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RESUMEN [1]

Los avances en el trasplante pulmo-
nar de adultos en fase terminal de
su enfermedad pulmonar y vascular
se han aplicado cada vez con mayor
éxito en los ultimos afnos en el
grupo de pacientes pediatricos. El
trasplante de I6bulos pulmonares
de donantes vivos (TLPDV) fue de-
sarrollado con el fin de mitigar la
creciente demanda de pulmones de
donantes cadavéricos (DC) y el con-
siguiente aumento de mortalidad
en la lista de espera.

El trasplante de I6bulos pulmonares
de donantes vivos, fue desenvuelto
con éxito por primera vez por
Starnes (et al.), como una alternati-
va al trasplante de pulmén de
donantes cadavéricos. Si bien el
resultado a largo plazo sigue siendo
similar entre los trasplante de pul-
mon de receptores adultos y pedia-
tricos, hay un menor riesgo de
bronquiolitis obliterante en los
receptores muy jovenes y en aque-
llos que reciben los lobulos pulmo-
nares de donantes vivos.

ABREVIATURAS

ABSTRACT

Advances in lung transplants for
adults with end-stage lung and
vascular disease are being applied
with increasing success to pediatric
patients. Living donor lobar lung
transplantation  (LDLLTx) was
developed with the purpose of
mitigating the increasing demand
of cadaveric lung donors and the
consequent increase in the
mortality of patients during the
waiting period.

Living donor lobar lung
transplantation was carried out
successfully for the first time by
Starnes (et al.) as an alternative to
cadaveric LTx. Although in the long
term the outcome is still similar
between adult and pediatric lung
transplant recipients, there exists
lesser risk of bronchiolitis
obliterans in very young recipients
and in those who receive lobe lungs
from living donors.

TLPDV: trasplante de I6bulos pulmonares de donantes vivos; DC: donantes cadavéricos;
FQ: fibrosis quistica; CEC: circulacion extracorporea; CMV: citomegalovirus.

[1] El presente articulo es una actualizacion del original publicado en la Revista Argentina de Trasplantes, vol. 1, n. 2
(octubre de 2009), pp. 91-96.
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INTRODUCCION

Inicialmente con los buenos resulta-
dos obtenidos en trasplantes de pulmon
y corazon-pulmon en adultos, comienza
el interés para ofrecer este procedimien-
to como cirugia salvadora en el paciente
pediatrico con enfermedad pulmonar
terminal.

Con el desarrollo de las técnicas en
trasplante pulmonar unilateral y bilate-
ral, indiscutiblemente mas facil, se obser-
vo que las alteraciones cardiacas
secundarias, como hipertension pulmo-
nar, mejoraban con la sustitucion de los
pulmones enfermos.

El primer reporte de un trasplante de
pulmoén en un paciente pediatrico fue un
paciente de 16 afios con fibrosis pulmo-
nar presentado por la Universidad de
Toronto en 1987.

La experiencia pionera de Starnes
(1991) busco solucionar una de las difi-
cultades mas importantes, la de obtener
organos de tamano adecuado para
receptores muy pequefos y la falta de
donantes cadavéricos. Como el donante
pediatrico es escaso, el trasplante lobular
a partir de donadores de algun familiar
se presentd como una propuesta inteli-
gente.

En la actualidad el trasplante bilateral
de pulmdn es el método mas empleado

en pediatria, debido a que la fibrosis
quistica es la causa mas frecuente de
trasplante en el paciente pediatrico, el
cual representa el 5% de todos los tras-
plantes pulmonares. Actualmente treinta
y seis centros en el mundo realizan tras-
plantes pulmonares pediatricos.

INDICACIONES

Las indicaciones mas frecuentes para
la realizacion de un trasplante de pulmon
son la fibrosis quistica (FQ) ocurriendo en
mas del 50% de los casos, la fibrosis pul-
monar idiopatica, re-trasplante, la hiper-
tension pulmonar primaria o secundaria
a enfermedad cardiaca congénita y otras
variedades de patologias parenquimato-
sas poco frecuentes.

