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REsUMEN: Introduccion. El trasplante pulmonar esla Unica alternati-
vavdlidaen el tratamiento de patol ogias neonatal es cuyo denomina
dor comun es la hipoplasia pulmonar severa. El objetivo de este tra-
bajo es desarrollar y establecer un modelo de estudio de trasplante lo-
bar pulmonar neonatal.

Material y métodos. Se utilizaron veinte cerdos neonatos de 2-3 se-
manasy adultos de 10-12 semanas cuyo peso oscil6 entre 5-7 kg y 15-
20 kg parareceptor y donante, respectivamente. Grupo A, utilizado pa-
raevaluar laanatomiadel &rbol pulmonar, técnica quirdrgica e ins-
trumentacion del modelo. Grupo B, trasplante lobar pulmonar izquierdo.
Seregistraron datos hemodindmicosy de oxigenacion durante seis ho-
ras de exclusion del pulmén derecho postrasplante.

Resultados. Todos los animales toleraron €l clampaje del pulmén de-
recho. La presién de la arteria pulmonar aument6 en forma significa-
tivadurante laexclusion del pulmén derecho con unadisminucion im-
portante en €l gasto cardiaco. Los pardmetros de oxigenacion no se
afectaron con la perfusion unilateral.

Conclusiones. El cerdo neonato presenta una buenatoleranciaa tras-
plante lobar pulmonar. Utilizando |6bulos pulmonares, € pool de do-
nantes pulmonares para receptores pediétricos podria incrementarse
sustancia mente.

PaLABRAS CLAVE: Trasplante pulmonar; Trasplante lobar pulmonar;
Donante vivo emparentado; Cerdo.

HEMODYNAMIC AND OXYGENATION IN EXPERIMENTAL LOBAR LUNG
TRANSPLANTATION

ABSTRACT: Introduction. Lung transplantation is the only valid treat-
ment for the severe neonatal pulmonary hypoplasia. The objective of this
work isto develop and to establish amodel of lobar lung transplantation.
Material and methods. Twenty pigs were used. Neonates 2-3 weeks;
adults 10-12 weeks. Donors weighed 15 to 20 kg and recipients5to 7.
In Group A animals were used to assess surgical anatomy and to de-
velop surgica technique and instrumentation’s model. The remainder
animals (Group B) underwent left lobar lung transplantation.
Hemodynamic and oxygenation data were collected before and after
six hours of right lung exclusion.
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Results. All animalstolerated right lung exclusion. There was asigni-
ficant increase in mean pulmonary artery pressure and a sustained re-
duction in cardiac output. Oxygenation values were not affected during
unilateral lung perfusion.

Conclusions. The neonatal pig has a good tolerance to reduced-size
lung transplantation. Lobar lung transplantation could increase subs-
tantialy the donor’s lung pool.

Key Worbs: Lung transplantation; Reduced-size lung transplantation;
Living-related donor; Swine.

