
tute & quello di ricorrere a tali donatori solo
per i riceventi HBcAb positivi. Negli ultimi
anni numerose sono state le controversie
relative alla possibilita di utilizzare organi
di donatori positivi per gli anticorpi contro
il virus de”}'):pcﬁfe C ?HCV positivi). La
letteratura riporta evidenze della trasmis-
sione dell'HCV dopo il trapianto (24). Tut-
tavia, la carenza di organi ¢ attualmente
cosi grave, che & necessario prendere in
considerazione anche i donatori HCV po-
sitivi, almeno nel caso di organi “salvavi-
ta”, comeil fegato, il cuore e i polmoni (25).
L'eventugle utilizzo di altri organi, come il
rene ed il pancreas, ¢ attualmente oggetto
di discussione (24,263.
Ilvirus dell'immunodeficienza umana (HIV)
costituisce un problema molto importante
per la selezione dei donatori e quelli che
risultano positivi per la presenza di anti-
corpi anti-HIV vengono automaticamente
scartati.
| donatori dovrebbero essere sottoposti
anche al Venereal Disease Research La-
boratory test(VDRL) per lo screening della
lueed c?l,c titolazione deﬁli anticorpi anti-
citomegalovirus (CMV). [Tsignificato diun
test VDRL positivo & difficile da stabilire,
ma di principio traftiamo i riceventi di
organi provenienti da donatori VDRL po-
sitivi con un ciclo di penicillina. La positi-
vita per il CMV ha un significato progno-
stico negativo sullincidenza e la gravita
delle successive infezioni da CMV | rice-




venti di organi da donatori CMV-negativi
hanno una minore possibilita di sviluppa-
re un’infezione da CMV, indipendente-
g\gnte dal proprio status sierologico (27-

Il virus di Epstein-Barr (EBV) ed il virus
dell'herpes zoster-varicella (VZV) non sono
inseriti nello screening virale routinario.
L'unica situazione in cui questi virus di-
ventano rilevanti & quella in cui il donato-
re ha una malattia attiva secondaria alla
loro infezione (mononucleosi infeftiva o
infezione sistemica da VZV). In questi
casi, la donazione non dovrebbe essere
resa in considerazione.
Fdonatori con infezioni quiescenti, o con
infezioni a carico di organi diversi da
quelli considerati per la donazione (come,
per esempio, un donatore di organi ad-
ominali affetto da polmonite), possono
essere utilizzati.
| bambini deceduti a causa di meningite
batterica dovuta a Hemophilus influenzae
oppure a Neisseria meningitidis possono
anch’essi essere presi in considerazione
Fer una donazione, se il microrganismo e
o spettro di sensibilita farmacologicasono
conosciuti in anticipo.
Un‘ischemia prolungata dell’organo do-
vuta a grave ipotensione o ad arresto
cardiaco pud rappresentare una contro-
indicazione alla’ donazione. Tuttavia, &
pratica del Pittsburgh Transplantation In-
stitute valutare in maniera critica tutti i
donatori, ivi inclusi quelli con arresto
cardiaco e prolungata rianimazione car-
iopolmonare C%rdioPulmonary Resu-
scitation - CPR -). In effetti, molti di questi
onatori, valutati sulla base di criteri fisio-
logici e biochimici post-CPR, sono risultati
idonei ed i loro organi sono stati trapian-

tat con successo (18,30,31).
Anche i pazienti con anamnesi positiva
per diabete mellito inveterato, ipertensio-
ne arteriosa, malattie cardiache o vascu-
lopatie periferiche potrebbero risultare
non utilizzabili come donatori.
Ma, anche in questi casi, la valutazione
del donatore e della vitalita degli organi
dovrebbe essere effettuata su base indivi-
duale, anche in considerazione del fatto
che un paziente non accettabile come
donatore di cuore o di polmoni potrebbe
risultare un eccellente donatore di organi
addominali. Alcune volte I'idoneita” dei
singoli organi pud essere valutata solo
opo un esame diretto da parte del chirur-
go al momento del prelievo.
Leta ed il sesso del donatore di fegato
meritano clcune considerazioni partfico-
lari. Nonostante per lungo tempo sia stata
sostenuta la scarsa sensibilita del fegato
rispetto agli altri organi ai processi di
senescenza {32,33), la insoddisfacente
esperienza con donatori anziani nella
serie originale di Denver (che includeva
due donatori di fegato delleta di 73 anni)
aveva condotto dlla definizione di un
limite superiore d’eta del donatore a 45
anni (SAF)).
Tuttavia, la dimostrazione che fegati con
soddisfacente funzione post-trapianto
possono essere oftenuti anche da donato-
ri nella settima decade di vita [35,36) o
addirittura pit anziani (37), & stata con-
fermata da una serie successiva di osser-
vazioni (38-41), dlle quali, tuttavia, si
contrappongono descrizioni di risultati
insoddisfacenti ottenuti utilizzando fegati
da donatori in efa geriatrica (42-45).
Meno & stato scritto in merito all'effetto del
sesso del donatore suirisultati del frapianto

nors with a course of benzathine penicil-
lin. The CMV status of the donor has progno-
stic significance regarding the incidence, and
severity, of subsequent CMV infections. Reci-
pients of organs harvested from seronegative
donors have a lesser chance of developing a
CMV infection, regardless of their own serolo-
ic status (27 ,?e% Epstein-Barr (EBV) and
aricella Zoster virus {VZV) are not part of the
usual viral screening. The only situation where
these viruses become relevant is when the
lonor has active disease related to them [in-
ctious mononucleosis or systemic VZV infec-
tion]. If this is the case organ donation should
not be considered. Donors with infections
under control, or those affecting organs not
specifically considered for donation (i.e., an
abdominal organ donor suffering from pneu-
monia) may still be suitable. Children who die
ue to bacterial meningitis related to He-
mophilus influenzae or I\gissen’a meningitidis
can still be considered for donation, if the
organism and its sensitivity are known befo-
rehand. Prolonged organ ischemia related to
severe hypotension or cardiac arrest might
represent a contraindication to donation.
However, if is the policy of the Pittsburgh
Transplantation Institute fo critically evaluate
all donors, including those with cardiac arrest
and prolonged CPR. In fact, many of these
lonors have been found acceph:lbfej by post-
CPR physiological and biochemical criteria,
and thetr organs have been successfully tran-
splanted (1 5,30,3 1). Other patients that may
not be acceptable as donors are those with a
long-standing history of diabetes mellitus,
hypertension, cardiac or peripheral vascular
isease. But, again, the donor and organ
viability assessments should be carried out on
a case bfy case basis, and a patient not
acceptable as a heart or lung donor might still
e an excellent abdominal organ donor. So-
metimes the suitability of ingividual organs
can be assessed only after direct examination
y the donor surgeon, at the time of procure-
ment. The age and sex of the liver donor
leserve special mention. Although it has long
been thought that the liver is less affected than
other organs by senescence (32,33) poor
experience with older donors in the original
Denver series (including two liver donors who
were 73 years old) resulted in an upper donor
g{ge limitation of 45 years (34). However, the
lemonstration that satisfactory livers could be
obtained from donors well info the seven
decade of life (35,36} or beyond (37) was
followed by a furry of confirmatory reports
(38-41), countered by descriptions of degra-
ded results, using geriatric livers (42-45). less
as been writlen about the effect of donor sex
on outcome after liver fransplantation, althou-
gh there is an extensive literature, recentl
summarized by Neugarfen and Silbiger (4(?2,/
showing poorer results with kidney allografts
from female donors. Our group has repo
similar findings with female livers in adults
{47,48) but not in children (49}, with the
ender effect being disputed by Stratta et ol
?50}. We recently examined the effect on
outcome of donor age and sex in a consecutive
series of 462 liver transplants, which included

ourcfvracﬁce fo treat recipients of VDRL-positi-
ve do



the use of 54 donors > 60 years. Nine other

lonor variables and 8 recipient variables
were also analyzed , with the endpoint of the
analysis being graft failure (defined as either
patient death or retransplantation). Graft fai-
lure was significantly associated with donor
age and donor sex. The effect of doner age
became evident only when they were cider
than 45 years. Livers from female donors
yielded significantly poorer results, with the 2-
years graft survival of the female to male
combination being 55%, female to female
64%, male to male 72%, and male to female
78% (51). We believe that old (>60 years)
female donors are questionable for liver pro-
curement because in them the adverse effects
of age and gender are at least additive.
However, anc]qin the face of the current organ
shortage crisis, we believe that these livers
shou/c? still be used, but under circumstances
that are ad;'udicafed on a case by case basis.
For example, many liver transplant centers in
North America and in Europe exclude from
recipient candidacy patients that are HIV po-
sifive, hepatitis Bvirus carriers with evidenca of
DNA replication, and others with risk facrors
that predictably degrade patient and graft
survival. These patient categories wou/db cer-
tainly be better helped by receiving gerictric

male livers rather than being automatically
excluded from transplantation.

