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El trasplante pulmonar en el Hospital Barnes en 1992

W. Torre

Servicio de Cirugia Tordcica. Hospital Juan Canalejo. La Coruiia. Espafia.

El trasplante pulmonar es una modalidad terapéutica en cons-
tante evolucién. El Grupo de Trabajo de San Luis es conocido
por sus contribuciones en ¢l campo del trasplante unipulmo-
nar, y mantiene en la actualidad abiertos dos programas para
adultos y nifios, respectivamente, sumamente activos.

Ademas, desarrolla una intensa actividad en el campo expe-
rimental con el desarrollo de distintos modelos de preserva-
cion pulmonar, asi como de estudios a medio y largo plazo.

Por iiltimo, este equipo elabora y mantiene el Registro
Internacional de Trasplantes Pulmonares, que agrupa a una
gran mayoria de las operaciones de este tipo realizadas en el
mundo. Ello permite el control de los resultados de la técnica,
asi como una valoracion de futuras alternativas.
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Lung transplantation at the Barnes Hospital
in 1992

Lung transplantation is a constantly changing form of the-
rapy. The St. Louis Work Group is known for its contribu-
tions in the area of single lung transplant, with two highly
active programs running at present, one for adults and one for
children.

The Group is also active in research, in the development of
various methods for lung preservation, and in medium-and
long-term studies.

Finally, this team writes and updates the International
Register of Lung Transplants, which brings together the vast
majority of operations of this type done worldwide. The Regis-
ter permits control of results of lung transplant operations as
well as the assessment of future alternatives.

Introduccion

En 1983 se efectud el primer trasplante unilateral
pulmonar con éxito duradero en Toronto'. Desde en-
tonces se ha ido produciendo una mejoria continua en
todos los aspectos técnicos del procedimiento. La
mortalidad postoperatoria inmediata va descendien-
do y, de forma gradual, se estdin comenzando a publi-
car resultados funcionales agrupados de acuerdo con
las diferentes patologias subyacentes causa del tras-
plante. Van aumentando las indicaciones para la téc-
nica, asi como ¢l nimero de centros que practican este
procedimiento en el mundo.

El Programa de Trasplante Pulmonar del Hospital
Barnes en San Luis es probablemente uno de los mds
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activos en este momento. El Dr. Cooper, jefe del
Servicio, también mantiene como una actividad adi-
cional el Registro Internacional de Trasplantes Pul-
monares, cuya informacidn es evaluada de forma pe-
riddica.

Este articulo pretende proporcionar una visién ge-
neral del trabajo que efectua el equipo de San Luis en
el campo del trasplante pulmonar tal y como fue visto
durante el periodo de 3 meses que duré esta visita.

Programa de trasplante

El objetivo de este programa consiste en tratar en-
fermedades pulmonares severas, tanto desde el punto
de vista clinico como fisiologico, cuya terapéutica es
inefectiva o inexistente. El paciente debe tener de
forma clara limitaciones importantes en actividades
de su vida diaria, debe estar en régimen ambulatorio
con posibilidad de rehabilitacién y su expectativa de
vida debe ser limitada.

Indicaciones habituales son la fibrosis pulmonar y
el enfisema. La hipertensién pulmonar primaria y el

44



W. TORRE.— EL TRASPLANTE PULMONAR EN EL HOSPITAL BARNES EN 1992

sindrome de Eisenmenger contindan siendo un reto
para la indicacion de trasplante. El Grupo de San Luis
defiende el empleo de trasplante pulmonar tnico. Sus
complicaciones postoperatorias inmediatas han sido
considerables, pero han tenido resultados finales acep-
tables?. No se aceptan enfermedades del tejido conec-
tivo activas.

