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ARTIGO ORIGINAL

A liberagio de citocinas induzida pela morte

cerebral nao estd associada a disfungao primaria do

enxerto: um CStlldO de coorte

Brain death-induced cytokine release is not associated with

primary graft dysfunction: a cohort study

RESUMO

Objetivo: Examinar a associagdo en-
tre os niveis de citocinas no plasma do
doador e o desenvolvimento de disfun-
¢io primdria do enxerto de érgaos trans-
plantados a partir de doadores falecidos.

Métodos: Foram incluidos no es-
tudo de forma prospectiva 17 doadores
falecidos e os respectivos 47 pacientes
receptores de transplante. Os receptores
foram divididos em dois grupos: grupo
1, de pacientes que desenvolveram dis-
funcio primdria do enxerto, e grupo
2, de pacientes que nao desenvolveram
disfuncio primdria do enxerto. Os niveis
de TNE IL-6, IL-1B, e IFN-y, avaliados
por meio de ELISA, foram comparados
entre os grupos.

Resultados: Obtiveram-se 69 6r-
gios, sendo realizados 48 transplantes.
Os niveis plasmdticos de citocinas nos
doadores nio diferiram entre os grupos

(em pg/mL): TNF no grupo 1, com
10,8 (4,3 - 30,8) wersus no grupo 2,
com 8,7 (4,1 - 33,1), com valor de p =
0,63; IL-6 no grupo 1: 1.617,8 (106,7
- 5.361,7) versus no grupo 2: 922,9
(161,7 - 5.361,7), com p = 0,56; IL-1B,
no grupo 1: 0,1 (0,1 - 126,1) versus no
grupo 2: 0,1 (0,1 - 243,6), com p = 0,60;
e IFN-y, no grupo 1: 0,03 (0,02 - 0,2)
versus no grupo 2: 0,03 (0,02 - 0,1), p =
0,93). Obtivemos resultados similares
a0 examinar separadamente os casos de
transplante renal.

Conclusao: Nesta amostra de re-
ceptores de transplante, os niveis plas-
madticos das citocinas TNE IL-6, IL-1B
e IFN-y nos doadores nio se associaram
com o desenvolvimento de disfuncio
primdria do enxerto.

Descritores: Morte encefélica; Infla-
magdo; Citocinas; Disfungio primdria
do enxerto; Caddver; Transplantes

INTRODUGAO

A morte encefdlica (ME) leva a uma condigio inflamatéria associada com
desfechos desfavordveis no transplante de 6rgaos, tanto em condigoes experi-
mentais’-? quanto clinicas.? E conhecido que enxertos oriundos de doadores
vivos com baixa compatibilidade de HLA apresentam melhor desempenho do
que os obtidos de doadores falecidos.”’ A atividade inflamatéria induzida pela
ME se caracteriza pela suprarregulagio de citocinas plasmdticas, conforme se
demonstrou em estudos prévios publicados por nosso grupo“® e, juntamente
de outros importantes fatores, desempenha papel importante no desenvolvi-
mento de disfungio primdria do enxerto (DPE). Este processo inflamatério
afeta de forma adversa a fungao dos 6rgaos e é uma das vias possivelmente
associadas com os desfechos clinicos de transplantes.”® Kusaka et al. utilizaram
modelos em ratos para comparar animais com ME e controles, e demonstraram
denso infiltrado inflamatério nos tibulos glomerulares dos animais com ME.")

Este é um artigo de acesso aberto sob licenga CC BY (https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/).
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Conforme estes achados, Contreras et al. demonstraram
que a atividade inflamatéria induzida pela ME teve im-
pacto negativo na funcio de ilhotas de ratos, aumentando
o apoptose de células beta.!”

A DPE ¢ uma complicagio comum no transplante
de 6rgao de doadores falecidos. A ocorréncia desta dis-
funcio se associa com maior risco de perda do enxerto
nos primeiros 36 meses de seguimento, assim como com
maior tempo de permanéncia no hospital'? e custos mais
elevados."? A associacio entre ME e DPE, entretanto,
ainda nio foi completamente elucidada. Supée-se que, ao
ativar a cascata inflamatéria, a ME pode ser um compo-
nente-chave para lesao de isquemia-reperfusao, um efeito
que pode ser ainda mais pronunciado em érgaos de do-
adores com critérios expandidos. E interessante observar
que existe associacio para o desenvolvimento de DPE en-
tre 6rgaos transplantados a partir de um mesmo doador."?