Individual Organ Assessment:
Abdominal Organs
The criteria used to determine the suitability of
kidneys are very flexible. A kidney donor can
be between 1 month and 75 years of cge.
Serum creatinine and blood urea nitrogen
{BUN) are used as markers of donor rena
function, and should be normal. Obviously,
donors with chronic renal disease are not
considered for kidney donation. However,
patients with transient creatinine and BUN
elevations, related to dehydration and/or hypo-
tension, are not excluded from kidney dona-
tion ifthe BUN and creatinine fall after appro-
priate volume correction. Attempts at predic-
ting liver allogroft function following tran-
splantation, based upon donor information,
have met with little success. The diverse litera-
ture (25,52-632 devoted to the topic is testi-
mony to our lack of a clear understanding, one
that can translate into well-informed decision
making during donor evaluation. As a rule,
the donor should have normal or near-normal
serum aspartate aminotransferase (AST), se-
rum alanine aminotransferase {ALT}, biliru-
bin, and prothrombin time, but we have suc-
cessfully used livers from donors with AST and
ALT that were 15 times over the upper limit of
normal. The important parameter is not an
isolated AST and/or ALT value, but the trend
established since the ICU admission (64). The
bilirubin can be elevated due to massive
transfusions used during the resuscitation of a
shocked patient. A history of hepatifis or al-
coholism is certainly a warning sign, but does
not preclude the use of the liver. In general, in
e case of a marginal liver donor, the infrao-
perative assessment by the donor surgeon is
the best single piece of information. There is
only one absolute exclusion criterion in the

di fegato, mentre esiste un’ampia letteratu-
ra, recentemente sintetizzata da Neugar-
ten e da Silbiger (46), che dimostra i peg-
giori risultati ottenuti con frapianti di relgiegc
onatori di sesso femminile.
Il nostro gruppo ha descritto risultati analo-
ghi con fegati da donatori di sesso femmi-
nile nei pazienti adulti (47,48), ma non nei
Fazienh pediatrici (49). D'altra parte, I'ef-
efto del sesso del donatore & stato messo in
discussione da Stratta et al (50).
Recentemente, abbiamo analizzato I'effet-
to dell’eta e del sesso dei donatori sull’ou-
tcome del trapianto epatico in una serie
consecutiva di 462 trapianti di fegato che
comprendeva 54 donatori di di etd >60
anni. Sono state analizzate anche alire 9
variabili relative ai donatori e 8 variabili
relafive ai riceventi considerando come
end-point dello studio la perdita dell’orga-
no (definita come decesso del paziente o
ritrapianto).
La perdita dell’organo ¢ risultata statistica-
mente associata cﬂl'etd e al sesso del dona-
tore. L'effetfo dell’eta si & reso evidente solo
Fer donafori di eta stcjjneriore ai 45 anni. |
egati provenienti da donatori di sesso fem-
minile hanno dato dei risultati significativa-
mente piv modesti, con una soprayvivenza
a 2 anni del 55% nei trapianti da femmina
amaschio, del 64% nei trapianti da femmi-
na a femmina, del 72% nei trapianti da
maschio a maschio e del 78% nei trapianti
a maschio a femmina (51). Riteniamo che
il prelievo di fegato da donatori anziani
(etd > &0 anni) di sesso femminile sia
discutibile, dato che in essi si verifica un
effetto almeno sommatorio dei fattori di
rischio costituiti dall’etd e dal sesso. Tutta-
via, tenendo conto dell attuale carenza di
organi, siamo convinti che fegclti conqueste
caratteristiche debbano ancora essere uti-
lizzati, seppur solo in circostanze che van-
no valutate caso per caso.
Per esempio, molti centri per il trapianto di
egato del Nord America e dell’Europa
escludono dalla lista d'attesa pazienti HIV-
ositivi, cirrotici portatori di virus del-
"epatite B con attiva replicazione virale
(HEV-DNA positivi) ed altre categorie di
pazienti con fattori di rischio che notoria-
mente riducono la sopravvivenza del pa-
ziente e del fegato dopo il trapianto.
Questi pazienti potrebbero certamente
trarre beneficio dal trapianto di un fegato
a donatore geriatrico di sesso femminile,
piuttosto che essere di principio esclusi
dalla possibilita del trapianto.

Valutazione degli organi addominali

| criteri utilizzati per la definizione del-
'idoneita a trapianto del rene sono molto
flessibili. Un donatore di reni pud rientrare
in una fascia di etd compresa tra 1 mese
e 75 anni. La creatinina e 'azotemia

(Blood Urea Nitrogen - BUN -) sieriche

vengono usati come indicatori della fun-
zione renale del donatore e dovrebbero
risultare normali.
Owviamente, i donatori con malattie rena-
li croniche non vengono presi in conside-
razione per la donazione dei reni.
Tuttavia, pazienti con livelli elevati, ma
solotransitoriamente, di creatinina e BUN,
ovuti a disidratazione e/o ipotensione
non vengono esclusi dalla denazione se i
BUN e la creatinina rientrano nel range di
normalita dopo un’appropriata correzio-
ne del volume circolante.
| tentativi di prevedere la funzionalita del
fegato successivamente al trapianto sulla
ase di parametri relativi al donatore,
hanno dato, sino ad oggi, scarsi risultati.
Lo vasta letteratura Sedicctc a questo
argomento (25,52-63) testimonia la man-
canza di parametri precisi che possano
tradursi in decisioni ben circostanziate
urante Ja valutazione del donatore.
Di regola, il donatore dovrebbe avere
valori normali o quasi normali dell’ aspar-
tato aminotransferasi {AST), dell’alanina
aminotransferasi (ALT), della bilirubina e
el tempo di protrombina, tuttavia abbia-
mo utilizzato con successo fegati prove-
nienti da donatori con valori di AST e di
ALT pari a 15 volte il limite superiore di
normalitd. Il parametro importante non &
costituito da valori isolati di AST e/o di
ALT, ma dal trend che questi enzimi mo-
strano dopo il ricovero in ICU del donato-
re (64). La bilirubina puo essere elevata a
causa delle massicce trasfusioni di san-
gue durante i tentativi dj rianimazione dei
pazienti in stato di shock. L’anamnesi
Jositiva per pregressa epatite o per alco-
ismo rappresentano sicuramente un se-
nale di allorme, ma non precludono
utilizzo del fegato. In generale, nel caso
ei donatori marginali di fegato, la valu-
tazione intraoperatoria da parte del chi-
rurgo che procede al prelievo costituisce
la migliore singola fonte di informazioni.
Esiste un unico criterio di esclusione asso-
luta alla donazione di pancreas, rappre-
sentato dall’anamnesi positiva per diabe-

“te mellito. Incrementi dell’amilasi sono

stati riscontrati nel 39% dei donatori di
pancreas, senza alcuna evidenza di pan-
creatite e quindi una iperamilasemia iso-
lata non costituisce una controindicazio-
ne all’utilizzo del pancreas (65). Il gluco-
sio sierico pud essere falsamente elevato
nei donatori sottoposti a ferapia steroidea
o in conseguenza di una diminuzione
dell'insulina circolante (66).
il trapianto di intestino sta emergendo
come una valida ﬁpmone terapeutica nei

azienti con insufficienza intestinale.

