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Trasplante cardiopulmonar. Presente y futuro
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RESUMEN. El trasplante cardiopulmonar sehatrans-
formado en una modalidad terapéutica bien aceptada
para pacientes con enfermedad cardiacay pulmonar en
estado terminal. El refinamiento en los criterios del do-
nador y sus cuidados, la seleccién del receptor incluyen-
do en formaimportantela consider acién delos aspectos
psicologicos, la terapia inmunosupresora, diagnostico
oportuno y €l tratamiento del rechazo asi como un en-
tendimiento mas preciso de las complicaciones a largo
plazo, han mejorado los resultados en el trasplante de
corazén y pulmén, con una sobrevida actual aun afio del
85% y 70%, respectivamente.

Palabrasclave: trasplante car diopulmonar, donador,
receptor, rechazo.

Introduccion

El primer trasplante de corazén en humanosfuerealiza-
do en lamadrugada del 3 de diciembre de 1967, por €l Dr.
Christian Barnard en el Hospital Groote Schuur, Ciudad
del Cabo en Sudéfrica, siendo el receptor Louis Washans-
ky. Esto dio inicio a los programas de trasplante de cora-
zon y pulmén en humanos en otros centros médicos de Es-
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SUMMARY. The cardiopulmonary transplantation
hasbecome a well-accepted ther apeutic modality for the
patient with end-stage heart and lung disease. The r efi-
nement of donor criteria and care, recipient selection,
including importantly, the consider ation about psycho-
logical issues, immunosuppressive therapy at the early
diagnosis and treatment of rejection as well as a more
precise under standing of long-term complications have
improved the results of heart and lung transplantation,
with current expectationsare 85% and 70% 1-year sur-
vival respectively

Key words: Cardiopulmonary transplantation, donor,
recipient, reection.

tados Unidos como fue la Universidad de Stanford con €l
Dr. Norman Shumway, laUniversidad de Pittsburgh con el
Dr. Henry T. Bahnson y laUniversidad de Texascon el Dr.
Denton Cooley.* Desafortunadamente su interésy entusias-
mo por el trasplante cardiopulmonar fue disminuyendo por
laaltaincidencia de infeccién o rechazo en €l érgano tras-
plantado, y no fue sino hasta 1980 en que Jean Borel des-
cubre la ciclosporina, cuando el panorama del trasplante
cardiopulmonar cambié de un procedimiento experimental
aunamodalidad terapéutica.2 Desde luego este procedimien-
to quirdrgico es ampliamente aceptado y algunas veces es
|a Ginica opci 6n terapéuti ca para paci entes con enfermedad
cardiaca o pulmonar en estado terminal, quienes no res-
ponden al tratamiento médico o quirdrgico convencional.
Después del trasplante la mayoria de pacientes llevan una
vida activay de mejor calidad llegando a tener buena con-
diciénfisicay vidasocial, sin embargo el rechazo inmuno-
l6gico y la infeccion contindan siendo un problemay la
toxicidad por medi camentos merece un constante tratamien-
to. Por otro lado, un adecuado seguimiento del paciente
nos permite detectar signosy sintomas tempranos de estas
complicaciones. Los candidatos potencial es deben ser ad-
vertidos de la posibilidad de un trasplante cardiopulmonar
antes de que este estado terminal dafie a otros érganos y
esto nosimpidarealizar una cirugia mayor.
Desafortunadamente |a disponibilidad de donadores es
minimaen la comparacion de |os pacientes con cardiopa-
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tia 0o neumopatia terminal que esperan en lalista paraun
trasplante y muchos de ellos mueren antes de encontrar
un donador, sin embargo, es en este punto critico donde
los métodos de soporte circul atorio como son los érganos
artificiales, ayudan a que estos pacientes sobrevivan un
tiempo més prolongado en tanto se encuentra un donador
para su trasplante.®

Seleccién del paciente receptor

A) Indicaciones.