O presente estudo objetivou examinar a associa¢io en-
tre os niveis plasmdticos no doador de fator de necrose
tumoral (TNF), interleucina (IL) 6 (IL-6), IL-1P e inter-
feron gama (IL-y) e o desenvolvimento de DPE de 6rgaos
transplantados a partir de doadores falecidos.

METODOS

Doadores falecidos e receptores de transplante

O protocolo deste estudo foi aprovado pelo Comité de
Etica (ntimero 13-060) do Hospital de Clinicas de Porto
Alegre, em Porto Alegre (RS), e pelos Comités de Etica
de trés outros centros de transplante participantes: Hos-
pital Sdo Lucas e Hospital Dom Vicente Scherer, ambos
em Porto Alegre, e o Hospital Sao Vicente de Paulo, de
Passo Fundo (RS), em conformidade com a declaracio de
Helsinque, de 1975. Obtiveram-se assinaturas do Termo
de Consentimento Livre e Esclarecido de representantes
de todos os pacientes participantes. A ME foi avaliada in-
dependentemente por dois médicos, baseando-se nos se-
guintes critérios: coma com completa auséncia de respos-
ta, auséncia de reflexos de tronco cerebral, teste de apneia
e teste confirmatério com auséncia de fluxo sanguineo ce-
rebral, em conformidade com a legislagio brasileira."¥ No
periodo compreendido entre novembro de 2010 e dezem-
bro de 2011, pacientes com ME e idade acima de 18 anos,
admitidos a unidade de terapia intensiva do Hospital de
Clinicas de Porto Alegre, foram incluidos de forma pros-
pectiva no estudo apés um primeiro exame clinico com-
pativel com ME. Colheram-se amostras de sangue quan-
do da entrada no estudo. Os receptores de érgaos foram
identificados a partir de uma lista de cruzamento entre

doadores e receptores, fornecida pelo centro regional de
distribuicdo de érgaos. Os dados dos exames laboratoriais
foram registrados tanto para os doadores com ME quanto
para os receptores de transplante.

As defini¢oes utilizadas para caracterizar disfungao do
aloenxerto foram: (1) renal: necessidade de didlise durante
a primeira semana ap6s o transplante;" (2) figado: ausén-
cia primdria de fun¢io durante a primeira semana apds o
transplante, levando a novo transplante ou ébito, ou fun-
¢ao deficiente inicial caracterizada por niveis de aspartato
aminotransferase acima de 2.000UI/L, bilirrubina sérica
acima de 10mg/dL, ou tempo de protrombina acima de
16 segundos, dentro de um periodo entre 2 e 7 dias apds
o transplante;"® (3) pulmio: desenvolvimento de hipo-
xemia grave, edema pulmonar e opacidades radiogréficas
compativeis com sindrome da angustia respiratdria aguda
durante os primeiros 3 dias apés o transplante;'” e (4) co-
racio: necessidade de suporte mecinico, como dispositivo
externo para assisténcia ventricular, bomba aértica de con-
trapulsacdo e oxigenagio por membrana extracorpdrea nos
primeiros 3 dias apds o transplante, ou retransplante/ébito
durante os primeiros 30 dias."®

Quantificagao dos niveis plasmaticos de TNF, IL-6,
IL-1B e IFN-y

Procedeu-se a coleta de 20mL de sangue total em
um tubo com revestimento em silicone (Vacutainer®)
para cada doador falecido. A amostra foi centrifugada a
2.500g por 10 minutos a 4°C. O plasma foi separado e,
entio, imediatamente armazenado a -80°C até a andlise.
Avaliaram-se os niveis circulantes de TNE IL-6, IL-1B
e IFN-y, por meio de ensaio de imunoabsorc¢io ligada a
enzima (ELISA) utilizando kits com anticorpos policlo-
nais comercialmente disponiveis, em conformidade com
as instrugoes do fabricante (niveis de deteccio para TNF:
0,7 - 518pg/mL; IL-6: 20 - 5000pg/mL; IL-1B: 0,35 -
1166pg/mL; e IFN-y: 0,03 - 30pg/mL; Biosource Europe
S.A., Nivelles, Bélgica).