ei primi mesi del 1993, la UNOS ha
costituito una commissione con il compito
di sistematizzare la redazione degli elen-
chi dei candidati, contribuire alla defini-
zione dei donatori idonei e stabilire le




linee guida per una assegnazione equa
dei grafts intestinali, sia a livello naziona-
le c?\e a livello locale, Dati i vincoli di
tempo, & impossibile effettuare una valu-
tazione funzionale dell'intestino del do-
natore. Un'etd relativamente giovane, la
stabilitd emodinamica e la corrisponden-
za delle dimensioni del donatore e del
ricevente sono tutti parametri di impor-
tanza critica che vengono applicati per la
valutazione di un donatore di intestino
(67). Presso il nostro istituto, veniva ini-
zialmente assegnata una preferenza ai
onatori pediatrici o adolescenti in condi-
zioni emodinamiche stabili.
Tuttavia la gamma di etd & andata rapida-
mente espandendosi, stante sempre la con-
dizione che il donatore sia stabile e che
riceva un supporto vasopressorio minimo

<10 ug/kg/min di dopamina). La mag-

gior parte dei pazienti sottoposti a frapian-
fo di intestino & stata precedentemente
softoposta a massive resezioni intestinali
che portano a una significativa riduzione
della dimensione della cavita addominale.
Pertanto,é essenziale selezionare donatori
con un peso corporeo inferiore del 15-40%
rispetto ai riceventi (67).

Valutazione degli organi toracici

Oltre alla negativita anamnestica per pa-
tologia corcﬁologicc ed alla normalita
della radiografia del torace, il donatore
di cuore dovrebbe presentare un’obietti-
vita cardiaca ed un elettrocardiogramma
a 12 derivazioni normali. Tuttavia, la
condizione di morte cerebrale puo condi-
zionare un cerfo numero di alterazioni
elettrocardiografiche, che non precludo-
no la_donazione degli organi toracici
(68,69). Un donatore in grado di mante-
nere una pressione arteriosa sistolica su-
periore a 90 mmHg con un dosaggio di
dopamina inferiore a 10 ug/kg/min di
opamina, viene considerafo un candi-
dato_idoneo alla donazione di cuore
(70,77).
Gliisoenzimi cardiaci sono raccomanda-
ti in caso di trauma toracico al fine di
escludere una contusione miocardica e
inoltre nei casi in cui il potenziale donato-
re abbia subito un arresto cardiaco o una
prolungata ipotensione. L'incidenza di
coronaropatia & piu elevata nei donatori
maschi di etd superiore ai 35 anni, spe-
cialmente in presenza di sEecifici fattori di
rischio, quali I’anamnesi familiare positi-
va per vasculopatia aterosclerotica, |'iper-
colesterolemia ed il tabagismo. La coro-
narografia pué risultare utile nella valuta-
zione dei casi ad elevato rischio e dei
donatori pit anziani, ma non & richiesta
i routine e molti ospedali ritengono proi-
bitivi gli ostacoli logistici alla sua esecu-
zione nel donatore. La decisione sull’uti-
lizzo del cuore viene dunque derivata dai
risultati della visita cardiologica, dei dati

anamnestici, dell’eleftrocardiogramma e
dell'ecocardiogramma. Come nel caso
del fegato, ed in considerazione della
grave carenza di organi, & opportuno,
anche nel caso di donatori ad cﬁo rischio,
procedere comunque ad una valutazione
iretta del cuore al momento del prelievo,
opo |'esecuzione di una sternotomia.
L'esame diretto e la palpazione delle co-
ronarie forniscono una significativa quan-
titd di informazioni sulla presenza e sul-
I'entita di una eventuale coronaropatia.
Nel caso in cui placche ateromasiche
siano apprezzabili lungo le arterie coro-
narica principale sinisfra o discendente
anteriore sinistra, il cuore, nella maggior
arte dei casi, non viene considerato
idoneo per il trapianto. Nei casi estremi di
unricevente cn‘icolcrmenfecomﬁromes-
so, tuttavia, ’equipe chirurgicc che effet-
tua il trapianto puo prendere la decisione
di prelevare anche un cuore con segni di
coronaropatia. Sono stati infatti segnalati
anche casi isolati di esecuzione di by-
pass aorto-coronarico contestualmente al
trapianto di cuore. Esistono inoltre studi
che riferiscono come in casi di coronaro-
patia di grado lieve il cuore trapiantato

abbia mostrato una funzione adeguata,”

senza incrementi della mortalita precoce.
E' stato di recente dimostrato che I'eco-
cardiografia transesofagea rappresenta
un importante ausilio neﬁo valutazione di
un potenziale donatore cardiaco. Ipertro-
ia cardiaca grave, difefti valvolari e alte-
razione della cinetica cardiaca sono stati
evidenziati in donatori di cuore altrimenti
idonei al trapianto. Allo stato attuale, i
dati relativi all'utilizzo di cuori con le
alterazioni appena elencate sono scarsi.
Tuttavia, nella mcggior arte dei casi,e
prudente evitare 'uso cﬁ un cuore con
anormalita della cinetica parietale (72).
In linea di principio, alterazioni minori
dell’elettrocardiogramma o dell’ecocar-
diogramma, infezioni locali (73), ipoten-
sione temporanea, arresti cardiaci di bre-
ve durata e traumi del torace non costitu-
iscono controindicazioni assolute per la
donazione del cuore. Una differenza di
peso tra il donatore e il ricevente superio-
re al 20% assume un’importanza critica
solo nei casi di elevate resistenze vascola-
ri polmonari. Con una accurata selezione
dei donatori, la soprawvivenza dopo tra-
pianto di cuore da donatori di eta com-
presa tra i 40 e i 55 anni non é diversa da
quella osservata nel caso di donatori piv
giovani (74). Con |a progressiva riduzio-
ne dei limiti alla selezione del donatore, &
diventato sempre piU evidente che posso-
no essere utilizzati con relativa sicurezza
cuori di donatori fino a 55-60 anni di etd
e con tempi di ischemia sino a quattro o
cinque ore (75-77).
Tutti j criteri gia indicati per la selezione
ei donatori di cuore valgono anche per
i donatori di cuore- polmone o di polmo-

evaluation of a pancreas donor, and that is
hisfor% of diabetes mellitus. Amylase eleva-
tions have been seen in as many as 39% of
pancreas donors, without any ‘evidence of
pancredtitis, and thus iso/afedﬁ/ peramylase-
mia does not contraindicate the use of the
pancreas (65). The serum glucose may be
falsely elevated in donors receiving steroid
erapy, or as a result of decreased circulating
insulin'(66). Intestinal transplantation is emer-
ging as a valuable medality for the treatment
of patients with intestinal failure. Early in 1993
UNOS formed a subcommittee responsible for
systematizing the listing of recipients, help
identify suitable donors, and establish guide-
lines for the equitable allocation of infestinal
graffs, both at the local and national levels.
ecause of the time constraints, it is impossible
to perform a functional assessment of the
donor bowel. Relatively young age, hemody-
namic stability, and donor-recipient size ma-
tch are the crrriccc/foaramerers used in evalua-
ting an infestinal donor (67). Atour institution,
preference was initially given to infant an
juvenile donors with stable hemodynamics.
However, the age range has been gradually
expanded, provided the donor is stable and
receiving minimal vasopressor support (< 10
u?/ kg ‘min of dopcmine}. Size ma)‘ching is
always given special consideration. The majo-
rity of infestinal transplant recipients have
undergone extensive intestinal resections, lea-
ding toa siﬁn ificant reduction in the size of the
abdominal cavity. Therefore, donors are cho-
sen that are 15% to 40% smaller in body
weight than the selected recipients (67).