INTRODUCCION

Actualmente el trasplante pulmonar eslaUnicaalternati-
vavdlidaparael tratamiento de determinadas patol ogias ne-
onatales cuyo denominador comin es |a hipoplasia pulmo-
nar severa. Lamagnitud de estas malformaciones hace que
lagran mayoria de estas |esiones sean incompatibles con la
vida. Laescasez de donantes pediatricos adecuados y la prac-
tica ausencia de donantes neonatales son el principa obsta
culo parad tratamiento de las mismas®. Este hecho adquie-
re mayor relevanciaen el entorno pediatrico, al que aun pe-
quefio «pool» de donantes hay que afiadir una mayor difi-
cultad en el emparegjamiento donante-receptor. El Tx de [6-
bulos pulmonares de adultos a nifios podria potencial mente
aliviar lagran escasez de drganos existente en e mundo pe-
didtrico. Un gran nimero de incgnitas existen alrededor del
trasplante pulmonar pediétrico y neonatal. EI empleo de un
|6bulo pulmonar del adulto como sustituto pulmonar en un
nifio podria resultar una modalidad atractiva. Ante la even-
tualidad de conseguir una consolidacion con esta terapéuti-
ca, como algunas publicaciones parecen inicialmente indi-
car®@, el nimero de donantes aumentaria considerablemente,
ya que lafalta de donantes adecuados en |os programas de
trasplantes toracicos pediétricos ha supuesto un freno im-
portante a su desarrollo numérico. Actua mente no se cono-
cecud delosdostipos deinjertos potencialmente utilizables
para el paciente neonatal y/o pediatrico (Tx pulmonar uni-
lateral inmaduro o I6bulo pulmonar maduro) es el sustituto
pulmonar més adecuado. Por otro lado, son précticamente
nulos | os datos clinicos que avalan la convenienciaen lauti-
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lizacion de una u otra posibilidad. Estudios experimentales
previos de trasplante lobar en model os animales con inma-
durez pulmonar y con resistenciavascular pulmonar han de-
mostrado un funcionamiento adecuado de |os implantes du-
rante lafase aguda del postoperatorio. No obstante, en lasi-
tuacion clinica potencial del trasplante pulmonar unilateral
neonatal |as resistencias vasculares pulmonares suelen estar
elevadas. Histdricamente, varios model os animales han sido
utilizados para trasplante pulmonar®9. El sistema cardio-
vascular en |a especie porcina es notablemente similar al de
los seres humanos 'y 1o mismo ha sido demostrado para lafun-
cion renal. La vascularizacion pulmonar del cerdo neonato
€s estructuralmente semejante ala de la especie humana en
el momento del nacimiento y se remodelade manerasimilar
aunque mas rapidamente en el periodo postnatal© 7. A esto
hay que afiadir lafamiliaridad con el manejo de estos ani-
males por parte de nuestro grupo y labuenatoleranciaen ge-
neral delos cerdos alos trasplantes de érganos®. Utilizando
un modelo experimental de hipertension pulmonar restricti-
vaen € cerdo neonato, son escasos |os datos publicados acer-
cade los valores hemodinamicos y las modificaciones en la
funcion pulmonar post-implante de los |6bul os pulmonares.
El objetivo de este trabajo es establecer un modelo de es-
tudio para el trasplante lobar pulmonar neonatal en un entorno
de hipertension pulmonar restrictivaen cerdos neonatosy suins-
trumentacion paravalorar lafuncién pulmonar post-implante.

MATERIAL Y METODOS

Sujetos de estudio. Se utilizaron veinte cerdos machos hi-
bridos entre |as razas Large-White y Landrace; neonatos de
2-3 semanas Y adultos de 10-12 semanas. El peso oscilé en-
tre 57 kgy 15-20 kg parareceptor y donante, respectivamente.
Se establecieron dos grupos diferentes. Grupo A (n = 5) uti-
lizado para evaluar la anatomia del arbol pulmonar, técnica
quirdrgica e instrumentacion del modelo; Grupo B, trasplan-
te lobar pulmonar izquierdo (n = 5) y en los cuales se regis-
traron los datos de hemodindmica, oxigenacion y mecanica
pulmonar. Todos |0s animales se obtuvieron de unagranja cer-
canaal hospital, siendo del mismo proveedor y habitua men-
te pertenecian ala misma camada. Los animales fueron tras-
ladados como minimo 48 horas antes del inicio del experi-
mento para evitar € estrés del transporte, permaneciendo en
reposo con comiday agua «ad libitums» en el animalario del
laboratorio de Cirugia Experimental hastael momento del ini-
cio del procedimiento. L os receptores se antiagregaron pre-
operatoriamente con &cido acetilsalicilico intramuscular (10
mg/kg) durante los dos dias previos alaintervencion.

Cuidado animal
Todos |os animales recibieron trato y cuidados en relacion
con los «Principles of Laboratory Animal Care» establecidos
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Figura 1. Catéter de Swan-Ganz enclavado en la arteria pulmonar.
CAD = Catéter doble luz en la auricula derecha; CSG = Catéter de
Swan-Ganz.

por laNational Society for Medical Research y la «Guide for
the Care and Use of Laboratory Animals» publicado por el
National Institute of Health (NIH publication No. 85-23, re-
vised 1985). LaUnidad de Investigacion del Hospital revisoy
aprob6 los protocol os de investigacion de acuerdo con los cri-
terios europeos para la proteccion de animales utilizados en
experimentacion y/o otros fines cientificos (86/609/EEC).