Los parametros usados para trasplan-
te de pulmdn en el paciente pediatrico
son similares a los de los adultos:

® |nsuficiencia respiratoria grave.

e Falta de respuesta a otras formas de
tratamiento clinico o quirurgico.

® Paciente con expectativa de vida
menor a dos afos, compatible con el
tiempo proyectado para la permanencia
en una lista de espera para trasplante de
pulmon.

® Que no tenga otras enfermedades
asociadas, especialmente hepaticas, rena-
les o del SNC.
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e Perfil psicoldgico y emocional com- ¢ (Condiciones socioecondémicas vy
patible con las exigencias para un proce- familiares de soporte adecuadas.
dimiento de alta complejidad.

|- Cystic Fibrosis 0 IPAH 8 IPF @ OB ® Other 8 Congenital heart disease 8 Re-TX

:

% of Transplants
§ § §

¥

:

Europe (N=211) North America (N=498) Other (N=37)

NOTE: Unknown dlagnoses were excluded from this tabulation.

Total number of transplants reported;
Europe = 237

North America = 498

Other = 41

Anslysis includes living donor transplants

Fig. 1. Diagnosis distribution by location for pediatric lung transplants performed between January 2000
and June 2009. IPAH, idiopathic pulmonary artery hypertension; IPF, idiopathic pulmonary fibrosis; OB,
obliterative bronchiolitis; Tx, transplant. Paul Aurora et al., Registry of the International Society for Heart
and Lung Transplantation, 2010.

CONTRAINDICACIONES e (Colonizacién por Burkholderia
cepacia?
En general las contraindicaciones, tanto e BMI>a250<a18.
relativas como absolutas, para el trasplan- ® Colonizacion por Aspergillus o coloni-
te de pulmon en el paciente pediatrico son zacion [ infeccion por micobacterias
similares a las de los adultos. NO TBC.
Falta de adherencia al tratamiento.
Relativas e (steoporosis u osteopenia
e V.M.? sintomaticas.
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® Una dosis de prednisona mayor de 0,5
mg./kg./dia.

Absolutas

® Fallo multiorganico.

® Fiebre y colonizacion cronica por gér-
menes multirresistentes.

e Enfermedad muscular grave y debili-
tante.

® Enfermedad neoplasica activa.
V.M. prolongada.
HTP severa > a 50 mmHg. o0 40% de la
sistémica.

e Deformidad severa de la caja toracica
| columna.

e HIV, hepatitis C, infeccion viral activa,
etc.

e Burkholderia cepacia (subtipo ceno-
cepacia genomovar 3).

e Traqueomegalia |/ traqueomalacia
severas.

EL RECEPTOR

El receptor ideal para el trasplante pul-
monar con donantes vivos tiene que ser
un neumopata terminal, que en la mayo-
ria de las veces es portador de fibrosis
quistica, en general un nifio grande o ado-
lescente, con un torax del tamafio aproxi-
mado al del I6bulo de un adulto.

El receptor no puede ser tan pequefio
como para que el l6bulo del pulmon de
un adulto no quepa en la cavidad toraci-
ca, ni tan grande como para no pueda

expandirse en toda la cavidad pleural y
comprima las cavidades cardiacas.

Generalmente se tolera una diferen-
cia de + 10%, siendo lo ideal que el l6bu-
lo quepa casi exactamente dentro de la
cavidad toracica.

LOS DONANTES

Los donantes deben ser familiares,
hasta la cuarta generacion, para aprove-
char al maximo las ventajas secundarias
a la similitud inmunolégica, seguramen-
te responsable de la favorable evolucion
a largo plazo de este grupo de pacientes.

Los examenes y resultados deben ser
los siguientes:

Compatibilidad ABO.