Individual Organ Assessment:
Thoracic Organs
Besides a negative history of cardiac disease
and a normal chest x-ray, the donor should
have a normal heart physical exam and 12-
lead electrocardiogram. However, a number
of electrocardiographic changes might be
detected in brain dead patients, which do not
preclude thoracic organ donation (68,69). A
brain dead patient a%/e to maintain a systolic
blood pressure greater than 90mm Hg with a
dopamine requirement less than 10 ug/kg/
min is considered a suitable candidate ?or
heart donation (70,71). Cardiac isoenzymes
are recommended in case of chest frauma, to
rule out myocardial contusion, and when the
potential donor has suffered a cardiac arrest
or prolonged hypotension. The incidence of
coronary artery disease clearly increases in
male donors over the age of 35, especially in
e face of risk factors such as hypercholeste-
rolemia, family history and a history of smo-
kir;g. Coronary ar}zi raphy may be helpful
in the evaluation of high risk and oiferdonors,
ut it is not routinely required, and most
hospitals will find the logistics of performing it
prohibitive. Therefore, a decision will have to
be made based on a cardiologic consultation,
evaluafirs; the history, electrocardiogram, an
echocardiogram. As is the case for the liver,
and due to the severe shortage, it is prudent
even in high risk donors to have the heart
examined on the table following sternotomy.
Visualizing and palpating the coronary arte-
ries will give a significant amount of informa-



tion with respect to the incidence of coronary
artery disease. If plaques are felt along the left
main coronary artery or left anterior descen-
ding artery, the hearf, in most cases, will not be
suitable for transplantation. In extreme cases
of a very sick recipient, however, the tran-
splant team may make a decision to take this
heart, and isolated cases of coronary artery
by;:ass being performed at the time of tran-
splantation have been reported. Indeed, re-
ports exist stating that in cases of isolated mild
coronary artery disease, the donor allograft
unctions well with no increase in early morta-
lity. Transesophageal echocardiography has
recently been demonstrated fo be an impor-
tant adjuvant in the evaluation of a potential
cardiac donor. Severe cardiac hypertrophy,
valvular defects and global myocardiaf cg//
sfunction or segmental wallabnormalities have
been diagnosed in what appeared to be
otherwise reasonable cardiac donors. At this
time, limited information is available about the
use of such hearts, and in most cases it will be
prudent to avoid the use of a heart with
demonstrated wall motion abnormalities (72).
In general, minor changes in the electrocar-
diogram or echocard/'ogram, localized infec-
tion (73), transitory hypotension, brief cardiac
arrest and thoracic trauma, do not contraindi-
cate heart donation. The importance of do-
nor-recipient weight mismatch over 20% is
critical only in the face of high pulmonary
vascular resistance. In corefuf?y selected do-
nors, survival following transplantation with a
donor between 40-55 years of age is no
different than that observed in the case o
younger donors (74). As the limits for donor
selection are extended, evidence becomes
more clear that it is safe to extend donor age
up to (55-60), and ischemic time farther than
four to five hours (75-77). All of the selection
criteria mentioned in the case of a heart donor
also apply to heart-lung or isolated single or
double lung donors. In addition, a donor s not
acceptable for lung or heart-lung donation
when there is a history of heavy smoking,
chronic lung disease, or pulmonary aspira-
tion. The height, weight and chest circumfe-
rence of the heart-lung donor should closely
match those of the recipient. A number o

physiological parameters can be used when
assessing a lung donor, including the PaO, /
FIO, ratio (2250 torr) and peak airway prés-
sure (<30 cm H,O with 15 ml/kg of tidal
volume and 5 cm H,O of PEEP) " (78-80).
Aspiration pneumonia is frequent in the brain
dead patient, and thus the character of the
sputum is a critical piece of information. The
role of bronchoscopy is still being debated,
considered mandatory by some authors (81),
while others feel itis indicated only when there
is @ question of foreign-body aspiration, or fo
obtain sputum for Gram stain and culture (66).
Bronchoscopy will provide, however, impor-
tant culture information fo guide appropriate
antibiotic therapy following transplantation.
In cases where };ank purulence is noted on
bronchoscopy, the lungs will not be suitable.
However, it is conceivable that one lung may
be salvaged for transplantation from a set
where one appears to be more infected than
the other.

neisolato, singolo o doppio. Va aggiunto
che un donatore non pud essere accettato
per la donazione di polmoni o cuore-
polmoni nel caso di anamnesi positiva
per forte tcba?ismo, broncopneumopatie
croniche o polmonite ab ingestis. L'altez-
za, il peso e la circonferenza toracica del
donatore di cuore-polmone dovranno es-
sere sirettamente corrispondenti a quelli
del ricevente. Nella valutazione di un
donatore di polmoni & possibile applicare
tutta una serie di parametri fisiologici,
come il rapporto PaOz/ FIO, (> 250 torr)
eil picco della pressione delfe vie respira-
torie {<30 ¢m H.O con 15 ml/kg di
volume corrente e 5 cm H,Odi PEEP)?78-
80). La polmonite ab ingestis & frequente
nei donatori e pertanto il carattere del-
I'espettorato rappresenta una fonte di
informazioni preziosa. Il ruolo della bron-
coscopia & ancora oggetto di discussione,
essendo considerata indispensabile da
aleuni autori (81), mentre Qﬁl"i la ritengo-
no indicata solo nei casi in cui vi sia un
ubbio di aspirazione di corpi estranei
oppureal fine di ottenere |espettorato per
una colorazione di Gram ed esame coltu-
rale. La broncoscopia fornisce importanti
informazioni attraverso gli esami colturali
che consentono di instaurare un’appro-
priata ferapia antibiotica successivamen-
te al trapianto.
Nei casi in cuila broncoscopia evidenzi la
resenza di materiale francamente puru-
ento, i polmoni non devono essere consi-
derati idonei al trapianto. E’ tuttavia am-
missibile I'utilizzo di un polmone che fac-
cia parte di una coppia in cuj uno appare
maggiormente infetto dell altro.

GESTIONE
DEL DONATORE MULTIORGANO

Una volta che il coordinatore ha comple-
tato la valutazione del donatore, restano
ancora numerose ore di intenso lavoro
prima di potere completare I'intera pro-
cedura di prelievo. Dopo avere oftenuto il
necessario consenso alla donazione, ﬁ“
sforzi terapeutici vanno indirizzati alla
protezione della funzione degli organi
onati, fino al momento in cui verra effet-
tivamente eseguito i|7pre|ievo.
Mentre negli anni ‘70 e nei primi anni
‘80, la gestione del donatore feneva in
considerazione prevalentemente, se non
esclusivamente, ?c funzione rendle, oggi
ogni donatore deve sempre essere consi-
erato come un potenziale donatore mul-
tiorgano e cid pud costituire per il medico
che si occupa del caso una vera e propria
sfida. Egli dovra mantenere il paziente in
condizioni di stabilitd emodinamica, con
una perfusione e un’ossigenazione ofti-
mali degli organi da prelevare.
Quest obiettivo non risulta di facile conse-
guimento, se si considera la perdita di

molti dei riflessi e le drastiche modifica-
zioni dell’equilibrio ormonale {82). Nu-
merosi studi hanno infatti evidenziato una
significativa riduzione del cortisolo {83),
dell'insulina (83) e degli ormoni tiroidei
(68,83-87). Incltre, il 50-70% dei pazien-
ti con morte cerebrale soffre di diabete
insipido (88-89). Alcuni studi sull’ utilizzo

i ormoni come la triiodotironing, il cor-
tisolo o F'insulina nella gestione dei dona-
tore (66, 69, 84, 86, 87, 90) hanno dato
risultati contrastanti.