Analise estatistica

As varidveis categéricas foram expressas como por-
centagens. Os dados quantitativos foram expressos como
média e desvio padrio (DP) se normalmente distribuidos.
Varidveis com distribui¢ao nao normal foram submetidos
a log transformagao antes da andlise, e expressos como me-
diana e minimo-mdximo. Os grupos foram comparados
com uso do teste # de Student, teste qui quadrado ou teste
exato de Fischer, conforme apropriado. Utilizou-se o teste
de correlagio de Spearman para avaliar correlacoes entre
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diferentes varidveis quantitativas. Calculou-se um tama-
nho necessdrio da amostra de 32 receptores de érgaos (16
pacientes com DPE e 16 sem DPE) para detectar diferen-
¢a de pelo menos um DP nos niveis de TNF log,” con-
siderando poder estatistico de 80% e erro alfa de 5%. Os
valores foram considerados estatisticamente significantes
quando o valor de p foi inferior a 0,05. Todas as andlises
estatisticas foram conduzidas com utiliza¢do do programa
Statistical Package for Social Science (SPSS), versao 18.0
(Chicago, IL).

RESULTADOS

Obtiveram-se, no total, 69 érgaos, de 17 doadores fale-
cidos (média de 4,05 6rgaos por doador): 34 rins, 17 pan-
creas, 13 figados, 4 pulmées e 1 coragao. Todos os pan-
creas foram utilizados para fins de pesquisa, e um figado
e dois pulmées foram descartados em razio de problemas
técnicos. Conduziram-se 48 transplantes em 47 pacientes
(um paciente foi submetido a transplante simultineo de
rim e figado). As caracteristicas dos 38 pacientes recepto-
res de transplante (ndo existiam dados disponiveis sobre
9 pacientes) e 17 doadores falecidos incluidos no estudo
sdo resumidos na tabela 1. Resumidamente, 70% dos do-
adores eram homens com idade média + DP de 54 + 11
anos; acidente vascular cerebral foi a principal causa de
ME (76,5%) seguido por encefalopatia anéxica (23,5%).
Todos os doadores falecidos demandaram utilizacio de su-
porte com vasopressores, ¢ sepse estava presente DPE em
52,6% dos receptores de transplante. Com a finalidade de
analisar as caracteristicas do doador potencialmente rela-
cionadas com DPE, dividimos os receptores em dois gru-
pos: no grupo 1, incluiram-se os pacientes que desenvolve-
ram DPE e, no grupo 2, os que nio desenvolveram DPE.
Obtiveram-se amostras de sangue dos doadores dentro de
um tempo mediano em 41%.

Ocorreu de 12 horas (10 - 18 horas) e, entio, os valores
das citocinas plasmdticas foram comparados entre os dois
grupos de receptores de transplante, com a finalidade de
avaliar os efeitos da atividade inflamatéria induzida pela
ME no desfecho dos transplantes. Os resultados foram
os seguintes: TNF no grupo 1: 10,8 (4,3 - 30,8) versus
no grupo 2: 8,7 (4,1 - 33,1) pg/mL, com p = 0,63; IL-6
no grupo 1: 1617,8 (106,7 - 5361,7) versus no grupo 2:
922,9 (161,7 - 5361,7) pg/mL, com p = 0,56; IL-1P no
grupo 1: 0,1 (0,1 - 126,1) wversus no grupo 2: 0,1 (0,1 -
243,6) pg/mL, com p = 0,60; e IFN-y no grupo 1: 0,03
(0,02 - 0,2) versus no grupo 2: 0,03 (0,02 - 0,1) pg/mL,
com p = 0,93. Os valores dos niveis plasmdticas de cito-
cinas nao diferiram entre os grupos (Figura 1). Ao avaliar
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separadamente os transplantes renais (n = 28), a idade do
doador (grupo 1: 58 + 9,6 versus grupo 2: 48 + 13,1 anos,
p = 0,035), a duragao do suporte ventilatério (grupo 1:
96 [48 - 240] horas versus grupo 2: 48 [9 - 114] horas,
p = 0,003) e o tempo de permanéncia no hospital antes
do diagnéstico de ME (grupo 1: 5,5 [2 - 14] horas versus
grupo 2: 2 [1 - 9] horas, p = 0,019) foram diferentes entre
os dois grupos, porém os niveis plasmdticos de sédio (gru-
po 1: 156 + 8,4mEq/L versus grupo 2: 158 + 12,4mEq/L,
p = 0,6) e creatinina final (grupo 1: 1,3 + 0,6mg/dL versus
grupo 2: 1,3 + 0,4mg/dL, p = 0,6) nao foram diferentes.
Além disto, os niveis plasmdticos de citocinas nao foram
diferentes entre os grupos: TNE grupo 1: 10,8 (4,3 - 30,8)
pg/mL wversus grupo 2: 15,5 (5,2 - 33,0) pg/mL, p = 0,32;
IL-6, grupo 1: 2312,7 (106 - 5361,7) pg/mL versus grupo
2:922,9 (161,7 - 5000) pg/mL, p = 0,63; IL-1pB, grupo 1:
0,1 (0,1 - 126,1) pg/mL wversus grupo 2: 0,1 (0,1 - 243,6)
pg/mL, p = 0,70; e IFN-y, grupo 1: 0,04 (0,02 - 0,21) pg/
mL versus grupo 2: 0,06 (0,02 - 0,11) pg/mL, p = 0,29. A
taxa de retardo no funcionamento do enxerto (RFE) em
receptores de transplante renal foi de 60,7%.

