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El método de preservacion estiandar mas utilizado en el
trasplante pulmonar es la infusién de solucién pulmopléjica
a través de la arteria pulmonar (AP). El presente estudio
prospectivo analiza la funcién inicial del injerto pulmonar y
cardiaco cuando se utiliza una perfusion pulmonar bifasica,
retrégrada a través de la auricula izquierda (AI) y antero-
grada a través de la AP.

Se evaluaron 26 injertos cardiacos y pulmonares (9 uni-
laterales y 17 bilaterales), entre enero de 1996 y marzo de
1997, preservados mediante cardioplejia y pulmoplejia (bi-
fasica). Los indicadores de la viabilidad del injerto recogi-
dos fueron: la relacion de la presion arterial de oxigeno
(Pa0,) con la fraccién inspirada (FiO,), la presién media sis-
témica (PSM), la presién media de la arteria pulmonar
(PAPM), el gasto cardiaco (GC), las resistencias vasculares
pulmonares (RVP) y las resistencias vasculares sistémicas
(RVS). Estos parametros se obtuvieron al ingreso en la uni-
dad de cuidados intensivos y en las primeras 24 h. Asi mis-
mo, se realizé un seguimiento de un mes de los trasplantes
cardiacos, evaluando la morbimortalidad.

Tras el trasplante, la mayoria de los pacientes presentaban
un cociente de oxigenacion (PaQ,/FiO,) mayor de 252 mmHg
en las primeras 48 h. Los parametros hemodindmicos también
se mantuvieron en cifras normales tras la cirugia y 24 h mas
tarde. El tiempo medio de isquemia fue de 245 min para los
trasplantes unilaterales, 215 para el primer pulmén en los bi-
pulmonares y 300 min para el segundo. Tres pacientes presen-
taron en el postoperatorio inmediato disfuncién del injerto pul-
monar y fueron tratados satisfactoriamente con éxido nitrico
(ON). Ninguno de los pacientes con trasplante cardiaco presen-
t6 fallo cardiaco primario o dilatacion del ventriculo izquierdo.

Concluimos que la preservaciéon pulmonar bifasica consi-
gue una viabilidad funcional inicial del injerto satisfactoria.
Los injertos cardiacos extraidos simultineamente presenta-
ron una buena funcién en el paciente sometido a trasplante
sin precisar aporte farmacolégico o mecénico.
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Biphasic graft preservation for lung
transplantation

The standard, most widely applied way of preserving a lung
for transplantation is infusion through the pulmonary artery
(PA) of a pulmonaryplegic solution. In this prospective study,
we analyzed the initial function of the pulmonary and cardiac
graft after biphasic infusion of a solution introduced retrogra-
de through the left auricle and antegrade through the PA.

Twenty-six heart and lung grafts (9 unilateral and 17 bila-
teral) were preserved by cardioplegia and pulmonaryplegia
(biphasic) between January 1996 and March 1997. Indica-
tors of graft viability recorded were the ratio of arterial oxy-
gen pressure (Pa0,) to inspired fraction (FiO,), mean syste-
mic pressure (MSP), mean pulmonary artery pressure
(MPAP) cardiac output, pulmonary vascular resistance
(PVR) and systemic vascular resistance (SVR). The varia-
bles were recorded upon arrival of the grafts in the intensive
care unit and in the first 24 h. Morbidity and mortality after
heart transplants were recorded throughout a follow-up pe-
riod of one month.

After transplantation, most patients had a oxygenation
coefficient (PaO,/FiO,) greater than 252 mmHg in the first
48 h. Hemodynamic parameters were also kept within nor-
mal ranges immediately after surgery and 24 h later. Mean
ischemic time was 245 min for unilateral transplants, 215
for the first lung in double lung transplants, and 300 min for
the second lung. In the early postoperative period, 3 patients
suffered lung graft dysfunction, which was treated satisfac-
torily with nitric oxide (NO). No heart transplant patient
suffered primary heart failure or left ventricular dilatation.