Con objeto de tener lineas generales en cuanto al
momento 6ptimo de la indicacion, los pacientes de-
ben efectuar pruebas de funcién pulmonar de forma
periddica. Actualmente, estas lineas con respecto a la
enfermedad pulmonar obstructiva cronica (EPOC) y
al enfisema por déficit de antitripsina son: volumen
espiratorio maximo por segundo (VEMS) posbronco-
dilatacion inferior al 20 % del valor tedrico, hipoxe-
mia en reposo, hipercapnia, hipertension pulmonar
secundaria significativa o bien una degradacién signi-
ficativa del VEMS en los tltimos controles periddicos.
En la fibrosis quistica el momento de la indicacién es
una relacién entre los resultados del tratamiento mé-
dico frente a los del trasplante pulmonar. Para el
equipo del Hospital Barnes equivale a: VEMS igual o
inferior al 30 % del valor tedrico; hipoxemia en repo-
so; hipercapnia; pérdida de peso importante, y au-
mento en la frecuencia o la gravedad de los episodios
de empeoramiento?.

En el Hospital Barnes un equipo multidisciplinario
celebra reuniones semanales en las que el paciente
puede ser aceptado para el programa, rechazado o
bien retrasado en espera de evaluacién definitiva (al-
gunos pacientes necesitan tratamiento médico, aseso-
ramiento por otras patologias coincidentes, no cum-
plen criterios en cuanto al momento 6ptimo de la
indicacién, etc.).

Son contraindicaciones claras en la seleccion de
receptores el fumar (el paciente debe haber dejado
claramente de fumar al menos 6 meses antes de su
estudio), problemas psicosociales llamativos, el abuso
de drogas o alcohol, o una historia de poco cumpli-
miento de las 6rdenes médicas.

Durante su periodo previo a la operacién, los pa-
cientes deben trasladarse a vivir a San Luis en espera
del trasplante. Alli se incorporan a un programa de
sesiones de rehabilitacion preoperatorias.

Donante

Probablemente, el factor individual que limita mas
este programa sea la escasez de organos disponibles.
Los criterios de seleccion de donantes estan bien defi-
nidos*. Sin embargo, en los tltimos afios algunos de
estos criterios rigidos de alguna manera se han ido
relajando (se aceptan donantes de mayor edad) con
objeto de permitir aumentar el nimero de érganos
disponibles y asi poder aumentar las posibilidades de
trasplante a receptores que se estdn muriendo en la
lista de espera.

Aunque los pulmones pueden ser aceptables en los
primeros momentos cuando llama el Coordinador de
Trasplante, el equipo que viaja a efectuar la extrac-
cion realiza un segundo examen con objeto de enviar
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una impresion definitiva. Es sélo entonces cuando
el receptor es anestesiado y la cirugia comienza. En el
caso de que cada pulmoén donante sea enviado a un
hospital receptor diferente, el equipo extractor unico
puede “enviar” el pulmén que no vaya a utilizar al
hospital de destino (procedimiento twinning).

De forma sistemdtica se efectiia un lavado del arbol
bronquial que se envia para tincién de Gram y culti-
vo. La terapéutica antibidtica postoperatoria inicial se
instaura en funcién de dicha tincién de Gram.

Aungque se esta haciendo un gran esfuerzo investiga-
dor con objeto de obtener nuevos caminos para pre-
servar los pulmones con seguridad, en el Programa
Clinico del Hospital Barnes los pulmones siguen sien-
do preservados mediante solucion Eurocollins modifi-
cada, previo bolo de prostaglandina E, (PGE,) en
arteria pulmonar. El pulmoén es introducido en dos
bolsas con solucién Eurocollins modificada y cubierto
con hielo picado. El grado de inflado de los pulmones
podria ser importante y se encuentra en investigacion
actualmente. Se ha probado la solucién de dextrano
con bajo contenido de potasio (LPDS) en un modelo
en el conejo con buenos resultados, y estd siendo
examinada en el momento actual en clinica humana.

Cirugia

Existen dos técnicas diferentes de trasplante pulmo-
nar en este centro:

1. El trasplante unilateral es bastante diferente del
descrito originalmente por Cooper et al. El orden de
las suturas ha cambiado, siendo el bronquio la prime-
ra en efectuarse, seguida por la arteria y la auricula.
La anastomosis bronquial practicamente nunca se en-
vuelve con epipldn.