Subsequentemente, dividimos os pacientes em dois
grupos, com valores de citocinas plasmdticas acima e abai-
xo do valor mediano (mediana de TNF = 9,8pg/mL; me-
diana de IL-6 = 923pg/mL; mediana de IL-1p = 0,1pg/
mL; e mediana de IFN-y = 0,04pg/mL), e testamos a as-
sociacio com desenvolvimento de DPE. Entretanto, nio
se detectou qualquer associa¢io (TNE p = 0,63; IL-6,
p =0,59; IL-1B, p = 0,50; e IFN-y, p = 0,85). Além disto,
utilizamos o nivel de 193pg/mL como ponto de corte para
IL-6, porém nio encontramos diferengas em termos de
desenvolvimento de DPE (p = 0,62).

Em um modelo de regressao logistica com DPE como
fator dependente e idade do doador, duracio do suporte
ventilatério, tempo de isquemia fria, TNF e IL-6 como
cofatores, o tempo de isquemia fria foi a Unica varidvel
associada com desenvolvimento de DPE (odds ratio - OR
= 0,85; intervalo de confianca de 95% - 1C95%: 0,74 -
0,98; p = 0,032).

Testamos também as correlagdes entre o nivel plas-
mitico de citocinas no doador e varidveis clinicas. Hou-
ve moderada correlagio positiva entre TNE IL-6 ¢ IL-1P
e idade do doador (TNF: r = 0,35 p = 0,021; IL-6: r =
0,45, p =0,002; e IL-1B: r = 0,41, p = 0,006). Além disto,
identificamos moderada correlagio positiva entre os niveis
plasmdticos de sédio e TNF (r = 0,36, p = 0,018), po-
rém nio houve qualquer correlagio com outras citocinas
(IL-6: r = 0,28, p = 0,07; IL-1B: r = -0,16, p = 0,29; ¢
IFN-y: r = 0,12, p = 0,1).
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Tabela 1 - Caracteristicas basais de doadores falecidos e receptores de transplante de drgaos

Todos receptores de

Com disfuncao do Sem disfuncao do

Caracteristicas transplante enxerto enxerto Valor de p
(n = 38) (n = 20) (n=18)

Caracteristicas do doador
Idade (anos) 54 = 11 56 = 11,2 50 = 11,4 0,09
Sédio plasmatico (meq/L) 158 += 9,7 156 + 8,2 158 = 12,1 0,54
Creatinina final (mg/dL) 1.2+05 1,2+06 12+04 0,92
Duragéo do suporte ventilatério (dias) 3(1-10) 4(1-10) 2 (1-10) 0,07
Tempo de permanéncia antes do diagnéstico de ME (dias) 4(1-14) 55(1-14) 25(1-13) 0,09

Caracteristicas do receptor
Idade (anos) 53+ 14 56 + 10 49 + 17 0,15
Masculino 30(79) 17 (44,7) 13 (34,3) 0,43
Orgéo transplantado 28 rini,o?afégzdos, 1 17 rinsc,ofafégzdos, 0 " rinsc,ofriafégzdos, 1 0.14*
Tempo de isquemia fria (horas) 17+176 19 +6,8 14 + 8,1 0,07
Permanéncia ap6s o transplante (dias) 23 (1-92) 25(1-92) 22 (1 - 86) 0,74
Sobrevivéncia do enxerto apds 12 meses 30 (81) 16 (44) 14 (37) 0,69
Sobrevivéncia do paciente apds 12 meses 25 (67.5) 11(29,7) 14 (37,8) 0,29
Mortalidade total 6(16,2) 3(8,1) 3(8,1) 1.0

ME - morte encefélica. Os valores de p se referem a pacientes com disfungao de enxerto versus pacientes sem disfungao de enxerto. * O valor de p se refere aos transplantes renais.