Operacion del donante

Anestesia. Después de ayuno de 12 horasen jaulas de ais-
lamiento preoperatorio, los animales se premedicaron conin-
yeccion intramuscular de ketamina (20 mg/kg) (Ketolar®,
Parke-Davis), diacepam (1 mg/kg) y atropina (0,05 mg/kg).
I ntubacion orotraqueal colocando el animal en dectbito pro-
no con tubo de Portex® n° 5. La pardlisis neuromuscular se
consiguié con Bromuro de Pancuronio (Pavulon®, Organon
Teknika Espafiola S.A.), adosis de chogue de 0,1 mg/kg/i.v.,
instalando a continuacion perfusion continuai.v. arazén de
0,3 mg/kg/h. Seinici6 anestesia por inha acion administran-
do Isoflurano al 1% (Forane®, Abbot Laboratories, S.A.
Madrid) con ventilador Babylog 1HF y mesa Drager
SA2/RA2. Los parametros del respirador se ajustaron ini-
cialmente con FiO, de 0,4, un volumen tidal de 10-15 mi/kg,
PIP 10-15 cm de H,0, PEEP de 3-5 cm de H,O y unafre-
cuenciarespiratoriade 12 a 15 por minuto. El mantenimien-
to anestésico consistié en una neuroleptoanal gesia con fen-
tanilo (0,01 mg/kg/h) y midazolan (0,2 mg/kg/h) através de
bomba de infusion continua IVAC® 770. Registro pletismo-
gréfico (SpO.) por medio de sensor de pulsioximetria colo-
cado en €l rabo del animal. Determinacién del CO, espira-
do enlaviaaéreaen tiempo real mediante analizador de CO,
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Datex®. Monitorizacion arterial invasivade laSat O, con ca
téter Oximetrix 4 Fr Abbot Critica Care Systems®, Oximetrix:.
Bajo control radioscdpico seintrodujo en laarteria pulmonar
del receptor un catéter de Swan-Ganz® Baxter 5 Fr, para ob-
tener en forma continualos valores de SVO, y medicion in-
termitente del gasto cardiaco por termodilucion (Fig. 1).
M ediante monitores Schiller Cardioswiss CM-8® y Explorer™
System (Baxter) se midieron en forma continua: frecuencia
cardiaca (FC), presion arterial sistdlica, mediay diastdlica
(PAS, PAM, PAD), presion arteria pulmonar sistolica, me-
diay diastélica (PAPS, PAPM, PAPD), presion venosa cen-
tral (PVC). Enformaintermitente e gasto cardiaco (CO), pre-
sién de enclavamiento o wedge (PCP) y sus valores deriva-
dos automaticamente: indice cardiaco (IC), resistencia vas-
cular sistémicae indice deresistencia (RVS, RVSl), resis-
tencia vascular pulmonar e indice de resistencia (PVR, PV-
RI). Serealizaron determinaciones de gases sanguineos (ar-
terial-venoso) segun necesidad y/o protocolo con el anali-
zador de pH, gases y bioquimica sanguinea, NOWA®
Biomedical Stat-Profile 2. Una vez introducidos en el
Explorer™ System los registros de CO, FiO,, FC, presion ba-
rométricay el valor de los gases arteriales y venosos, € or-
denador calculé autométicamente |os siguientes pardmetros
de oxigenacidn: contenido arterial de O, (Ca0.), contenido
venoso de O, (Cv0y), diferenciaen el contenido a-v de O,
(CavOy,), transporte de O, (DO,), consumo de O, (VOy,), gra-
diente alveolo-arterial (AaGrad), shunt (Qs/Qt) y diferencia
arterio-venosa de Sat de O, (Dif A-V O,). A través del BI-
CORE pulmonary monitor CP-100 Neonatal se registraron
los siguientes pardmetros de mecénica pulmonar: frecuencia
respiratoria (RR), volumen tidal inspiratorio y espiratorio
(VTI, VTE), volumen minuto (VM), porcentaje de fuga
(%L eak), relacion entre los tiempos inspiratorio y espirato-
rio (I. Time, E. Time), presion positivaal final de la espira-
cion (PEEP), pico de presion méximaen la via aérea (PIP),
compliance (CDyny C20/Cdyn) y resistenciaen laviaaérea
(RAW). Se monitorizaron la temperatura rectal, periféricay
sanguinea. Se control6 €l nivel de heparinizacién con el
Monitor Hemochron® 401 International Technidyne
Corporation por medio del ACT y utilizacion del reactivo
P214 para dosis bajas y medias de heparina.