2. El trasplante pulmonar secuencial bilateral’.

La eleccion del pulmén a trasplantar primero se
determina por la gammagrafia ventilacidon/perfusion
preoperatoria. El trasplante secuencial bilateral se in-
dica en las enfermedades pulmonares sépticas (fibro-
sis quistica). También se oferta esta técnica a algunos
pacientes con enfermedad pulmonar obstructiva muy
seleccionados: a) porque son jovenes; b) porque se
trata de receptores con torax muy grande para los
cuales es muy improbable el llegar a conseguir un
drgano de tamaifio aceptable.

El procedimiento requiere un anestesista con expe-
riencia. Es obligatoria una buena intubacion selectiva.
A veces es necesaria una broncoscopia para controlar
la colocacion del tubo endotraqueal. Se coloca un
catéter de Swan-Ganz con objeto de monitorizar la
presion arterial pulmonar durante la operacién, de
forma particular durante el clampaje de la arteria
pulmonar. La ecografia transesofigica se ha mostrado
muy util en la monitorizacion de estos pacientes y se
usa de forma habitual en el asesoramiento intraopera-
torio de la funcién ventricular derecha’.

Se administran tan sélo los fluidos necesarios para
mantener la volemia adecuada intravascular®. Nor-
malmente, esta sobrecarga hidrica es eliminada en el
periodo postoperatorio inmediato, ayudada por el em-
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pleo rutinario de diuréticos. Se coloca preoperatoria-
mente un catéter epidural con objeto de controlar el
dolor postoperatorio. La circulacién extracorpdrea se
utiliza en pacientes con hipertensién pulmonar seve-
ra, asi como en aquellos con defectos intracardiacos
coexistentes.

La anastomosis bronquial es la primera en realizar-
se (sutura continua para la pars membranosa y puntos
sueltos para la pared cartilaginosa). A veces utilizan la
técnica de “telescopaje”’, que no es dificil de efectuar
ya que normalmente existe alguna diferencia entre el
tamafio del bronquio donante y el del receptor. Una
vez terminada se envuelve con tejidos adyacentes.

No se intenta la revascularizaciéon del drbol bron-
quial, pero mantienen la idea de que una buena pre-
servacién pulmonar podria mantener la microvascula-
tura del pulmén y, como resultado, preservaria el flujo
colateral desde la arteria pulmonar a las ramas bron-
quiales tras el implante!®,

Cuidados postoperatorios y complicaciones

No se administran drogas inmunosupresoras pre-
operatorias. En el momento actual se estd evaluando
en clinica el empleo de corticoides pautados (0,5 mg/
/kg/dia) y la eliminacion de la globulina antilinfocitica
durante el postoperatorio inmediato.

Se realiza gammagrafia de perfusion cuantificada
mediante aparato portdtil en la Unidad de Cuidados
Intensivos (UCI), durante la primera semana postope-
ratoria con objeto de valorar el porcentaje de perfu-
sion en cada pulmén.

La retirada de la ventilacion mecdnica se efectua
utilizando ventilacion mandatoria intermitente (IMV)
bajo control gasométrico y pulsioximétrico. Habitual-
mente el paciente e¢s extubado en las 24-48 primeras
horas postoperatorias. La disfuncién precoz del injer-
to ha sido rara''.

En los casos de hipertension pulmonar tratados me-
diante trasplante pulmonar unico, el paciente es seda-
do profundamente y paralizado, el soporte ventilato-
rio completo se mantiene mas tiempo y la fisioterapia
respiratoria se evita durante las primeras 48-72 horas
postoperatorias, todo ello debido a la inestabilidad
tanto hemodindmica como respiratoria.

La PGE, se pauta durante el periodo postoperatorio
inmediato con objeto de mantener baja la presion
arterial pulmonar, asi como por sus efectos beneficio-
s0s sobre la microvasculatura'?.