We conclude that biphasic pulmonary preservation achie-
ves satisfactory initial functional viability of the graft. Heart
grafts removed simultaneously functioned successfully in
the transplanted patient withouth additional pharmacologi-
cal or mechanical support.
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Introduccion

La preservacién del injerto es uno de los aspectos
mds importantes en el trasplante pulmonar. El tipo de
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solucién de preservacién, la temperatura, el tiempo de
isquemia y la ventilacién durante la preservacién' son
factores que pueden condicionar el funcionalismo pos-
terior del injerto. La via de administracién de la solu-
cion también es importante. Como hemos comunicado
previamente?, con el procedimiento estdndar de preser-
vacion a través de la arteria pulmonar (AP) se preserva
la circulacién pulmonar, pero no se consigue una perfu-
sién adecuada de la circulacion bronquial que irriga la
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TABLA1
Parametros respiratorios y hemodindmicos tras los trasplantes pulmonares, medidos inmediatamente después de la cirugia
(“primeros datos”) en la unidad de cuidados intensivos, y 24 h mds tarde o en el momento de la extubacién (“segundos datos”)

Primeros datos Segundos datos

X+DE Rango X+ DE Rango
PaO,/FiO, 281,5+94 77-421 2522 + 89,7 110-422
PSM (mmHg) 80+ 12 56-100 89+ 16,6 64-121
PAPM (mmHg) 25+73 9-40 23+7 14-38
GC (I/min) 45+0,8 3-6 52+ 1,1 35-7.3
RVP (din/s/cm) 294,5+218 30-796 183,8 + 108 46-410
RVS (din/s/cm™) 1.308 + 620 376-2.801 1.262 + 278 711-1.812

X + DE: media + desviacién estandar; PaO,: presion arterial de oxigeno; FiQ,: fraccion inspirada de oxigeno; PSM: presién media sistémica; PAPM: presion media de la
arteria pulmonar; GC: gasto cardiaco; RVP: resistencia vascular pulmonar; RVS: resistencia vascular sistémica.

pleura visceral, el intersticio pulmonar (paredes de arte-
rias y venas), los ganglios linféticos y la via aérea intra-
pulmonar®*. Basdndonos en estos resultados de experi-
mentacién y de acuerdo con la técnica de Sarsam et al®,
nuestro equipo comenzd con la instilacién bifasica de la
solucién de preservacién pulmonar, primero de forma
retrograda a través de la orejuela izquierda utilizando la
AP para drenaje, y posteriormente de forma anterégrada
a través de cada AP comprobando la salida de la solu-
cién de preservacion a través de las venas pulmonares.
Este método se utiliz6 en primer lugar de forma experi-
mental®, demostrando una distribucién éptima de la so-
lucién pulmopléjica, por lo que se introdujo en el proto-
colo clinico de trasplante pulmonar’.

Material y métodos

Desde enero de 1996 hasta marzo de 1997, se realizaron
26 trasplantes de pulmén (9 unilaterales y 17 bilaterales) utili-
zando la técnica de preservacién pulmonar bifisica.

Los trasplantes pulmonares se realizaron a 18 varones (69%)
y 8 mujeres (31%) con una edad media de 42 afios, oscilando
entre los 14 y 61 afios. Las enfermedades pulmonares subya-
centes fueron: 5 casos de fibrosis pulmonar, uno de silicosis,
6 casos de enfisema, 3 casos de déficit de alfa-1-antitripsina,
8 casos de fibrosis quistica y 3 casos de bronquiectasias.

Procedimiento quiridrgico

Los érganos donantes se obtuvieron de 16 varones (60%) y
10 mujeres (40%) con una edad media de 26,6 afios, oscilan-
do entre 7 y 49 afios de edad. La causa del fallecimiento fue
traumatismo craneal en 19 casos, hemorragia intracraneal en
seis y un caso de intoxicacién por farmacos. El tiempo medio
de ventilacién mecdnica de los donantes fue de 52 h con un
rango entre 10 y 168 h. En cuanto a la funcién pulmonar de
los donantes, la presién arterial de oxigeno (PaO,) media
después de 5 min con una fraccion inspirada (FiO,) de uno y
una presion positiva al final de la espiracién (PEEP) de 5 cm
de agua fue de 449 mmHg con un rango entre 320 y 600
mmHg.