Extraccion del bloque cardiopulmonar. El animal se colo-
¢0 en decuibito supino. Esternotomia mediay pericardiotomia
longitudinal amplia en forma de «L acostada», con €l extremo
corto orientado haciael hiato esof&gico del diafragma. Diseccion
de ambas cavas y del tronco de la arteria pulmonar y aorta.
Referenciay control con ligaduras de seda n® 4. Pleurotomia
longitudinal craneo-caudal en «T invertida» desde el dpex pul-
monar hasta el diafragma con prolongacion posterior hasta el
hilio pulmonar por ambos lados. Ligadura de la vena &cigos ma-
yory € tronco delas venasintercostales superiores. Incision del
ligamento pulmonar inferior. Suturas en corona con mirafil 5-
0 B. Braun-Dexon® con sus correspondientes torniquetes vas-
culares sobre laaortay tronco de la arteria pulmonar paralain-
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Tablal Composicién Euro-Collins modificado
Potasio 107 mEg/L
Sodio 9 mEg/L
Fosfato 93 mEg/L
Cloro 14 mEg/L
Sulfato 8 mEg/L
Bicarbonato 9 mEg/L
Magnesio 4 mEg/L
Dextrosa 32,7 mEg/L
pH 7.2
Osmolaridad 306 mOsm/L

troduccidn de canulas con solucién cardio y neumopléica, res-
pectivamente. Heparinizacion sistémicaarazon de 3 mg/kg de
peso corpora (Heparina Leo 1%). Canulacion de la aorta con
Abbocath® T14G (Abbot Ireland LTD, Sligo, Republic of
Ireland), reforzado con un tubo de Silastic® (Dow-Corning
Midland, Michigan) y de la arteria pulmonar mediante una c&
nuladel n° 10 fr William Harvey® (Bard and William Harvey,
SantaAna, California, USA). Administracion de 1 cc (500 g)
de prostaglandina E; (Alprostadyl, Upjohn, Belgium) diluidos
en 10 cc de suero salino inyectados directamente en €l tracto de
salida del ventriculo derecho. Cuando el animal comienzaa
hipotensarse se liga la vena cava superior y se secciona par-
cidmentelavenacavainferior. A continuacion se clampalaaor-
tay se abre la punta del apéndice auricular izquierdo. Esta se-
cuencia cronol 6gica es de capital importancia para descompri-
mir el lado derecho eizquierdo del corazon y evitar de estama-
nerala produccion de edema pulmonar. Simultaneamente con
el clampaje adrtico se infundid solucion cardiopléjica
Abboplegisol® (Abbott Laboratories, S.A.) reconstituidaen for-
ma estandar, a razon de 15 cc/kg. Paralelamente a estainfu-
sion se perfundid solucién de Euro-Collins modificada
(Laboratorios Esteve, Barcelona) 60 mi/kg/min a4’C (Tablal).
Es fundamental no sobrepasar los 20 mm de Hg de presion en
laarteria pulmonar durante lainyeccion de la solucién pulmo-
plgjica. Unaguia préctica para respetar estos valores es mante-
ner la bolsa conteniendo |a solucion pulmopléjica a menos de
40 cm de atura sobre el blogue. El blogue cardiopulmonar se
irrigd abundantemente con solucion salinaa4’C. Unavez fina-
lizadalainfusion de pulmén y cardioplejia se procedio alaas-
piracion del suero salinoy al vaciamiento de la cavidad toraci-
ca. Selevanto € corazon para exponer €l mediastino posterior
y se completd la seccion de lavenacavainferior. Pericardiotomia
posterior, se continud la diseccion cranealmente pegado a eso-
fago que sirvi6 como guia hasta encontrar la vena hemiécigos.
A este nivel se secciond laaortay se continud la diseccion has-
tael tronco supraadrtico izquierdo. A continuacion se identifi-
cOy disect latréquea entre lavena cava superior y la aortaas-
cendente. Se pasd una cinta de cordon umbilical para control
traqueal. Se prosiguid con la seccion de los vasos, cortando la
vena cavasuperior por encimade laligadura. Por Ultimo se sec-
cionaron los dos troncos supraadrticos y se completd lalibera-
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cion de laaorta ascendente. El Gltimo paso de la extraccion con-
sistid en ladesconexion delavia aérea. Ambos pulmones se ex-
trgjeron insuflados con una presion de PEEP de 6-8 cm de H20.
Clampaje de latraguealo més ato posible y seccion por enci-
ma de dos lineas de grapas con TA-30° (Auto Suture Espafia
S.A.). Durante todo el procedimiento de extraccion, el bloque
cardiopulmonar seirrigd abundantemente con suero fisioldgico
a4’C. El bloque entero se colocd en una bolsa de pléstico, su-
mergiéndolo en solucion de Euro-Collins modificadaa4’Cy
posteriormente en un cubo con hielo pilé sin cubrirlo totalmen-
te paraevitar su congelacion. El bloque cardiopulmonar se man-
tuvo en dicha situacion hasta el momento de realizar lacirugia
de banco y posterior implante.