Se aplica presidn espiratoria final positiva (PEEP)
inmediatamente tras el trasplante con objeto de evitar
en lo posible el desarrollo de edema pulmonar en el
pulmén trasplantado. En el grupo de pacientes con
enfisema pulmonar tratado mediante trasplante pul-
monar unilateral, es materia de preocupacién para el
cirujano el atrapamiento aéreo en el pulmén nativo.
Es por ello que se ventila con PEEP sélo al pulmén
trasplantado hasta el cierre del térax. Tras el cambio
del tubo de doble luz por uno endotraqueal sencillo, la
ventilacién se continuia con volimenes corrientes pe-
queiios, sin PEEP, y con el paciente en decubito late-
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ral con el lado trasplantado hacia arriba. Esto se man-
tiene hasta la extubacion definitiva del paciente.

La frecuencia de las aspiraciones de la via aérea, asi
como los cambios posturales, son prescritos por el
cirgjano. En el caso de que las secreciones bronquia-
les sean espesas, se efectian lavados bronquiales con
Suero.

El servicio de fisioterapia respiratoria es muy im-
portante y cuenta con personal muy concienciado. No
es nada facil trabajar con este tipo de pacientes. El
control y mantenimiento de los circuitos del respira-
dor forma parte de su trabajo.

Se prescriben antibidticos si la tincion de Gram del
pulmén donante es positiva. La profilaxis del receptor
se efectia mediante una cefalosporina de segunda
generacion. Igualmente se administran aciclovir y co-
trimoxazol sistematicamente. En aquellos receptores
citomegalovirus (CMV) negativo que reciben un 6rga-
no CMYV positivo, se afiade ganciclovir al tratamiento.
Los episodios de rechazo se tratan mediante una pau-
ta de 3 dias de corticoides (500-1.000 mg/dia de solu-
medrol, en funcién del peso del receptor).

La broncoscopia se realiza con tanta frecuencia
como sea necesaria, como minimo diaria mientras el
paciente permanece en la UCI, y justo antes de aban-
donar el quiréfano. La cicatrizacion de la sutura bron-
quial es uno de los grandes campos de estudio del
servicio. Las soluciones de continuidad en la anasto-
mosis aparecen mas entre los pacientes tratados me-
diante trasplante bilateral secuencial, pero afortuna-
damente la mayor parte de estos problemas resultan
asintomaticos, siendo tan s6lo un hallazgo de las bron-
coscopias de vigilancia rutinarias. Las estenosis bron-
quiales se tratan mediante stenting de una manera
muy ingeniosa y a la vez segura. Se utiliza un broncos-
copio rigido, un tubo endotraqueal de grueso calibre y
un stent de silicona. De esta manera, el paciente pue-
de ser ventilado sin perder la via aérea durante el pro-
cedimiento'3.

Laboratorio experimental

La preservacion pulmonar es, en este momento, la
linea de investigacion principal que se desarrolla en el
laboratorio de investigacion. Como el tiempo de is-
quemia por debajo de 6 horas se considera “seguro”
actualmente en clinica humana, los proyectos experi-
mentales tratan de obtener preservaciones seguras tras
18 y 24 horas de isquemia. Existen tres modelos expe-
rimentales animales ampliamente desarrollados:

a) Reperfusién pulmonar ex vivo en el conejo!. En
este modelo se extrae el bloque cardiopulmonar de un
conegjo y se preserva. Se ligan la arteria pulmonar y el
bronquio derechos.

La reperfusion del pulmén se efectua a través de un
circuito sanguineo paracorpéreo venovenoso. La san-
gre venosa de un conejo entra en el circuito, es envia-
da al injerto que la oxigena y, tras ello, regresa al
congjo. Este modelo permite un control de la reperfu-
sidn del injerto por periodos mds prolongados que en

*modelos anteriores'?, es ficil de reproducir y sencillo.
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El conejo al que se conecta el circuito paracorpéreo
actiua como un desoxigenador estable.

b) Trasplante pulmonar en la rata mediante cuff
technique. Es un modelo francamente agradable de
ver, que se efectua mediante microcirugia y de una
extraordinaria precisién en las manos de su inven-
tor!6, Es posible excluir el pulmon contralateral colo-
cando un torniquete en la arteria pulmonar, y asi
medir unicamente la funcién pulmonar del lado tras-
plantado. Con este modelo se puede estudiar el feno-
meno de rechazo.