El trasplante de corazén y pulmon estaindicado para pa-
cientes con enfermedad cardiaca o pulmonar en estado ter-
minal, quienes tienen una sobrevida a un afio de menos del
25% 0 un periodo de vida anticipado no mayor de 18 meses
con falla a la terapéutica médica méxima. Teniendo las si-
guientes indicaciones para un trasplante cardiopulmonar en
estos paci entes:

a) En corazon: cardiopatia isquémica, idiopética, fami-
liar, congénita o enfermedad valvular.

b) En pulmon: enfermedad obstructiva cronica (enfisema
y deficienciade alfa-l-antitripsing), enfermedad sépticapul-
monar (fibrosis quistica o bronquiectasias), fibrosis pulmo-
nar idiopatica, hipertensién pulmonar primariay sindrome
de Eisenmenger’ s.4%

B) Contraindicaciones.

Las contraindicaciones para el trasplante dependen de
cada paciente, pero deben ser consideradas | as siguientes:

a) Para corazon: infeccidn, resistencias vascul ares pulmo-
nares altas (mas de 6 unidades Wood), disfuncion hepéticao
renal, Ulcera péptica, psicosis o problemas psicosociales.

b) Para pulmén: falla cardiaca derecha refractaria, en-
fermedad coronariasignificativa, disfuncion ventricul ar iz-
quierda, sepsispleural, enfermedad neopl asica activa o ser
fumador activo.

¢) Enambos:; paciente no cooperador parael mane o posto-
peratorio, incompatibilidad de grupo ABO, infeccidn activa,
malignidad no tratada, enfermedades si stémicas coexistentes
que limiten la expectancia de vida, disfuncion severaeirre-
versible de otros 6rganos como rifién e higado.®

C) Equipo de trabajo.

Esta informacién debera de ser evaluada por el equipo
de médicos que incluye aun cirujano de trasplante, un car-
diélogo, un neumdlogo, un intensivista, uninfectdlogo, un
psiquiatra, anestesi 6logo, coordinadoras de trasplante, en-
fermeras, trabajadora social.

D) Candidatos aprobados seran registrados en una lista
de espera, hasta que un donador de corazén o pulman, segin
corresponda, sealocalizado.”

E) Evaluacion pretrasplante.

L os pacientes candidatos a trasplante cardiopulmonar de-
ben ser sometidos a una detallada evaluacion pretrasplante
que comprende: historiay examen clinicos completos, estu-
dios de laboratorio (generales, inmunol gicos, infecciosos)
cateterizacion cardiacaderechaeizquierda, evaluacién radio-
l6gicay psicoldgica®
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F) Aspectos psicol 6gicos.

La consideracion de los aspectos psicol dgicos en do-
nadoresy receptores de 6rganos constituye uno de losfac-
tores fundamentales que se engloban bajo el término de
evaluacion psicosocial y su desarrollo en pacientes con
padecimientos cardiol 6gicos ha sido particularmente im-
portante (Albrisch y Levenson, 1991).°

Laimportanciade dicho abordaje es evidente si conside-
ramos que hasta 50% de todos los candidatos a transplante
cardiaco cursan con un trastorno psiquiatrico (Manide et a,
1989; Mai et al, 1986; y Freeman et al, 1988),1%12 |os cuales
incluyen trastornos adaptativos, factores psicolégicos que
afectan la condicion fisicay trastornos leves de ansiedad o
depresion.

Este apartado revisardbrevemente el proceso ideal deeva
luacion psicolgicay hard alusién a los principales proble-
mas psi qui atricos que pueden presentarse durante el trasplante
cardiopulmonar.

a) Seleccion psicologicadelos candidatos: aun cuando los
criterios no son absolutos, més del 70% de todos los progra-
mas de trasplante cardiaco de |as estrechas unidades de Nor-
teamérica, rechazan pacientes que cursan con demencia, es-
quizofrenia activa, ideacion o riesgo suicida, retardo mental
severo, abuso de acohol y otras drogas. Asimismo, existe
controversiarespecto aaceptar o rechazar pacientes con habi-
to tabaquico activo, obesidad, criminalidad, trastornos de per-
sonalidad y depresivos.®1°

La proporcién de pacientes rechazados por motivos psi-
cosociales esde 5.6% en Estados Unidos de Norteaméricay
de 2.5% en programas de otros paises (Albrisch and Leven-
son 1991 a).%® Esimportante puntualizar siguiendo aAlbris-
chy Levenson,®® asi como a Clogar et a (1990), que es
indispensable consolidar diversos aspectos de investigacion
gue correlacionen con mayor solidez las distintas variables
psicosociales con |os resultados observados en distintas co-
hortes.

b) Principal es sindromesy sintomas psi quiétricos en can-
didatos a trasplante cardiaco.