La preservacién pulmonar y el trasplante unilateral o bilate-
ral se realizaron de acuerdo con los procedimientos habitua-
les. El abordaje para la extraccién pulmonar es la esternoto-
mia media con apertura del pericardio. Se hepariniza. Se
canula la aorta ascendente para la cardioplejia, y la orejuela
izquierda para la pulmoplejia utilizando una cdnula de punta
corta de William Harvey para evitar la canulacién en una
vena pulmonar. Se abren ambas pleuras para evaluar los pul-
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mones. Una vez finalizada la canulacién, se inyecta un bolo
de 1.000 ng de prostaglandinas E, (PgE,) en el tronco de la
AP. Se liga la vena cava superior, se corta la vena cava infe-
rior, se clampa la aorta y se inicia el paso de la cardioplejia a
través de la canula adrtica. Tras ello se inicia el paso por gra-
vedad de la solucién de pulmoplejia a través de la cdnula en la
orejuela izquierda, a la vez que se realiza una incisién en la
pared anterior de la AP para drenaje. Se introducen alrededor
de 4.000 m! a 4 °C de solucién de Euro-Collins modificada
(60 ml/kg). Mientras tanto, ambas cavidades pleurales se irri-
gan continuamente con suero salino frio y se mantiene la ven-
tilacién mecdnica de los pulmones. Mediante palpacién del
corazén nos aseguramos de que el ventriculo izquierdo no se
dilata. Finalizadas ambas perfusiones se realiza la cardiecto-
mia y, antes de realizar la extraccién en bloque de los pulmo-
nes o bien en banco, se instilan 500 ml de solucién pulmoplé-
jica por via anter6grada por cada AP, obteniendo una
evacuacién adecuada de los restos de sangre, detritus y, en
ocasiones, trombos a través de las venas pulmonares. Por ulti-
mo, manteniendo los pulmones moderadamente insuflados, se
secciona la trdquea entre suturas mecdanicas. Se completa la
diseccién mediastinica, se extraen los pulmones y se almace-
nan en bolsas independientes.

En esta serie, diferentes equipos quirirgicos realizaron la
extraccién cardiaca, siendo en 16 casos grupos distintos del
nuestro. Todos los corazones extraidos de esta forma pudieron
ser utilizados inmediatamente y en ningtlin caso se produjo di-
latacién del ventriculo izquierdo ni fallo cardiaco primario.

En los implantes pulmonares, en 3 casos fue precisa la cir-
culacién extracorpérea debido a la hipertension pulmonar. El
resto de los trasplantes bipulmonares no la precisaron durante
el implante del segundo injerto pulmonar.

Analizamos pardmetros respiratorios (PaO,/FiO,) y hemo-
dindmicos (presién media sistémica [PSM], presién media de
la arteria pulmonar [PAPM], gasto cardiaco [GC], resistencias
vasculares pulmonares [RVP] y resistencias vasculares sisté-
micas [RVS]) para evaluar la viabilidad del injerto tras la pre-
servacion pulmonar bifésica, a la llegada a la unidad de cuida-
dos intensivos y 24 h mds tarde.

Asi mismo, realizamos un seguimiento de los injertos car-
dfacos durante un mes y los comparamos con 2 grupos de in-
jertos cardiacos extraidos, unos sin extracciéon pulmonar y
otros con perfusién anterégrada pulmonar.

Resultados

El tiempo de isquemia en minutos (media + desvia-
cion estandar) fue de 245 + 61 para los unipulmonares,
215 + 64 para el primer pulmén de los bipulmonares y
300 = 61 para el segundo pulmén.
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El intercambio gaseoso fue satisfactorio y mejoré en
todos los pacientes respecto al nivel basal pretrasplante.
Los pardmetros hemodindmicos registrados también
presentaron una 6ptima evolucién postoperatoria. Estos
pardmetros respiratorios y hemodindmicos se reflejan
en la tabla I.