¢) Aloinjerto pulmonar izquierdo con oclusién de
arteria y bronquio contralaterales en el perro. Este
modelo cldsico es muy 1til para estudiar el comporta-
miento del pulmén durante el postoperatorio inme-
diato, cuando se utiliza en condiciones de hiperten-
sién arterial pulmonar. También son posibles otras
experiencias. Para estudios a medio y largo plazo, la
oclusion de la arteria pulmonar contralateral se consi-
gue mediante un manguito inflable disefiado especial-
mente para estas experiencias y colocado alrededor de
la arteria pulmonar derecha!’.

Actualmente se encuentran en investigacidn las
condiciones optimas de inflado pulmonar por una
correcta preservacion. Una idea muy atractiva consis-
te en almacenar los pulmones hiperinflados!3, Igual-
mente se investiga el papel de las especies de radicales
de oxigeno téxicas en la lesién por reperfusion’®, Al-
gunos experimentos han mostrado un efecto benefi-
cioso tras deplecion leucocitaria®.

El registro internacional de trasplantes pulmonares

La Recopilacion Internacional de Trasplantes Pul-
monares de San Luis dispone de informacion acerca
de una gran parte de los trasplantes pulmonares efec-
tuados en el mundo. Con el objeto de poder enviar la
informacién apropiada (asi como para solicitar infor-
macion), se pueden solicitar formularios especificos
(Pohl MS. Lung Transplant International Registry.
Section of Thoracic Surgery. Suites 3107-3108. Bar-
nes Hospital Plaza. St. Louis, MO 6310).

Hasta agosto de 1992 se habian registrado 1.536
trasplantes pulmonares. De entre ellos, 1.008 eran
unilaterales, 124 bilaterales en bloque y 398 bilatera-
les secuenciales (en seis no se especificé el procedi-
miento). La mayor parte se efectuaron en Estados
Unidos (922), siguiéndole en orden numérico Francia
(212), Canada (139), Gran Bretaiia (67) y Alemania
(60). Los varones predominaron discretamente (775/
/737, en 24 no se especifico el sexo del receptor).

La clasificacion por diagndsticos muestra que las
indicaciones mas frecuentes han sido el enfisema/
/EPOC (360), la fibrosis pulmonar idiopatica (289), el
enfisema por déficit de antitripsina (210) y la fibrosis
quistica (206).

El registro constata un incremento persistente en el
numero de procedimientos anuales (543 en 1991 y
336 hasta agosto de 1992). Tan sé6lo se objetiva una
tendencia a la disminucidn en el nimero de trasplan-
tes bipulmonares “en bloque” efectuados.
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La supervivencia global actuarial para esta muestra
de 1.536 casos registrados es del 68 % tras el primer
afio postoperatorio y del 60 % a los 2 afios.

También se han efectuado otras curvas de supervi-
vencia en funcién del procedimiento quirirgico deci-
dido, las patologias origen de la indicacion y la situa-
cion frente al CMV tanto del donante como del
receptor.

Estan registrados 63 retrasplantes cuya curva de
supervivencia es ciertamente inferior tras el primer
afio postoperatorio (39 %).

En este archivo internacional existe un apartado
para el trasplante pediatrico: 73 casos en nifios meno-
res de 16 afios. La supervivencia en este grupo pedia-
trico es del 61 % tras el primer afio, pero mejora en el
subgrupo especifico de la fibrosis quistica (70 %).

Conclusiéon

_ El trasplante pulmonar es un procedimiento que se
estd desarrollando a una gran velocidad. En estos
momentos existen indicaciones bien definidas con las
que el procedimiento proporciona buenos resultados
de una forma consistente.

Igualmente se plantean grandes interrogantes acerca
de la preservacién pulmonar, la reperfusion del pul-
mon trasplantado y la evoluciéon a medio y largo
plazo, que necesitan de la investigacidn tanto clinica
como en el laboratorio.
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