Resultados expressos por média + desvio padrdo, mediana e minima e maxima ou n (%).

DISCUSSAO

Nesta amostra de receptores de transplantes de drgaos
de doadores falecidos, a liberagao plasmadtica de citocinas
induzida pela ME nio se associou com DPE, uma vez que
os niveis plasmdticos de TNF, IL-6, IL-1B e IFN-y nio fo-
ram diferentes entre receptores de transplante que desen-
volveram DPE e os que ndo desenvolveram a complicacio.

A DPE é uma complica¢io séria do transplante que
resulta de lesdo por isquemia-reperfusio, um processo
desencadeado pelo estado inflamatério sistémico do do-
ador.®? Pacientes que morreram dentro de 30 dias apés
transplante pulmonar apresentaram niveis elevados de
IL-6 nas bidpsias antes da implantagao.“? Igualmente, a
expressao miocdrdica de mRNA durante a remogao do 6r-
gdo foi preditiva de disfungao ventricular direita em recep-
tores de transplante cardfaco.® Mais ainda, bidpsias hepd-
ticas de doadores falecidos mostraram niveis mais elevados
de infiltragao de CD4 ¢ CD8 do que as bidpsias de doado-
res vivos.”? Quando considerados em conjunto, estes es-
tudos sugerem associagdo entre maior inflamacio tissular
do 6rgao e a DPE. Contudo, nosso estudo nao mostrou
associagdo entre os niveis plasmdticos de citocina no doa-
dor e o desenvolvimento de DPE. Uma explicagio possi-
vel para a auséncia de associagio entre os niveis sistémicos
de citocinas e DPE, de forma contrastante com os achados
relatados em relagio aos niveis tissulares, ¢ que o grau de

inflamagio tissular ¢ maior do que o medido no plasma,
sugerindo que os niveis de inflamagao tissular podem ser
melhor preditor de DPE do que os niveis plasmdticos de
indicadores inflamatérios. Mais ainda, a elevada taxa de
DPE em receptores de rins (60,7%) observada em nossa
amostra de pacientes, o que é coerente com o relatado em
outro estudo realizado no Brasil,"" pode ter prejudicado
nossa possibilidade de detectar diferenca entre os grupos.

Murugan et al. recrutaram 30 doadores falecidos e ana-
lisaram os desfechos referentes aos 78 receptores de trans-
plantes oriundos desses doadores. Nesta coorte de pacien-
tes, niveis plasmdticos mais elevados antes da retirada do
6rgao de IL-6, porém nio os niveis de TNF e de IL-10,
correlacionaram-se com tendéncia & menor sobrevivéncia
em 6 meses sem hospitalizagio dos receptores."” Assim,
utilizamos o valor de corte de IL-6 sugerido nesse estudo
(193pg/mL), porém nio encontramos qualquer associagao
com DPE para valores acima ou abaixo desse limite, o que
sugere que os niveis de IL-6 podem nao ser bons predito-
res de desfechos precoces, como DPE. Em curto prazo, o
tempo de isquemia fria e a idade do doador pareceram ser
melhores preditores do desfecho, conforme previamente
demonstrado?**¥ ¢ apoiado por nossos achados.

Em estudo prévio, demonstramos a existéncia de su-
prarregulagdo dos niveis plasmdticos de TNF e IL-6 em
doadores falecidos em comparagio a controles.) E inte-
ressante observar que, no estudo de Murugan et al., as
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Figura 1 - Niveis plasmaticos de citocinas em doadores falecidos avaliados por ELISA em receptores de transplante com e sem disfungéo priméria do enxerto. (A) Fator
de necrose tumoral (pg/mL). (B) Interleucina 6 (pg/mL). (C) Interleucina 18 (pg/mL). (D) Interferon gama (pg/mL). Utilizou-se um teste t para andlise estatistica. Os graficos
representam a mediana com variagéo interquartil. Pontos e asteriscos representam valores outliers. TNF - fator de necrose tumoral; DPE - disfuncéo priméria do enxerto. IL-6 - interleucina 6;

IL-1B - Interleucina 1B; IFN - interferon.