® Espirometria y gasometria
normales.
Centellografia V/Q normal.
TA.C. de torax y arteriografia pulmo-
nar normales.

® Ecocardiograma, ECG y angiocorona-
riografia normales.

® Serologia viral, hongos, etc.,
negativas.
Fibrobroncoscopia y BAL, normales.
Volumetria pulmonar compatible con
la cavidad toracica [ receptor.
Entre 18 y 55 afos de edad.
Orientacion psicologica y explicacion
detallada del procedimiento y posi-
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bles complicaciones, incluyendo las
del receptor.

® Informacion sobre la pérdida de un
18 a 20% aproximadamente de la
funcion pulmonar (pérdida en el

722.185cm3

1 (K INFERIOR ESOL

donante de rifion y pancreas del
500%).

e Examenes serologicos para: herpes,
CMV, toxoplasmosis, chagas, anti-HIV,
entre otros.

1661921 cm3.

Fig. 2. Volumetria pulmonar. 1. Volumetria lobular de los donantes. 2. Volumetria pulmonar total de un

pulmon del receptor.

EL PROCEDIMIENTO QUIRURGICO

Se utilizan los lobulos inferiores, del
lado derecho e izquierdo, retirados de
donantes diferentes, para sustituir res-
pectivamente los dos pulmones del
receptor. Las semejanzas anatomicas del
I6bulo inferior con el pulmon correspon-
diente del receptor, facilitan enorme-
mente la técnica del trasplante lobular.

El lobulo removido del donante es
colocado en una mesa de cirugia de
banco para la insuflacion y perfusion,
que se realizan de la misma manera que

100

en el donador cadavérico. El trasplante
lobular debe iniciarse por el lado menos
activo funcionalmente en la centellogra-
fia pulmonar, o por el lado izquierdo en
caso que la lesion pulmonar sea simétri-
ca, tratando de evitar el uso de CEC pro-
longada. Durante el implante del
segundo lobulo en la mayoria de las
veces se utiliza la CEC, con el objetivo de
no someter el I6bulo recién implantado a
todo el flujo vascular, lo que podria ter-
minar en una injuria de reperfusion. En
casos seleccionados se evita el uso de
CEC en el segundo tiempo a través del
uso de Oxido Nitrico, que permite la neu-
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EL PROCEDIMIENTOD
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Fig. 3. Trasplante pulmonar con donantes vivos. BUSTOS, M. E. F., La Voz del Interior, suplemento

de salud, 2005.

monectomia y el implante lobular con
presiones estables de la arteria pulmonar.

El trasplante debe ser bilobular, ya que
s6lo un lébulo no ofreceria parénquima
suficiente para soportar las exigencias del
postoperatorio con las posibles pérdidas
funcionales relacionadas con complica-
ciones frecuentes como lesion por reper-
fusion, rechazo agudo, infeccion, etc.

POSTOPERATORIO Y EVOLUCION

En la mayoria de los casos el receptor
es extubado en el postoperatorio inme-
diato, aunque algunos centros de refe-
rencia recomiendan ventilacion asistida
por 48 hs. aproximadamente para evitar
atelectasias e infecciones pulmonares
por hipoventilacion a causa del dolor,
inmovilidad, disminucion del clearence
de secreciones bronquiales, etc.

El rechazo agudo en el postoperatorio
es frecuente y puede ser de una intensi-
dad considerable a pesar del grado de
parentesco con los donantes. En el 30%
de los casos es unilateral y algunas veces
es bilateral y asimétrico, demostrando de
esta forma, que el organismo del receptor
reconoce los drganos trasplantados como
extranos, de manera y en tiempos diferen-
tes. Cuando el rechazo afecta al mismo
tiempo ambos ldbulos y con igual intensi-
dad, la funcion de los mismos puede verse
comprometida de forma severa.

