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PRE-CONDICIONAMENTO FARMACOLOGICO DURANTE CIRURGIA DE CAPTAGAO DE
ORGAOS PODE MELHORAR A VIABILIDADE DOS ENXERTOS?
Pharmacological pre-conditioning during organ extraction surgery can improve
the graft feasibility ?

Claudia Regina Fernandes

RESUMO

O Brasil dispde do maior servico publico de transplantes do mundo, porém, questiona-se sobre a qualidade dos érgaos captados, especialmente
em virtude de deficiéncias nos processos de manuteng@o do doador em morte encefalica, repercutindo na fung@o dos enxertos. O processo
de morte encefélica cursa com alteragdes hemodinamicas, endocrino-metabdlicas, sindrome isquemia-reperfusdo e resposta inflamatoria
que tém implicacdo direta na fung@o dos enxertos transplantados. Os anestésicos inalatorios halogenados (isoflurano, sevoflurano) possuem
propriedades ndo anestésicas que resultam em resposta adaptativa enddgena a insultos isquémicos. Sugere-se que haja indicagdo potencial
para administra¢do de anestésicos halogenados no doador em morte encefalica durante a cirurgia de captacdo de 6rgaos, implicando em
provavel melhora da fung@o dos 6rgaos pos-transplante e diminuigdo da rejei¢do aguda no receptor.
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O Brasil possui o maior servigo publico de transplantes do mundo,
porém, como em outros paises, a demanda por drgdos supera a
disponibilidade. O pais estd avangando em doadores efetivos;'
contudo, questiona-se sobre a qualidade dos érgaos captados,
especialmente em virtude de deficiéncias na manuten¢ido de
doadores em morte encefalica, o que é demonstrado indiretamente
pela fun¢io retardada ou disfungdo dos enxertos em diferentes
regides do pais.”*

Poucos sdo os estados do Brasil onde a manuten¢io do doador de
Orgdos em morte encefalica é realizada predominantemente em
Unidade de Terapia Intensiva. Na realidade, a maioria encontra-se
em setores de Pronto Socorro ou Emergéncias Médicas adaptados
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de manifestacdes enddcrino-metabolicas e hemodindmicas, que
vao desde tempestade autonomica até vasoplegia, manifestando-
se por quadro de instabilidade hemodindmica evoluindo para
processos relacionados a sindrome isquemia-reperfusio e resposta
inflamatéria sistémica que tem implica¢do direta na fun¢do dos
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Pré-condicionamento farmacolégico durante cirurgia de captagdo de érgaos pode melhorar a viabilidade dos enxertos?

As Diretrizes Basicas para Captagdo e Retirada de Multiplos
Orgaos e Tecidos da Associagdo Brasileira de Transplante
de Orgaos determinam como fungdo da equipe de anestesia:
promover o controle das condi¢des clinicas hemodinamicas e de
relaxamento muscular do doador,® contudo, durante a cirurgia
de captagdo de 6rgdos no paciente em morte encefélica, devido a
permanéncia de reflexos simples simpaticos medulares no decorrer
da incisdo cirurgica e manipulagdo dos oOrgdos intracavitarios
ocorre liberagdo de noradrenalina e adrenalina, resultando em
aumento da resisténcia vascular sistémica, pressdo arterial e
frequéncia cardiaca,” levando a isquemia adicional dos 6rgaos
solidos antes de serem perfundidos com solu¢des de preservagio
para posteriormente serem captados.

O fenémeno denominado pré-condicionamento teve sua primeira
descricio em 1986 e foi relacionado ao coragdo. Foi definido
como um poderoso efeito cardioprotetor representado por
uma breve resposta adaptativa celular a episédios subletais de
isquemia, levando a pronunciada protecdo a episodio de isquemia
subsequente.®

Posteriormente, observou-se que anestésicos inalatdrios exercem
efeitos intracelulares semelhantes, fendémeno denominado
pré-condicionamento farmacoldgico. Essas propriedades néo-
anestésicas dos agentes inalatérios estdo sendo estudadas ha duas
décadas. Como no pré-condicionamento isquémico, seu mecanismo
nido é completamente compreendido; envolve oxido nitrico,
calcio, expressdo génica, proteinas sinalizadoras e moduladores
de membrana celular, intracelular e mitocondrial, resultando
em resposta adaptativa enddgena a insultos isquémicos ° bem
documentados in vivo em 6rgéos solidos: coragdo, figado e rim.!*!!
As agdes ndo-anestésicas dos inalatdrios resultam em: deplegdo da
resposta adrenérgica nociceptiva, acarretando em diminuigdo da
liberagdo de catecolaminas na circulacio, incorrendo em redugédo

da isquemia e diminui¢do da intensidade da sindrome isquemia-
reperfusdo associadas a supressdo dos efeitos relacionados ao
TNF-a e outras citocinas inflamatérias, protegendo contra apoptose
de células endoteliais,"”” contra injuria de isquemia-reperfusio
intestinal " reduzindo a adesividade dos leucécitos e plaquetas
apds isquemia-reperfusio mediante protecio do glicocalix
endotelial. Por essas razdes, a autora Laurie J. Elkins sugere que ha
indicacdo potencial para administrag¢ao de anestésicos halogenados
(isoflurano ou sevoflurano) no doador em morte encefalica durante
a cirurgia de captacdo de érgdos, implicando em provavel melhora
da funcido dos drgdos pos-transplante e diminui¢do da rejeicdo
aguda no receptor.

Observando a suposta deficiéncia na manuten¢do dos doadores
no Brasil que resulta em repercussdes no receptor, talvez fosse
interessante recomendar o uso do agente halogenado isoflurano
em concentrag¢do de 1,5% iniciando 20 minutos antes da incisdo na
cirurgia de captagdo de 6rgaos para transplantes, ndo com o intuito
de anestesiar o doador, pois esse ja esta morto, mas com o objetivo
de promover o pré-condicionamento farmacoldgico. Esse simples
ato poderia contribuir para melhorar a viabilidade dos enxertos.
Estudos clinicos sdo necessarios para comprovar essa hipotese.

Entende-se que sdo necessdrias modificacdes no cendrio atual
para melhorar o perfil do doador de 6rgéaos, que envolvam todo o
Sistema de Satde, em etapas que transitam desde o atendimento
pré-hospitalar, passando pelas Emergéncias e Unidades de Terapia
Intensiva, envolvendo em todo esse processo educagio em saude
e formacdo de recursos humanos qualificados, que provavelmente
resultaria na adequada manutencdo do doador de 6rgios para
transplantes e melhora no perfil do doador, sendo a administra¢éo
de halogenados no intraoperatdrio, apenas uma parcela de todos os
cuidados, mas que pode determinar alguma melhoria no desfecho
dos receptores.

ABSTRACT

Brazil has the biggest public service of transplantation in the world; however, the quality of organ attained is uncertain, especially due
to deficiencies in providing care to the brain-dead organ donor with impact on the graft’s function. The brain-dead process causes hemo-
dynamic changes, endocrine-metabolic syndrome, ischemia-reperfusion injury and inflammatory response that also have impact on the
transplanted graft’s function. Volatile halogenated anesthetics (isoflurane, sevoflurane) have other than anesthetic properties resulting in
endogenous adaptive response to ischemic injuries. It is suggested to administrate halogenated anesthetics to brain-dead organ donor in the
organ extraction surgery probably resulting in improvement to the post-transplantation organ function and decrease in the acute rejection.
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