concentragdes plasmdticas de IL-6 imediatamente antes
da remogio do 6rgao foram mais baixas nos doadores tra-
tados com corticosteroides do que nos doadores nao trata-
dos."” Igualmente, Kotsch et al., em estudo randomizado
e controlado, demonstraram que o tratamento com metil-
prednisolona em doadores falecidos reduz a inflamagio no
figado do doador e melhora o desfecho apés o transplante
hepdtico.?®” Entretanto, no encontramos associagao entre
os niveis plasmdticos de citocinas e DPE de figado.
Niveis elevados de IL-6 foram associados com prog-
néstico pior em variedade de condigdes criticas®*?® e com
possibilidade de 6rgaos disponiveis para transplante.’”
Entretanto, até onde sabemos, este estudo ¢ o primeiro a
avaliar os niveis plasmdticos de TNE IL-6, IL-1B ¢ IFN-y
no doador como preditores de desenvolvimento de DPE

Rev Bras Ter Intensiva. 2019;31(1):86-92

em 6rgaos transplantados de doadores com ME. Este es-
tudo teve diversas limitacdes. Primeiramente, o tamanho
da amostra foi calculado em estudo prévio® para detectar
diferenga de um DP em TNF log entre doadores com ME
e pacientes controle, sem ME, o que pode ter resultado
em falta de poder estatistico para detectar diferengas no
desenvolvimento de DPE entre os grupos de pacientes re-
ceptores de transplante. Entretanto, quando se estima o
tamanho de amostra necessdrio para detectar diferenca no
presente estudo, conclui-se que seria necessdria uma amos-
tra de pelo menos 770 pacientes receptores de transplante.
Em segundo lugar, s6 medimos os niveis plasmdticos de
citocinas por ocasido da remogio dos 6rgios, o que pode
ter sido um momento tardio no processo inflamatério, ji
que as citocinas apresentam seu pico precocemente apos
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a ME. Em terceiro lugar, cremos que um curso temporal
com momentos mais precoces de avaliagio, como 1,2 ¢ 6
horas, e até 12 horas, poderia proporcionar informagdes
mais pertinentes sobre o processo inflamatério em doa-
dores com ME e sua associagio com o desenvolvimento

de DPE.
CONCLUSAO

A disfun¢do primdria do enxerto apés transplante é
um preditor de desfechos desfavordveis em curto e lon-
go prazo. A este respeito, a detecgdo de varidveis clinicas
e laboratoriais, que pudessem predizer de forma precisa
o desenvolvimento de disfungao primdria do enxerto, se-
ria clinicamente importante. Os niveis plasmdticos de ci-
tocinas podem ser medidos ficil e rapidamente, porém,
o tamanho pequeno da amostra ¢ 0 momento Unico de
mensuragio de citocinas plasmdticas em nosso estudo im-
pedem uma conclusio com relagio a associagao dos niveis
plasmdticos de TNF, IL-6, IL-1B e IFN-y no doador e o
desenvolvimento de disfun¢io primdria do enxerto. En-
t30, o papel das citocinas inflamatérias como possivel via
associada ao desenvolvimento de disfun¢io primdria do
enxerto deve ser alvo de investigagdao em estudos de maior
porte.
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ABSTRACT

Objective: To examine the association between donor
plasma cytokine levels and the development of primary graft
dysfunction of organs transplanted from deceased donors.

Methods: Seventeen deceased donors and the respective 47
transplant recipients were prospectively included in the study.
Recipients were divided into two groups: group 1, patients who
developed primary graft dysfunction; and group 2, patients
who did not develop primary graft dysfunction. Donor plasma
levels of TNE, IL-6, IL-1pB, and IFN-y assessed by ELISA were
compared between groups.

Results: Sixty-nine organs were retrieved, and 48 transplants
were performed. Donor plasma cytokine levels did not differ

between groups (in pg/mL): TNE group 1: 10.8 (4.3 - 30.8)
versus group 2: 8.7 (4.1 - 33.1), p = 0.63; IL-6, group 1: 1617.8
(106.7 - 5361.7) versus group 2: 922.9 (161.7 - 5361.7), p =
0.56; IL-1B, group 1: 0.1 (0.1 - 126.1) versus group 2: 0.1 (0.1
- 243.6), p = 0.60; and IFN-y, group 1: 0.03 (0.02 - 0.2) versus
group 2: 0.03 (0.02 - 0.1), p = 0.93). Similar findings were
obtained when kidney transplants were analyzed separately.
Conclusion: In this sample of transplant recipients, deceased
donor plasma cytokines TNE IL-6, IL-1B, and IFN-y were not
associated with the development of primary graft dysfunction.

Keywords: Brain death; Inflammation; Cytokines; Primary
graft dysfunction; Deceased donor; Transplantation
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