Gestione emodinamica

Un accesso arterioso, un accesso venoso
centrale ed il catetere vescicale sono asso-
lutamente irrinunciabili per la gestione di
un donatore, mentre non é considerato
indispensabile I'impiego del catetere di
Swan-Ganz.
La perdita delle funzioni cerebrali in dire-
zione rostro-caudale, a seguito dell’er-
niazione nel tronco encefalico, determina
una significativa instabilita emodinamica
per la distruzione dei centri vasomotori
pontini e midollari. Prima dell’erniazione
el tronco encefalico, il riflesso di Cushing
Euc‘) indurre bradiaritmia ed ipertensione.
'ipertensione, legata a un aumento del-
I'attivita simpatica, pud dare luogo a
microinfarti cardiaci e ad edema polmo-
nare neurogeno e deve pertanto essere
trattata aggressivamente, al fine di preve-
nire un danno degli organi toracici.
Successivamente, quando ' erniazione del
tronco cerebrale porta alla completa di-
siruzione dei centri vasomotori pontini e
midollari, I'ipotensione diventa il proble-
ma emodinamico principale ed una per-
centuale di donatori compresa tra il 10%
e il 25% subisce un arresto cardiaco
(66,88,91). L'obiettivo principale in que-
sta fase & quello i mantenere una soddi-
sfacente perfusione degli organi e risylta
per questo necessario operare ogni sfor-
zo per mantenere una pressione arferiosa
sistolica superiore a 80 mmHg, valore
ritenuto critico per la preservazione di
yna buona funzionalita dei reni e del
fegato (92-95). E’ stato descritto che una
pressione arteriosa media pari a 40mmHg
pud consentire il mantenimento di un’ade-
guata attivita cardiaca (96), e questo dato
ud risultare utile nella decisione sull’uti-
ﬁzzo del cuore di un donatore ipoteso.
Tuttavia, il fegato e i reni non tollerano
elle prolungate pressioni di perfusione
cosi basse.
La grande maggioranza dei potenziali
donatori viene trattata applicando i pro-
tocolli relativi ai traumi cranici e, di con-
seguenza, va incontro a disidratazione
durante il periodo di tempo in cui si &
verificata la progressione verso la morte
cerebrale. Si rende quindi generalmente
necessaria |'infusione di molti litri di cri-
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stalloidi per ottenere delle pressioni di
riempimento odegucfe e per permeftere
uno svezzamento da eventuali vasopres-
sori. La dopamina rappresenta la prima
scelta tra i farmaci vasopressori, a causa
della sua capacita di mantenere un buon
flusso sanguigno renale e splancnico,
quando viene usata a dosi basse.

Le dosi di dopamina superiori 10 ug/kg/
min non dovrebbero essere necessarie se
sono state raggiunte delle buone pressio-
ni di riempimento con l'infusione dei flui-
di. L'utilizzo dj farmaci come la fenilefrina
cloridrato e la norepinefrina bitartrato
andrebbe evitato, al F?ne d’;aroteggere la
perfusione degli organi (97).

Questi farmaci aumentano inoltre il con-
sumo miocardico di ossigeno ed & stata
riscontrata una correlazione tra 'uso del-
le catecolamine, ivi inclusa la dopamina,
e una minore sopravvivenza del rene
trapiantate (98). La dobutamina rappre-

senta una buona scelta nel caso in cui sia
necessario un farmaco inotropo.

Altri agenti, come I'isoproterenclo, au-
mentano il consumo miocardico di ossi-

geno in maniera piv significativa rispetto

alla dobutamina.

La presenza di diabete insipido in una

guoto compresa tra il 50% e il 70% dei

onatori, rende il mantenimento del volu-

me intravascolare una vera sfida (97).

Iy

ipotalamico-ipofisario, con conseguente
riduzione dei livelli dell’ormone antidiu-
retico. |l volume urinario pud raggiungere
facilmente 1,5-2 |/ora, rendendo neces-

sario il completo rimpiazzo delle perdite 3

con una soluzione iposodica.

Gestione respiratoria

La ventilazione meccanica & owviamente 3

okl aih

Nel caso del donatore, il diabete insipido %
& un effetto del danno a carico dell'asse 3§

MULTIPLE ORGAN

DONOR MANAGEMENT

Once the coordinator finishes the donor eva-
luation there are still many hours of infense
work before completing the process. After
obtaining the appropriate consent, therapeu-
tic efforfs should be geared to protect the
donated organs, until the actual retrieval can
be carried out. While in the ‘70s and early
’80s donor management mainly, if not exclu-
sively, addressediidney function, nowadays
the /)arienf must always be approached as a
multiorgan donor, and this can present a rea

challenge fo the physician managing the case.
He or sge should keep the patient hemodyna-
mically stable, with optimal organ perfusion
and oxygenation. This is not easy due to the
loss of many body reflexes, and the dramatic
changes in the hormonal milieu (82). Several
studies have shown a significant reduction of
cortisol (83), insulin (83), and thyroid hormo-
nes (68,83-87). Also, 50-70% of brain-dead
patients suffer from diabefes insipidus (88,89).
A number of protocols that call for the use of
hormones like triiodothyronine, cortisol, or

insulin durin? donor management
(66,/69,84,86,8 ,90) have given conflicting
resuits.

Hemodynamic Management
An‘eriarline, central venous line, and a blad-
der cathefer are mandatory in the manage-
ment of a brain dead donor, while a pulmo-
nary artery catheter is optional. The rostral to
caudal brain function loss following brain
stem herniation, with the destruction of pontine
and medullary vasomotor centers, causes the
development of significant hemodynamic in-
stability. Before herniation, Cushing’s reflex
can induce bradyarrhythmias and hyperten-
sion. Hypertension, related fo increased sym-
pathetic activity, can result in cardiac microin-
farcts _and neurogenic pulmonary edema.
Therefore, it must always be aggressively tre-
afed, fo prevent damage to fﬁe theracic or-
gans. Later, when brainstem herniation results
in the complete destruction of the pontine and
medullary vasomotor centers, ﬁypofension
ecomes_ the main hemodynamic problem,
and 10-25% of brain dead donors sustain a
cardiac arrest (66,88,91). The main goal of -
this phase of their management is to maintain
a satisfactory organ perfusion, and every
attem, rshoJ;:J be made to maintain a systolic
blood pressure greater than 80 mm Hg, which
is considered critical to preserve good kidney
and liver function (92- %}. It has%een repor-
ted that @ mean arterial pressure of 40 mm Hg
can still result in adequate cardiac preserva-
tion in the pig (96}, and this information may
be useful when Irying to decide whether to use
the heart of a hypotensive donor. However,
the liver and the kidney do ot tolerate such
low sion pressures if they are sustained.
The large majority of these patients are cared
r using head trauma protocols and, conse-
quently, they are dehydrated by the time they
ave progressed to brain death. Usually, many
liters of c;ystalloid are needed fo achieve
adequate filling pressures and allow weanin
of the vasopressors, if they are being usec?



Dopamine is the first choice among vasopres-
sor drugs, because of its ability to maintain
good renal and splanchnic blood fow when
used at low doses. Dopamine doses greater
than 10 ug/kg/min should not be necessary
if good filling pressures have been achiev
with fluid replacement, and the use of drugs
such as phenylephrine hydrochloride or nore-
pinephrine bitartrate should be avoided, in
order fo protect organ perfusion (97). These
rugs also increase myocardial oxygen con-
sumption, and a correlation has been foun
etween the use of catecholamines, including
dopamine, and poorer renal allograft survival
{ 95}. Dobutamine is a good choice in case an
inotrope is n er agenfs, such as
isoproterenol, increase myocardial oxygen
consumption more significantly than dobuta-
mine. The fact that 50-70% ‘of brain dead
lonors suffer from diabetes insipidus makes
e maintenance of the intravascular volume a
real challenge (97). Diabetes insipidus, in this
sefting, is the result of domage fo the hypotha-
lamic-pituitary axis, with its accompanying
lecrease of antidiuretic hormone levels. The
urine volume can easily reach 1.5-2 1/hour,
and this should be completely replaced with a
low-sodium solution.

Respiratory Management

Mechanical venti afog su;forf is_obviously
required for all brain dead donors. The mana-
gementofthe ventilator is the same as for other
critically ill patients, and its principles will not
be repeated here. Once again, treatment is
aimed at ensuring that the prospective donor
organs are maintained in the best possible
state, and specific goals of ventilatory care are
to maintain a PO, between 70 ‘and 100
mmHg, an oxygen saturation of arterial hemo-
globin (S O,/ greater than 95%, and a P.CO.

within thé range of 35 to 45 mmHg, o Gvoid
pulmonary complications.