Los medicamentos actuales tratan de
manera adecuada y eficiente el rechazo
agudo, sin que esto interfiera con la apro-
piada evolucion de estos pacientes. En
algunos casos y en centros que cuentan
con este recurso, se puede utilizar la ECMO
(membrana de oxigenacion extracorporea)
para paliar |a falta de funcionamiento pul-
monar y oxigenacion adecuados.
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Fig. 4. Rechazo agudo bilateral dentro del periodo postoperatorio inmediato.

La bronquiolitis obliterante, conocida
manifestacion de rechazo cronico, es una
complicacion rara en este grupo de pacien-
tes, ya que los donantes son familiares. En
la experiencia de Starnes, cuando comparo
la sobrevida entre trasplantados con
donantes vivos y los trasplantados con
donantes cadavéricos, observo que los
resultados fueron ampliamente favorables
en el primer grupo. El parentesco y la simi-
litud inmunologica, son factores impor-
tantes para obtener buenos resultados a
largo plazo. De esta manera, en los tras-
plantes pulmonares convencionales la
expectativa de vida a cinco afos era de

102 | Aiio 11 / N° 2 / Diciembre de 2010

aproximadamente el 50% y con donado-
res vivos la misma subia a un 72% en
cinco anos.

En un relato mas reciente de la expe-
riencia de este grupo, con 53 casos en los
que compararon el grupo de receptores
de donantes cadavéricos y el de donan-
tes vivos, se observo que los episodios de
rechazo agudo vy las pruebas de funcion
pulmonar (VEF1, FEV25-750%) eran com-
parables para los dos grupos en el primer
afno de postoperatorio, no siendo asi a los
dos anos, en donde las diferencias eran
importantes.
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Mientras en el grupo de los donadores
vivos no habia casos de bronquiolitis oblite-
rante, el 86% de los pacientes en el grupo
de los donadores cadavéricos tuvieron
algun tipo de inicio de bronquiolitis oblite-
rante. Actualmente la sobrevida a cinco
afios se compara a la sobrevida con donan-
tes cadavéricos, pero lo alentador es que el
40% de los trasplantados estan libres de
rechazo cronico a los siete afios de sobrevi-
da. La baja incidencia de bronquiolitis obli-
terante y el hecho de que la infeccion
respiratoria era la principal causa de muer-
te en el grupo de donadores vivos, impulso
a los diferentes grupos a utilizar un esque-
ma de inmunosupresion mas leve y un régi-
men de antibioticoterapia mas fuerte en
este grupo. Un aspecto interesante de este
grupo de pacientes es el crecimiento del
organo trasplantado, acompafando el
ritmo del receptor. La hormona del creci-
miento esta presente en el receptor pedia-
trico, lo cual explica el hecho de que un
l6bulo maduro implantado en un receptor
en desarrollo, crece nuevamente. Ro y col,
por su parte, documentaron el crecimiento
de la via aérea mediante un seguimiento
con tomografia computarizada y demos-
traron que los ldbulos implantados crecian
con el desarrollo paulatino del receptor.

El nivel de actividad y la calidad de vida
generalmente pueden ser excelentes des-
pués de un trasplante pulmonar en nifos.
En la experiencia de Pittsburg solo dos de
los veintiséis sobrevivientes no retornaron
a las actividades fisicas normales.

COMPLICACIONES

En los trasplantes pulmonares pedia-
tricos las complicaciones mas frecuentes
son las infecciosas, semejante a lo que
ocurre en los adultos.

Si el receptor es CMV negativo y reci-
be un drgano de un donante con CMV
positivo, el riesgo de desenvolver una
infeccion pulmonar, especialmente, es
particularmente alto.

Otros gérmenes envueltos en las
infecciones de este grupo de pacientes
son: Aspergillus (traqueobronquitis, neu-
monia, aspergiloma, aspergilosis invasi-
va), Pseudomona, Epstein-Barr virus,
entre otros.