Ansiedad.

Lasintomatol ogia cardiaca causa ansiedad por si misma,
y mientras el paciente es evaluado y se encuentraasu lista
de espera, laansiedad puede aumentar. Unavez efectuado €l
trasplante suele disminuir, pero en un grupo de pacientes
persiste y se acentla durante las revisiones y se asocia a
miedo que existe al rechazo, lainfeccion u otras complica
ciones potenciales (Shopino y Kornfeld, 1989).1

Depresion.

Ladepresiony laculpa, del mismo modo que laansiedad
emergen en el periodo preoperatorio del transplante, y pue-
den condicionar una sensacién de desesperanza. La culpa
muchas veces se focaliza hacia quienes no fueron favoreci-
dos con €l transplante, o0 adesear |lamuerte de los donadores
potenciales, tales sentimientos se trasladan hacia los fami-
liares de dichas personas. Laexploraciény reaccién detales
fantasias y cul pas suele ser resuelta mediante la orientacion
que proporciona el equipo de transplante o bien requerir de
orientacion y apoyo psicol 6gico.21
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A nivel diagnéstico es importante discriminar entre los
sintomas vegetativos de origen cardiaco, que pueden seme-
jar depresion y la presencia de un verdadero sindrome de-
presivo yaque el abordaje terapéutico difiere en formacon-
siderable .21

Negacion.

L anegacion que se manifiestacomo ladificultad de reco-
nocer y aceptar la enfermedad cardiaca y las limitaciones
consecuentes, suele tener un patron muy defensivo en pa-
cientes cardiol6gicos y posee un valor adaptativo en deter-
minadas circunstancias (Levenson et al, 1989),%¢ |0 cual debe
ser respetado por los clinicos, siemprey cuando no interfie-
ran con laevaluacion o el tratamiento, puescontribuye adis-
minuir laansiedad.'®

La adecuada comunicacién médico-paciente resulta cru-
cia a enfrentar lanegacion en pacientes que se niegan areci-
bir el tratamiento y amenazan con egresar del hospital aun en
contra del consgjo médico. Asimismo la desilusion del pa-
ciente cuando sus expectativasno se cubreny comienzaadesi-
dedlizar a cirujano de transplantes, constituye un momento
dificil en €l proceso, mismo que debe ser anticipado y mane-
jado apropiadamente, pues forma parte de la negacién.%

c) Otros aspectos psiquiatricosy psicol 6gicosrelevantes.

El equipo de transplante enfrenta ademas ambivalencia
hacia el procedimiento, en al menos 10% de |los candidatos
(Kuhn et al, 1988),Y tendencias a fumar o tabaquismo, uso
de alcohol u otras drogas lo cual incrementa el riesgo de
morbilidad perioperatoria, por lo cual los criterios de eva-
luacién psicosocia tienden a exigir un periodo minimo de
seis meses de abstinencia al respecto (Rodovancevic et al,
1990).28 Asimismo esrecomendable el reconocimiento tem-
pranoy oportuno de lostrastornos cognitivos particularmente
€l delirium (Craven, 1990).%°

d) Abordaje psiquiatrico y psicol6gico.

El punto basico es que se incluya dentro del equipo de
transplante a un especialista en psiquiatria de enlace con
entrenamiento en el manejo de pacientes con transplante
de 6rganos. El paso siguiente es que cada paciente candi-
dato sea objeto de una valoracion que permita detectar
tempranamente | os trastornos psiquiéatricos y los proble-
mas psicosociales potenciales.?’ La experiencia actual en
el manejo de pacientes sometidos a transplante de 6rga-
nos en nuestro medio incluye el apoyo integral a pacien-
tes con transplante renal (Almanza, Blumy cols, 1995),%
y se ubicaen el contexto de la Psiquiatria de Enlace (Al-
manza, Orvetay cols, 1995).22