Coordination of Donor

and Recipient Matching

During this phase the procurement coordina-
for asgs local transplant programs about their
needs for organs. Under the current U.S.
system local programs have first priority, and
only when organs are not used locally are
inquiries made at the regional and national
levels. An exception to this rule is when a
prospective kidney recipient, who resides in
another region, is found to have a so-called
“six antigen match.” These kidneys have to
sentaway, with the receiving transplant center
“paying back” at a later date. Whenever the
recipients for all the abdominal and thoracic
organs are identified, an operating room time
in the donor hospital is arrcrrrﬁed. The procu-
rement coordinator contacts the recipient insti-
tutions to arrange for the simultaneous arrival
of allthe harvesting teams, Kidneys have been
procured by local teams for many years, and
shipped if not used /oc':(/!ly. Today, a similar
practice is being adopted in the United States
for other organs, particularly livers (99).

MULTIPLE ORGAN DONOCR OPERATION
Anesthesia
The donor operation can be time consuming

necessaria per tutti i donatori, La gestione
del ventilatore & la stessa applicata per gli
altri ?azienti che necessitano di supporto

ventilatorio, secondo principi standar
che non verranno ripetuti in questa sede.
Come gia sottolineato, il trattamento &
mirato a garantire che i potenziali dona-
fori vengano mantenuti nel migliore equi-
librio omeostatico possibile e gli obiettivi
specifici della ventilazione meccanica sono
rappresentati dal mantenimento di una
ngz tra 70 e 100 mmHg, di una satura-
zione arteriosa di ossigeno (S.O,) mag-
giore del 95% e di una P.CO, compresa
trai 35 e i 45 mmHg.

Compatibilita tra donatore e ricevente

Durante questa fase il coordinatore consi-

era innanzitutto le esigenze di organi
dei programmi di trapianto locali. Secon-
do il sistema attualmente vigente negli
Stati Uniti, infatti, i programmi locali han-
no diritto di priorita e solo cl;uando gl
organi non vengono utilizzati localmente

- vengono messi a disposizione per il loro

utilizzo a livello regionale e nazionale.
Un’eccezione a questa regola si ha quan-
do un potenziale ricevente a trapianto di
renein lista in un altro centro risulta avere
una cosiddetta “compatibilita a sei anti-
geni”. In questo caso il rene deve essere
inviato a tale centro, che lo "restituira" in
futuro.

Dopo I'identificazione dei riceventi per gli
organi addominali e foracici, viene stabi-
lita 'ora per il prelievo presso la sala
operatoria dell’ospedale ospite. Il coordi-
natore contatta quindi le istituzioni dei
riceventi al fine di coordinare I'arrivo
contemporaneo di tutti i teams impegnati
nel prelievo.

Da molti anni il rene viene prelevato dai
teams locali e successivamente inviato ad
altri centri se non utilizzato in loco. Oggi,
una simile procedura viene adottata negli
Stati Uniti anche per altri organi, in par-
ticolare per il fegato (99).

INTERVENTO
SUL DONATORE MULTIORGANO

Anestesia

Lintervento sul donatore puo richiedere
molio tempo e il ruolo dell’anestesista &
molto importante, soprattutto se si raf-
frontano i prelievi multiorgano routina-
riamente eseguiti oggi con quelli del pas-
sato, quando spesso il prelievo era limita-
to al rene. Unassintesi degli aspetti aneste-
siologici della procedura di prelievo &
statarecentemente pubblicata (100) e
pertanto ci limiteremo qui ad analizzarne
solo i punti piv salienti.

Per la valutazione preoperatoria del do-
natore, I'anestesista deve esaminare i pre-
cedenti anamnestici medici e chirurgici,

ivi inclusa la causa della morte cerebrale,
lo stato e le esigenze di sostegno delle
nzioni vitali, le allergie a farmaci e la
terapia in atto. La funzione cardiopolmo-
nare viene valutata in base al profilo
emodinamico, all'entita del supporto con
farmaci inotropi, all’ efficienza degli scam-
i gassosi, al grado di supporto ventilato-
rio, alla radiografia del torace, all’elettro-
cardiogramma, alle pressioni parziali ar-
teriose dei gas e all’ equilibrio acido-base.
La funzione renale viene valutata sulla
base del volume urinario, del BUN, della
creatinina e degli eleftroliti, mentre, per
quanto riguardala funzione epatica, sono
important 'AST, I'ALT e della bilirubina:
la tunzionalita pancreatica viene valutata
sulla base delfg glicemia e dell'amilasi
sierica.
Vanno inoltre verificati la validita del
certificato di morte cerebrale, il consenso
o parte dei familiari ed il permesso
dell'autorita giudiziaria. Il passaggio dal-
la ICU alla sala operatoria costituisce un
momento critico ed il donatore viene con-
tinuamente monitorato e ventilato, mentre
viene proseguita la terapia gia in atto.
il trattamento infraoperatorio del donato-
re & essenzialmente simile a quello di altri
pazienti critici che vengono softoposti a
inerventi di chirurgia maggiore, anche se
& necessario tenere in considerazione che
le alterazioni fisiopatologiche tipiche del
onatore possono determinare specifiche
esigenzeterapeutiche. In generale, la stru-
mentazione ed i farmaci routinariamente
a disposizione per I'anesfesia generale
sono adeguati anche per la gesfione del
donatore.
Tuttavia, per i donatori che necessitano di
elevati livelli di PEEP o presentano elevati
livelli di pressione delle vie aeree potreb-
e rendersi necessario un ventilatore a
ciclo volumetrico. La sala operatoria deve
essere mantenuta a temperatura adegua-
ta per prevenire |'ipotermia. E' necessa-
rio avere a disposizione notevoli quantita
di cristalloidi, quantita adeguate di col-
loidi [per es. albumina 5%, plasma o
hetastarch *cmido idrossietilico prepara-
to dall’amilopectina)] e cinque unita di
emazie concentrate. L'elettrocardiogram-
ma _deve essere monitorato utilizzando
referibilmente la derivazione precordia-
Evs, al fine diindividuare aritmie o segni
di ischemia miocardica, soprattutto nei
donatori di cuore. Viene eseguito un mo-
nitoraggio cruento della pressione arte-
riosa utﬂizzondo I'arteria radiale o bra-
chiale.
Il cateterismo dell'arteria femorale viene
evitato in considerazione del cross-clamp
aortico.
E’ essenziale provvedere al monitoraggio
ella pressione venosa centrale (1% ),
mentre un catetere di Swan-Ganz puo
risultare utile nel caso di donatori instabi-




il ww..&»....._z~«s PN SR

li. L'ecocordnong a ransesofagea bidi-
mensionale puo essere utilizzata per va-
lutare il precarico e la contrattilita cardi-
aca nei dongtori instabili di cuore. Il

ume urinario e la temperatura devono
essere anch'esse controllate, ed un emo—
gasonolns' puo essere opportuna per | il

egboscumbn gcssost i e dell'equi-
|| no acide Seno infine necessari

gli oliri esami di rio routinaria-
mente eseguiti nel corso di interventi di
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chirurgia maggiore.
La somministrazione di anestelici genera-
li & necessaria per controllare la reazione
sumpchco si verifica durante l'inter-
venlo ch lmlgnco (102).
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doﬂa vasocosirizione neurogenica e
la simolozione della porzione midollare
della ghiandola surrenale do parte del-

‘arco i spinale e si manifesta con
tochicardia, ipotensione, Ticne e
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and the role of the anesthesiclogist is
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constriction and stimulation of the adrenal

ulla by the spinal reflex arc, and manifests
as fachycardia hypertension, perspiration, and
involuntary movements. movements, also
known as “lazarus sign” (that includes arm
and hand movements towards the ), can
be very disturbing to those i in
organ recovery, and muscle relaxanis should
be administered ahead of time. Once cardio-
plegia is induced, no further supportive care is
necessary. Afer cross-clamping of the aorta
(the fime is rec e procurement
coordinator - see Table llf mechanical ventila-
tion and moniforing are discontinued, and all
cannulas are . The organs are swil
removed in the following sequence: heart,
lungs, liver, pancreas, intestine, and kidneys.
No supportive care is n r procurement
of comeas or ause these lissues
lolerate a piolonged ischemia without signifi-
cant injury.