Las complicaciones bronquiales son
mas frecuentes en este grupo de pacientes
por el menor calibre de la via aérea, mani-
festandose generalmente como estenosis
de la anastomosis o bronquiomalacia. El
tratamiento de estas complicaciones es
efectuado con dilataciones repetidas y
menos frecuentemente con la colocacion
de stens (protesis) bronquiales.

El porcentaje de complicaciones de
los donantes varia entre el 19,8 y el 31%
en la literatura mundial. Dentro de las
complicaciones podemos encontrar:
complicaciones menores como dolor
toracico prolongado, derrame pleural,
atelectasia, o mas severas como fistula
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bronquial, fuga aérea prolongada, fibri-
lacion atrial, etc. Actualmente no hay
ningun reporte de muerte de un donan-
te en la literatura.

En el afo 2009, la UNOS (United
Network for Organ Sharing) publicé que
los donantes vivos (de 1999 a 2008) que
precisaron ser colocados en lista de tras-
plante, pertenecian al grupo de los
donantes renales y hepaticos.

SEGUIMIENTO

La fibrobroncoscopia y la biopsia
transbronquial son un arma imprescindi-
ble para el seguimiento de los pacientes
adultos trasplantados. En nifios también
es el método de eleccion para el control
postoperatorio, aunque es mas dificulto-
sa por ser la via aérea pequefia y por
tener un mayor riesgo de hemorragia y
neumotorax. La familia es instruida para
advertir cualquier alteracion clinica, la
cual puede significar el inicio de alguna
complicacion importante, como infeccion
por CMV o manifestaciones incipientes de
bronquiolitis obliterante. El paciente debe
regresar periodicamente al centro de
trasplantes para revisiones regulares,
biopsia transbronquial y lavado broncoal-
veolar y eventuales ajustes en la dosis de
los medicamentos inmunosupresores.

Deben extremarse los cuidados para
prevenir la exposicion a elementos noci-
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vos como el cigarrillo, polvo, gallineros,
sol excesivo, etc., sin que esto interfiera
con el retorno a las actividades normales
para la edad.

CONCLUSIONES

El trasplante pulmonar pediatrico es
una modalidad terapéutica confiable
para enfermedades respiratorias en fase
terminal, con una expectativa de vida
comparable a la de los adultos, segun el
ultimo reporte del ISHLT. En el afio 2006,
veintiocho centros reportaron trasplan-
tes de pulmoén en pacientes pediatricos.
La fibrosis quistica continua siendo la
indicacion mas frecuente de trasplante
en pacientes pediatricos, sequida por el
re-trasplante, patologias vasculares pul-
monares y fibrosis pulmonar idiopatica.

Las complicaciones infecciosas, espe-
cialmente las virales, son frecuentes; la
enfermedad infoproliferativa es mas
comun en estos pacientes porque proba-
blemente muchos de ellos estan expues-
tos a infeccion primaria con virus de
Epstein-Barr después del trasplante.

Complicaciones como hipertension,
disfuncion renal, hipercolesterolemia vy
estenosis de la via aérea, son semejantes a
las descriptas para los trasplantes en adul-
tos. La principal causa de muerte a largo
plazo es la bronquiolitis obliterante.
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Si bien el trasplante pulmonar con
donantes vivos es un procedimiento de
alta complejidad y envuelve a personas
sanas, €s una esperanza de vida para
pacientes con pocas chances de recibir
un pulmon de donantes cadavéricos y
con una expectativa de vida reducida.

El trasplante pulmonar, en general, no
es una “cirugia de rescate”, ya que los
resultados en pacientes muy criticos son
desalentadores. Por estos motivos lo
ideal es llegar al trasplante con un
paciente estable y en buenas condiciones
fisicas. La clave del éxito en este tipo de
procedimiento es el trabajo en grupo, el
entrenamiento de los profesionales y los
deseos de devolverles a estos pacientes
una vida “normal".
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