El abordaje especifico de los trastornos mencionados
requiere del uso de antidepresivos, ansioliticos, estabi-
lizadores del estado de animo e inclusive terapia elec-
troconvulsivay psicoterapia, de acuerdo con cada caso
y considerando las diversas variantes y tratamientos con-
comitantes del paciente transplantado o candidato. Di-
cho manejo es de la competencia del subespecialista en
psiquiatria de enlace y requiere de un dialogo e interac-
cion estrecha con el equipo de transplantey con lafami-
lia del paciente.®11.20.22
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Seleccién del paciente donador

Requisitos para ser donador

a) Diagnostico de pérdida de la vida (muerte cerebral),
por dos médicos especialistas gjenos al equipo detras-
plante, caracteristicaindispensable paraproponer aun
paciente como potencial donador de érganos.

b) El donador ideal para trasplante cardiaco es un joven
menor de 35 afios de edad sin historia previade enfer-
medades cardiacas, libre de infecciones, enfermeda-
des sistémicas o patol ogia neoplésica.

¢) El donador ideal para trasplante de pulmon es un pa-
ciente menor de 55 afios, no historia previa de enfer-
medad pulmonar, no historia de trauma toracico, no
cirugias torécicas previas y en caso de ser fumador,
menosde 20 paguetesde cigarrillosal afio. Esideal en
estos pacientes haber tenido ventilacién mecéanica
menor de tres dias.

d) Sin embargo, la decision final pararealizar o no la
procuracion de estos 6rganos se hace en €l cuarto de
operaciones unavez que el térax hasido abiertoy €l
corazén y pulmones e inspeccionados.

€) Otro criterio paraaceptar a un donador esla compati-
bilidad sanguinea con tipo de sangre ABO, realizando
pruebas cruzadas con sangre de receptor.

f) El Gltimo criterio es que una vez que se ha decidido
realizar laprocuracion delos érganostoracicos, € tiem-
po ideal de isquemia debera ser menor de 4 horas y
nunca mayor de 6 horas.z2*

Técnicaquirurgica

1. Procuracion de érganos toracicos en € donador.

a) El donador es preparado en el cuarto de operaciones por
medio de las técnicas estériles convencionalesy rasu-
rado de manera rutinaria. Un anestesiélogo debe en-
contrarse disponible paramantener unaventilacion pul-
monar y circulacion apropiaday soporte parael 6rga
no donado.

b) A continuacion el cirujano realizaunaincision por ester-
notomia media, €l paro cardiaco es inducido por una
solucion de cardiopl g iabalanceada con cloruro de po-
tasio. El corazén donante es removido con unalongi-
tud adecuada de aorta ascendente y arteria pulmonar.
Lavena cava superior e inferior son ligadas y dividi-
das cuidando no lesionar e nodo sinoauricular y las
venas pulmonares se seccionan para poder extraer €
Organo donado.

¢) Por ultimo el atrio derecho es incidido de la vena cava
inferior haciael apéndicey €l atrioizquierdo es abier-
to en su parte posterior, incidiendo en los orificios de
las venas pulmonares. El corazén es colocado en solu-
cion helada y transportado al quiréfano del receptor
(Figura 1).

d) Cuando ademas de corazon se procure pulmon, la arteria
pulmonar debera canularse para pasar prostaglandina



Trasplante cardiopulmonar

Figur a 2. Pulmones procurados manteniéndol osinflados hasta su implante
en el receptor.

E y posteriormente solucidn de pulmonoplgjia, sedise-
catraqueay procede posteriormente a pinzar y cortar
ésta, dejando inflados ambos pulmones, dependiendo
de qué pulmoén se vaya a trasplantar se realizarala di-
seccion separando este érgano del corazon, tratando de
dejar un remanente suficiente de vena, arteriay bron-
quio para anastomosis.® (Figura 2).

2. Implante de 6rganos toracicos en el receptor.
Por otro lado, ¢cudl es € procedimiento quirdrgico que
serealizaen el receptor?

a)

b)

En el trasplante cardiaco una vez que el corazén del
donador ha sido aceptado, €l receptor es colocado en
bypass y el corazén enfermo excidido, dejando una
adecuada porcién de atrio derecho e izquierdo y cor-
tando los grandes vasos justo arriba de las vavulas
semilunares. El nuevo corazén es implantado usando
cuatro anastomosis: el atrio izquierdo, atrio derecho,
arteria pulmonar y aorta utilizando sutura de polipro-
pileno 000 o 0000 en forma continua (Figura 3).