De los trasplantes pulmonares, 3 pacientes (11,5%)
presentaron disfuncién inicial del injerto debido a le-
sién de isquemia-reperfusién. Estos presentaron alte-
racién en los valores gasométricos (Pa0O,/FiO, < 150)
y signos de lesién alveolar difusa en la radiografia del
térax. Tras su diagndstico se iniciaron las medidas te-
rapéuticas habituales, que incluyen el aporte de PEEP,
PgE,, diuréticos y 6xido nitrico (ON) inhalado® '
Este gas se administra a través de la linea inspiratoria
y se monitoriza su concentracién media en la traquea.
La dosis se ajusta elevandola hasta el valor mfnimo
efectivo entre 1 y 5 partes por millén (ppm), que es la
mixima dosis administrada a un paciente. Este trata-
miento se mantuvo entre 6 y 24 h. En todos los casos
se obtuvo una respuesta positiva, mejorando la PaO, y
la radiografia del térax. El resto de los pardmetros
evaluados, especialmente los hemodindmicos, no se
modificaron. Estos parametros respiratorios y hemo-
dindmicos se representan en la tabla II. En ningin
caso, se alcanzaron valores téxicos de metahemoglo-
bina ni de NO,.

El seguimiento de los injertos cardiacos fue de al me-
nos un mes. Comparando los datos de este grupo de in-
Jertos cardiacos extraidos tras perfusion bifdsica pulmo-
nar, con los datos recogidos de 2 grupos de injertos
cardiacos extraidos, unos tras perfusién anterégrada
pulmonar y otros sin extraccién pulmonar, no encontra-
mos diferencias estadisticamente significativas respecto
al niimero de infecciones, episodios de rechazo, implan-
tes de marcapasos o requerimientos de firmacos inotré-
picos entre los 3 grupos'!.

Discusién

Uno de los factores limitantes del éxito de los tras-
plantes pulmonares clinicos es la inadecuada preserva-
cién pulmonar que condiciona la disfuncién posterior
del injerto. Normalmente, la preservacién pulmonar se
realiza a través de la AP. La principal desventaja de este
método es que ignora la circulacién bronquial, respon-
sable de la irrigacién de la via aérea intrapulmonar,
pleura visceral, linféticos, nervios y paredes de arterias
y venas pulmonares®*. Las venas bronquiales de la via
aérea extrapulmonar drenan en las cavidades cardiacas
derechas a través de Ia vena cava superior, mientras que
las venas bronquiales de la via aérea intrapulmonar y el
parénquima pulmonar drenan en las cavidades izquier-
das a través de las venas pulmonares, constituyendo la
denominada “red anastomética broncopulmonar”. Lo
Cicero et al* han estudiado la importancia de la preser-
vacion de este sistema broncopulmonar en los trasplan-
tes pulmonares en animales?*, obteniendo un menor cor-
tocircuito intrapulmonar, una mayor compliancia y un
menor secuestro leucocitario al perfundir ambas circu-
laciones, pulmonar y bronquial.
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TABLA II
Cambios en los parimetros respiratorios y hemodinamicos
tras el tratamiento con ON inhalado para revertir
la disfuncién inicial del injerto pulmonar que presentaron
3 pacientes

Pa0,/FiO PAPM (mmHg) RVP (din/s/cm-5)
2

Pre-ON | Post-ON | Pre-ON | Post-ON { Pre-ON | Post-ON

Paciente 1 80 335 30 21 479 238
Paciente 2 158 323 29 15 300 131
Paciente 3 53 180 25 18 212 167

PaQ,: presion arterial de oxigeno; FiO,: fraccién inspirada de oxigeno; PAPM:
presion media de la arteria pulmonar; RVP: resistencia vascular pulmonar;
ON: 6xido nitrico.

En 1993, Sarsam et al® describen el método de preser-
vacién pulmonar retrégrado a través de la auricula iz-
quierda (AI) y lo utilizan con éxito en tres trasplantes
cardiopulmonares clinicos. Las ventajas de este método
son varias. Por un lado, se perfunden tanto la circulacién
pulmonar como la bronquial. La circulacién venosa pul-
monar es un sistema de baja resistencia y mayor capaci-
dad que el lecho arterial pulmonar, por lo que al perfun-
dir la solucién de preservacién a través de este sistema
se consigue una distribucién més uniforme y rapida'>"3,
que a su vez evita la vasoconstriccién arterial que se pro-
duce con la perfusion a través de la AP de una solucién
fria e hiperpotasémica’*!*. Ademads, este método no afec-
ta al proceso de extraccién multiorgdnica, dado que en
ningun caso se produjo dilatacién del ventriculo izquier-
do, y aunque parte de la solucién de preservacién puede
drenarse hacia la circulacién coronaria a través de la vil-
vula adrtica, ninguna de estas soluciones (Euro-Collins
modificado, Universidad de Wisconsin) altera el endote-
lio de las arterias coronarias!'®.