Donor operation
Before sfarﬁt;’gac': mul 'o;’g?:nprocurement it is
mandatory the di t surgical teams
discuss the mchni7ues and sequence they want
to adopt. A detailed discussion of the surgical
procedure is crifical because, ofter aortic cross-
clamping, time is of the essence. Everythil
should proceed as smoothly and expednﬁou’s.‘;)?'
as possible, lo minimize organ damage. The
basic principie of any donor ion is the
core cooling o organs to be removed.
Cooling of a solid organ at the time of donor
circulatory arrest was described for experi-
mental liver transplantation 35 years ago
{103). it was then promptly applied io kidn
ion in clinical ransplantation ( 103:
ond ”S’ﬂi represents the single most important
aspect of any organ preservation fechnique.
The first solution used was chilled Ringer's
lactate, repiaced in the late 1960’s by the so-
called Coilins solution, characterized by an
electrolyte composition dose fo the intracelly-
lar cne (105). This solution was successfully
used for about 20 years, until the introduction
of the University of Wiscensin solution
{106,107}, which extended the durati
organ viability. The easiest way fo achieve
aimest immediate internal core cooling of the
donor organs is by in situ infusion of the
preservciion solution, chilled to 4°C, at the
time of the circulatory arrest.. The remaining
techniccl aspects of organ reirieval are secon-
dary fo this crifical maneyver. surgical
procedure for multiple ¢ ic organ pro-
curement has u a progressive evoly-
tion. In 1984, when procorement of exirare-
nal organs was becomner:? more common, a
nique was published by the’ Pittsburgh
group (108}, that required a meficulous in vivo
dissection ot the donor s, and extensive
manipulation of the inal viscera. A
subsequent refinement of this technique was
introduced in 1986 (109). This improved tech-
nique is the method in use foday atthe Pitisbur-
gh Transplantation Institute, and it is basically
cheradterized by @ “no-touch en-bloc remo-
vai'ofthecorecoaledsalidorgans.ho:.
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movimenti involontari. Questi movimenti,
noti anche come segno di Llazzaro (che
comprendono movimenti delle braccia e
delle mani verso il corpo) possono essere
i ostacolo alla procedura chirurgica,
rendendo necessaria la somministrazio-
ne preventiva di farmaci curarizzanti.
Una volta indotta la cardioplegia, non
sono piu necessari ulteriori inferventi di
supporto anestesiologico. Dopo il cross-
clamp aortico (I'orario viene registrato
al coordinatore - si veda la Tab. Hl)
vengono interrotti la ventilazione mecca-
nica ed il monitoraggio.
Gli organi vengono rapidamente aspor-
tati nel seguente ordine: cuore, polmoni,
alo, pancreas, intestino e reni. Nessun
supporto & necessario per il prelievo delle
comnee o dei bronchi, in considerazione
del fatto che tali tessuti tollerano un’ische-
mia prolungata senza lesioni significati-
ve.

Intervento chirurgico sul donatore

Prima di iniziare I'intervento di prelievo
muhiorlgono, ¢ indispensabile che i teams
coinvolti discutano i dettagli dellatecnica,
tto per quanto riguarda la succes-
sione dei tempi operatori che intendono
seguire.
Una discussione dettagliata della proce-
dura chirurgica & di importanza critica
roiché, dopo il cross-clamp dell'corta,
' elemento tempo diventa essenziale. L'in-
tero intervento dovrebbe procedere nella
maniera pit coordinata e spedita possibi-
le, al fine di minimizzareil rischio di danni
a carico de%li organi da prelevare. |l
principio fondamentale di ogni procedu-
radi prelievo & costituito dal core-cooling
degli orc‘]oni. Il raffreddamento di un or-
gano solido al momento dell'arresto cir-
colatorio del donatore venne descritio,
per il trapianto sperimentole di fegato, 35
anni fo ﬁ 03). E' stato in seguito rapida-
mente applicato nella pratica clinica per
la conservazione dei reni {104) e rappre-
senta ancora I'elemento piv importante di
tutte le tecniche di preservazione degli
organi. Il core-cooling & stato inizialmen-
te oftenuto mediante ['utilizzo del Ringer
lattato freddo, sostituito negli anni ‘60
dalla cosiddetta soluzione di Collins, ca-
ratterizzata da una composizione eletiro-
lifica vicina a quella intracellulare (105).
Quest'ultima soluzione é stato applicata
con successo per 20 anni, fino all‘introdu-

zione della soluzione della University of

Wisconsin {106,107), che ha consentito
un significativo allungamento dettempi di
preservazione degli organi. Il modo piv
efficace per ottenere il core-cooling quasi
immediato & quello di effettuare una infu-
sione in sify gellc soluzione di preserva-
zione, raffreddata a 4°C, ol momento
dell'arresto circolatorio del donatore.
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Tutti gli altri aspetti tecnici del prelievo

egli organi sono secondari, rispetto a
questa manovra di importanza critica.
Le procedure chirur%iche per il prelievo
muitiorgano sono andate incontro ad una
ﬁ,rogress_nvu evoluzione.

el 1984, quando il prelievo di organi
diversi dal rene si andava di lendo, il
gruppo di Pitsburgh ha descritto una
tecnica (108} che richiedeva la meticolo-
sa dissezione in vivo degli organi del
donatoreed un’ampia manipolazione dei
visceri addominali. Un perfezionamento
di questa tecnica & stato successivamente
introdotto nel 1986 (109).
Quest‘ultima tecnica, attualmente in uso
presso il Pitsburgh Transplantation Insti-
fufe, & caratterizzata fondamentalmente
da una asportazione in blocco senza
dissezione preliminare éno-touch en-

removal) degli organi dopo il loro core-
cooling. Si procede ad una incisione me-
diana giugulo-pubsica.

Non appena gli organi del torace e quelli
addominali vengono visualizzati, il coor-
dinatore raccoglie le prime informazioni
sul loro aspetto, riferendole all' OPO loca-
le, inmodo che possano essere comunica-
te ai ceniri dei riceventi. L'corfg viene
quindi esposta e circondata nella sua
porzione immediatamente sopra- o sotto-
diaframmatica. La vena mesenterica in
riore viene isolata ed incannulata per
V'infusione della soluzione fredda nel si-
stema portale. L'corfa viene quindi pre-

rata per 2 cm in corrispondenza del-
‘origine dell’arteria mesenterica inferio-
re, che viene legata e sezionata. L'aorta
viene isolata a questo livello e preparata

r I'incannulazione.

via biliare principale viene legata di-
stalmente e sezionata in prossimita del
margine superiore del leno, mentre
la colecisti viene aperta e lavata al fine di
rimyovere completamente la bile per pre-
venire I'autolisi della mucosa della via
biliare. ’anatomia artferiosa del fegato
viene esaminata con cura per individuare
eventuali anomdlie. La-individuazione di
eventuali anomalie é estremomente im-
portante per prevenire lesioni di strutture
vascolari al momento dell’oﬁomlzione
degli organi. A questo punfo la dissezio-
ne iniziale & stafa completata e I'equipe
toracica procede alla lpreporcznone degli
organi del forace per [a successiva aspor-
tazione. ll cavo pleurico viene ampiamen-
te aperto bilateralmente dopo la prelimi-
nare dissezione mediastinica. Intormoalla
vena cava inferiore e superiore eall'corta
viene eseguitc una modesta dissezione
iniziale, sufficiente a porre le suture per il
successivo incannulamento dell aorta (pre-
vista per la cardioplegia) e/o del fronco