En el trasplante de pulmén simple se realiza a través
de una toracotomia posterolateral derecha o izquier-
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0)

Figura 3. Implante del corazén procurado en el receptor.

da, laarteria pulmonar nativa, las venas pulmonaresy
el bronquio principal son divididos, la anastomosis
bronquial es realizada primero, seguida por la arteria
pulmonar y laanastomosis de las venas pulmonares al
final.

El trasplante de doble pulmon actualmente es reali-
zado usando la técnica bilateral secuencial, es decir,
consiste esencial mente en dos trasplantes de pulmon
simple con dos anastomosis bronquial es mas que una
anastomosis traqueal, utilizando regularmente para
estacirugiaunaincision de toracotomiabilateral con
esternotomia también |lamada de Clam Shell.® (Fi-
gura 4).

M anej o postoper atorio

A) Inmunosupresion.
En el postoperatorio es necesario el uso deinmunomodu-

ladores paratratar de controlar larespuestainmuney evitar
rechazo del érgano trasplantado. A pesar de que esvariable
€l protocolo de inmunosupresion en los diferentes centros
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Figura 4. Pulmones ya trasplantados con incisién torécica bilateral .

médi cos de trasplante, el manejo con triple esquema con ci-
closporina, esteroides y aziatriopina es bien aceptado. Las
dosis utilizadas de ciclosporinason arazén de 8 a 14 mg/kg/
dia dividida en dos tomas y controlando los niveles de ci-
closporinaen suero con determinaci ones de radi oi nmunoen-
sayo. De los esteroides se utiliza metilprednisolona en el
postoperatorio adosis de 125 mg endovenosos ¢/8 h. el pri-
mer dia de postoperatorio, cambiando a prednisona oral a
dosisde 0.5 mg/kg c/12 h por dos semanasy posteriormente
reduciendo la dosis a 0.2 mg/kg/dia dependiendo de laevo-
lucién clinicadel paciente. Laazatioprinadisminuyeel efecto
téxico delaciclosporinay es usadaadosisde 1.5a2.0 mg/
kg/dia.?

B) Prevencion de infeccién.

Antibidticos de amplio espectro como son | as cefal ospo-
rinas de tercerageneracion, son administrados durantelaci-
rugia y después por 3 a 5 dias. Los antibiéticos y uso de
antimicéticos serédn modificados por resultado de cultivos
tomados de la trdguea y del érgano donado. Intentos por
detectar citomegalovirus en el paciente donador o paciente
trasplantado es mandatorio, ya que la neumonitis por este
germen llevaaunamortalidad del 10 al 15% de los pacien-
tes trasplantados.

Si se detectacitomegalovirus el paciente debe ser tratado
con globulinahiperinmuney ganciclovir adosis de 5mg/kg/
diapor 14 diasa3 meses. El clortrimazol puede ser adminis-
trado paraprevenir candidiasis oral. Por otro lado, el uso de
trimetropi msulfametoxasol dos veces al dia por tres meses
reduce € riesgo de neumonia por neumocistis carinii.?’?

C) Vigilanciay control del rechazo en el 6rgano trasplan-
tado.

El rechazo del 6rgano trasplantado puede presentarse en
forma silenciosay sin evidencia clinica, por lo que en oca-
siones solo se puede detectar con biopsia endomiocérdica o
transbronquial. Cuando los sintomas se tornan evidentes, €l
rechazo amenudo es severo. De hecho la cateterizacion car-
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diacaparabiopsiaendomiocéardicaesrealizada semana mente
durante las primeras cinco semanas después de haber reali-
zado €l trasplante cardiaco, cada dos semanas después del
siguiente mes y bimensual en €l resto del afio. La biopsia
pulmonar se realiza cada dos semanas el primer mes des-
pués del trasplante pulmonar, posteriormentealos 2, 3y 6
meses y unabiopsiaanual como control permanente.