En trabajos de experimentacién?, hemos demostrado
que con el método de preservacién retrégrada, a través
de la orejuela izquierda, se consigue una perfusién de la
submucosa de la via aérea mds adecuada que con la per-
fusion a través de la AP. Basdndonos en estos resultados
de experimentacién y de acuerdo con la técnica de Sar-
sam et al’, nuestro equipo comenzé con la instilacién
retrograda de la solucién de preservacién pulmonar a
través de la orejuela izquierda, utilizando la AP para
drenaje. Este método se prob6 en primer lugar de forma
experimental®, demostrando una distribucién 6ptima de
la solucién pulmopléjica, por lo que se introdujo en el
protocolo clinico de trasplante pulmonar’.

Por otra parte, la combinacién de la preservacion re-
trégrada y anterégrada parece mds l6gica, pues asegura
que la solucién de preservacién llega a ambas circula-
ciones. Nosotros iniciamos la introduccién de la solu-
cidn a través de la Al (fig. 1), evitando la vasoconstric-
cién pulmonar, y manteniendo la ventilacién pulmonar
para conseguir una mejor distribucion de la misma. Se-
cundariamente, una vez realizada la cardiectomia o en
banco, introducimos unos 500 ml de la pulmoplejia en
cada AP comprobando la salida de la solucién mezclada
con sangre, detritus e incluso trombos por las venas pul-
monares. Si este orden “retrégado-anterégrado” tiene el
inconveniente de las reservas del equipo extractor cardia-
co, se invierte el orden. En primer lugar, se instila la so-
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Fig. 1. Preservacion retrograda. 1: vena cava superior; 2: vena cava infe-
rior; 3: raiz de la aorta; 4: arteria pulmonar (AP); 5: orejuela izquierda;
6: canula de cardioplejia; 7: canula de pulmoplejia.

Fig. 2. Preservacion retrégrada “en banco”. 1: venas pulmonares; 2: arte-
ria pulmonar (AP); 3: traquea; 4: canula de pulmoplejia.

Iucién por la AP y posteriormente en banco se introdu-
cen 250 ml por cada vena pulmonar (fig. 2) comproban-
do la salida del lavado “manchado” por la AP. En am-
bos casos, se utilizan previamente las prostaglandinas
en bolo a través de la AP, no sélo por su efecto vasodi-
latador pulmonar, sino también por sus efectos
antiagregante plaquetario, inhibidor del secuestro leuco-
citario y posible efecto citoprotector'’.

Con este método de preservacién bifésica, la inciden-
cia de disfuncién inicial del injerto pulmonar de los 26
pacientes fue satisfactoria (11,5%). Estos pacientes fue-
ron tratados con ON inhalado con buena respuesta en
todos ellos. E1 ON actia como un relajante de la mus-
culatura lisa independiente del endotelio, provocando
vasodilatacién a pesar de la disfuncién endotelial pre-
sente en estas circunstancias'®,

Con esta preservacion pulmonar bifésica no se afecta
la viabilidad del injerto cardiaco. Realizamos un estudio
clinico comparando 3 grupos de trasplantes cardfacos.
Un control sin extraccién pulmonar, otro con extraccién
pulmonar y preservacién anterégrada y un tercero con
extraccién pulmonar y preservacién bifdsica. No encon-
tramos diferencias significativas en la morbimortalidad
entre los 3 grupos'’.
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Concluimos que: a) la preservacién pulmonar bifési-
ca consigue una viabilidad funcional inicial del injerto
satisfactoria; b) las implicaciones de esta preservacién
broncopulmonar en la evolucién a medio y largo plazo
de los injertos pulmonares, asi como en el desarrollo de
bronquiolitis obliterante, se desconocen, y serdn objeto
de estudio en posteriores trabajos, y c) los injertos car-
diacos extraidos simultdneamente presentaron una bue-
na funcién sin precisar mayor aporte farmacoldgico o
mecanico.
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