_ dell’arteria polmonare, se si procede an-

che al prelievo dei i. Va notato
che il CF:JOI'Q del donp:t:re‘?nflmo g ggesto
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momento ha continuato a battere sponta-
neamente, mantenendo la perfusione di
tutti gli organi.
Non appena |'équipe foracica ha comple-
tato la dissezione, vengono somministrate
per via infravenosa 380-500 unita/kg di
eparina e I'aorta viene incannulata dopo
averla legata distalmente all‘arteria me-
senterica inferiore.
L'équipe toracica procede quindi al clam-
ggio della vena cava superiore, mentre
"qorta viene simultaneamente clampata in
prossimitd dell’arferia anonima e in corri-
spondeza della sua porzione immediata-
mente sopra- o sotto-diaframmatica.
Uavvio della perfusione fredda & seguito
dall'esecuzione di un’ampia venotomia
della vena cava inferiore, mentre il cuore
viene perfuso separatamente con soluzio-
ne cardioplegica fredda. Il cuore & il primo
organo ad essere asportato. Se vengono
prelevati contemporaneamente anche i
polmoni, la perfusione fredda viene ese-
guita affraverso I'arteria polmonare, con-
sentendo la fuoriuscita della soluzione con
un’incisione dell'auricola sinistra.
Viene quindi effettuata la dissezione me-
iastinica, asportando en-bloc i polmoni
il cuore se & programmato un trapianto
cuore-polmoni.
La situazione piv comune & quella in cui il
cuore viene prelevato da un team ed i
polmoni vengono utilizzati separatamente
i)er trapianto singolo.
n questo caso, dopo il completamento
della cardioplegia e della pertusione dei
polmoni, il cuore viene dissezionato dai
due teams, facendo attenzione che sia il
cuore che i polmoni mantengano una lun-
ghezzo adeguata di arteria polmonare e
i cuff atriale sinistra per poter procedere
al successivo trapianto.
Dorpo I'asportazione del cuore, il team
polmonare procede alla rimozione dei

Bolmoni.
urante questa fase, gli organi addomi-
nali non vengono manipolati, mentre la
perfusione fredda continua ed il sangue
viene eliminato dagli organi.
Dopo |'asportazione degli organi del to-
race, |'équipe addominale procede alla
dissezione Enole e all’asportazione del
fegato, del pancreas, dell'intestino e dei
reni. Gli aspetti tecnici di questa fase sono
gid stati descritti in deﬂoqlio sia dal no-
stro gruppo (67,108-111) che da alri
autor (112-114).
Dopo I’asportazione degli organi, si do-
vregbe sempre procedere al prelievo di
lunghi segmenti delle arterie e delle vene
iliache, della vena cava inferiore e del-
I'aorta (115) (e delle arterie carotidi nei
ambini), che vanno successivamente con-
servati in ipofermia.
La disponibilita dei grafts vascolari con-
sente di affrontare tutti gli eventuali pro-
blemi di ricostruzione vascolare che po-

trebbero verificarsi durante gli inferventi
nei riceventi {115-119).
Con lo sviluppo del programma di frapian-
to infestincrz e multiviscerale al Pittsburgh
Transplantation Institute, & stata messa a
gunto una tecnica per il prelievo dell'intero
locco viscerale addominale (Fig. 3) (67).
La conservazione dell’ anatomia & di impor-
tanza fondamentale durante i prelievi inte-
stinali e multiviscerali, poiche i riceventi
possono richiedere diversi tipi di trapianti
intestinali (intestino isolato, fegato e infesti-
no, multiviscerale etc.) a seconda delle
diverse patologie ed esigenze (120).
Queste tecniche di prelievo non inferferi-
scono con quelle relative ad altri organi.
Nel corso dei nosiri primi 35 interventi su
onatori di intestino, abbiamo prelevato
simulianeamente 62 reni, 35 fegati, 18
cuori e 3 polmoni (67).
Alla fine della procedura di prelievo, il
coordinatore completa la schedg riprodot-
ta nella Tab. 1.
Questa scheda contiene dati di importan-
za crifica per gli interventi sul ricevente e
per il successivo follow-ur dei pozienti
trapiantati, che costituisce il risultato finale
di una procedura di prelievo realizzata
con successo.
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Luca A. Aldrighetti,
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Thomas E.Starz!

Pittsburgh Transplantation Institute,
University of Pittsburgh Medical Center
and the Veterans Administration
Medical Center, Pittsburgh - PA -USA

lized, the procurement coordinator collects the
first information on the appearance of the
donor organs, and relays it fo the local OPO so
that they can be made available fo the recipient
teams. The aorta is then exposed and encircl
either immediately above or below the
diophragm. The inferior mesenteric vein is
encircled and cannulated for infusion of the
cold portal perfusate. The aorta is then dis-
sected for 2'cm at the level of the origin of the
inferior mesenteric artery, which is tied an
divided. The aorta is encircled at this level and
prepared for cannulation. The common bile
duct is tied distalfly and transected close fo the
upper margin o the duodenum, and the gall-
bladder is incised and washed free of bile to
prevent autolysis of the mucosa of the bilia
tract. The arterial anatomy of the liver shou%
be carefully examined for possible anomalies.
Prior knowledge of any anomaly will be exire-
mely helpful in preventing mistakes during
organ removal.

Atthispointthe basicinitial dissection is completed,
andthe ic team prepare the chest organs for
removal, The pleural spaces are wi
after initial mediastinal dissection. Very litfle initial
dissection is done around the inferior and superior
vena cavaand aorta other than o place sutures for

the expected cannulation of the corta for cardio-
plegia and/or the main pulmonary artery if the
ungs are being harvested as well. The lungs are
quickly examined through the pleural spaces and
verylitfledissectionis required thereafter. It should
be noted that the donor’s heart so far has conti-
nued beaﬁn}g spontaneously and maintained
circulation of all organs. As soon as the thoracic
team completes their dissection, 300-500 units/
kg of heparin are given IV, and the corta is
cannulated after ligating it distal to the inferior
mesenteric artery.
Thethoracic feam then occludes the superior vena
cava, and the aorta is simultaneously clam)
proximal o the innominate artery and just above
or below the digphragm. The cold infusion is
starfed, the inferior vena cava is vented, and the
heart is separately perfused with cold cardiople-
gicsolution. The heartis removed first. Ifthe lungs
are being harvested simultaneously, cold flush is
started through the pulmonary artery venting the
solution through the left atrial appendage. "Me-
diastinal dissection is then carmed out removing
Ihe/ur};qsandheartenblocihheblockisfobeused
for a heart-lung transplant. The more common
situation is one where the heart is harvested by
one group and lungs are fo be used for separafe
transplants. In this situation, once the cardiople-
gia and lung perfusion completed, the
eart is carefully di by the o teams
ensuring that enough pulmonary artery and left
atrial cutf remain on heart and the lungs
making‘éhem both available for ransplantation.
Once the heart has been removed, the lung feam
can then proceed with extraction of the lungs.
During this phase the abdominal organs are
unfouched, while they are exsanguinated and'the
cold perfusion is continued. Folfzwing the remo-
val of the ic organs, the abdominal team
proceeds with the final dissection and removal of
the liver, pancreas, intestine, and kidneys. The
nical steps have been outlin ere by
us{67,108-111)andothers(112-114). Affer the
organ recove: segments of the iliac arferies
and veins, inferior vena cava and aorta (115),
{and carofidarteriesin children] should abways be
and stored under hypothermic condi-
tions. This ensures the ability to deal with all
possible vascular problems thatmightbe encoun-
during the recipient operations (115-119).
With the development of the intestinal and
multivisceral transplant program at the Uni-
versi%of Pittsburgh, a fechnique was develo-
r the removal of essentially the entire
abdominal visceral bloc (Fig. 3) {67).
Anatomical considerations are fundamental
durin%é'gfesﬁna/ and multivisceral procure-
ment, because recipients require differenttypes
of intestinal transplantation (isolated small
wel, liver and small bowel, true multivisce-
ral, efc.) based on different pathology and
needs (120). These procurement techniques
do not inferfere-with that of other organs. In
our first 35 intestinal donor operations there
were 62 kidneys, 35 livers, 18 hearts and 3
lungs procured simultoneously (67). Atthe end
of the operation the procurement coordinator
completes the form shown in Table lll. These
data are of critical importance for the recipient
operations, and subsequent follow-up of the
transplan tients, which are the endpoint
of a successful multiple organ procurement.
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