L os diagndsticos clinico e histol 6gico de rechazo son ba-
sados en criterios desarrollados por la Sociedad Internacio-
nal de Trasplante de Corazén y Pulmon, y consiste en una
escalade 0 a4, esto permite que los medicamentos puedan
ser modificados de acuerdo con el resultado histoldgico y
dependiendo del grado de severidad del rechazo |os pacien-
tes pueden ser tratados con ciclosporina endovenosa, metil-
prednisolona, globulinaantitimosito o en caso deresistencia
anticuerpos monoclonales (OKT3).2°

Per spectivas futuras del trasplante cardiopulmonar

El futuro del trasplante cardiopulmonar depende entre
otros factores del avance en el estudio y control de la res-
puestainmune, esto es, con nuevos agentes farmacol 6gicos
inmunosupresores tales como los inhibidores tempranos o
tardiosdelascélulas T (rapamicina, leflunomide), antimeta-
bolitos (micofenolato mofetil y brequinar), receptores de
antagoni stas (deoxyspergualin), anticuerpos mono y policlo-
nales, inductoresdelaregulaciony supresion (SKF105685),
fotoferesisy otros.®

Otro factor muy importante es el que serefierealaevolu-
cion en técnicas de preservacion de 6rganos torécicos para
el trasplante, lo que permitira una mejor funcion cardiacay
pulmonar a final del periodo de hipotermia. El desarrollo
de técnicas de criopreservacion también se encuentrayaen
proceso de investigacion con al gunos érganos solidos como
es €l rifion. De las constantes innovaciones afio con afio a
nivel mundial tenemos la aplicacion de las diferentes clases
de energia para la fabricacién de corazones artificiales, en-
tre otros tenemos corazones neumaticos como el Thoratec,
electrohidraulico como el Novacor, y eléctrico como €l pro-
yecto de Milwaukee. Los corazones artificiales de energia
atémicaque utilizan como combustible plutonio-238 han sido
cesados por efecto secundario de radiacion. Existen otros
proyectos de corazones artificialestales como el Jarvik-2000
y Nimbus-Universidad de Pittsburgh considerados|os cora-
zones artificiales mas pequefios del mundo, con una capa-
cidad de hasta 10,000 revoluciones por minuto y flujos de
sangre hastade 5 L/min. Pero esto no termina aqui, €l Dr.
Ronald Hetzer, de Berlin, Alemania, que conformauno de
los grupos de cirujanos cardiotoracicos mas importantes
en laUnion Europea, se encuentra aplicando corazones ar-
tificiales totales, con la idea de crear el corazon artificia
total y permanente que no requiera de trasplante.®!

Pero todavia més apasionante tenemos el tema del xeno-
trasplante, que consiste en el trasplante de 6rganosy tejidos
de un animal de una especie en un animal de otra. Esto se
puede realizar entre animales de especies relacionadas o
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concordantes como humano y babuino o especies discor-
dantes como humanoy cerdo. De estateorianace unaposi-
ble alternativa en la que el cerdo en un futuro pueda ser €l
donador universal de 6rganos para €l humano. Y ¢cémo?
Por medio de ingenieria genética, de hecho el Dr. David
Whitedirector de IMUTRAN en Inglaterra, halogrado clo-
nar cerdos con carga genética humana e inicié desde 1998
experimentaci én trasplantando corazones de cerdo con car-
ga genética humana en babuinos.*

Desde la perspectiva psicosocial, existe unaenorme pre-
ocupacion por precisar y optimizar |os criterios de evalua-
cion y de abordar con mayor exactitud los aspectos de cali-
dad de vida, lo cual se llevara a cabo incorporando disefios
de investigacion psicosocial cada vez mas sdlidos metodo-
|6gicamentey utilizando instrumentos de medicién psicol 6-
gica cada vez mas confiables, todo ello sin degjar de lado €l
necesario humanismo.®132

Bajo esta perspectivaintegral y multidisciplinariay en el
contexto del estudio constante, laexperimentaciony el entu-
siasmo por €l trasplante cardiopulmonar y otros 6rganos, nos
estimula a pensar que en un futuro proximo sera posible en
nuestro Hospital Central Militar realizar este tipo de ciru-
gias y con esto ofrecer otro tipo de opciones terapéuticas
para pacientes que se encuentren con patologiaterminal car-
diopulmonar y que redinan |os criterios ya mencionados en
este articulo.
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