Cirugia de banco

Lapreparacion del 16bulo pulmonar serealizd «ex vivoy
mediante cirugia de banco, simultaneamente con la toraco-
tomiay posterior neumonectomia del receptor.

Diseccion y preparacion del pulmén izquierdo. Ladisec-
cién del blogue cardiopulmonar se efectud colocando € mis-
mo sobre un recipiente con hielo pilé paramantener latempe-
raturay de esta manera asegurar su preservacion. Lamonito-
rizacion de latemperatura se realizé através de un terméme-
tro de temperatura miocardica Shiley® colocado en el pul-
mon derecho. Ladiseccion seinici6 separando el pulmoén de-
recho del izquierdo. Extraccion cardiaca craneo-caudal. Durante
lacardiectomiase dejé anivel deladesembocadurade lasve-
nas pulmonares 3 mm de tejido atria parafacilitar la anasto-
mosis de las mismas. Unavez extraido el corazén se secciond
el cuff atrial entre ambas venas pulmonares. Gran precaucion
se observo con ladesembocadura de | as venas pulmonares del
|6bulo retrocardiaco, que aunque la arteriay e bronquio pro-
vienen del hilio derecho, las venas desaguan en €l colector
izquierdo. Diseccion de la arteria pulmonar. Seccion del liga-
mento ductal. Se secciond la arteria pulmonar anivel del ori-
gen delaramaderecha, obteniendo de esta manera unamayor
longitud de arteria pulmonar izquierda. El bronquio izquierdo
se secciond con TA-30° (Auto Suture Espafia S.A.) a3 mm del
origen del bronquio lobar superior. EI pulmon se conservo en
un recipiente con solucion de Euro-Collins modificadaa4’C
hasta €l momento de realizar la cirugia de banco.

Obtencion del [6bulo inferior del pulmén izquierdo. Una
vez separado e pulmdn izquierdo del blogue, se continud ladi-
seccion de ambos [6bulos. La estructura mas anterior en la por-
cion antero-superior del hilio son las venas pulmonares del
|6bulo superior. Seccidn bajo clips. Continuando con |a disec-
cién de la arteria pulmonar izquierda se seccion6 €l bronquio
lobar superior. A continuacion seligaron lastres ramas corres-
pondientes alos segmentos del |6bulo superior. Hay una cisu-
raincompletaentre el 16bulo superior einferior. Existe un pla-
no de clivaje entre las pleuras que se libera hasta llegar aun
puente de parénauima pulmonar que se secciond y grapd con
GIA® 50 Premium. Deben evitarse pliegues aeste nivel durante
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€l corte para conseguir unahemo y aerostasia perfectas, evi-
tando la aparicion de fistulas bronco-pleurales post-implante.
El bronquio donante se dejalo mas corto posible, para que pue-
darecibir irrigacion através del parénquima pulmonar. Durante
toda la preparacion la via aérea permanecio cerraday los pul-
mones insuflados dos tercios de su capacidad total.

OPERACION EN EL RECEPTOR

Neumonectomia

Laneumonectomiaizquierda se realiz6 através de unato-
racotomia por el quinto espacio intercostal. Diseccion y sec-
cion de lavena hemiécigos entre ligaduras de seda de 4-0, lo
cual facilitala exposicion de las ramas arteriales y venosas
del segmento superior. Seccion y sutura del ductus arterioso.
La arteria pulmonar izquierda se disecd intray extrapericar-
dicamente. Seliberaampliamente del tejido mediastinico cir-
cundantey seligay divide el primer ramo del segmento &pi-
co-dorsd. Para conseguir unamayor longitud de laarteria pul -
monar se continud su diseccidn por debajo del cayado adrti-
co hasta su origen en € mismo tronco pulmonar, logrando de
esta manera una buena movilizacion. Seccidn del ligamento
pulmonar inferior. Clampaje y seccidn de laarteria pulmonar
lo més distal al tronco pulmonar posible. Ligaduray seccién
de las venas pulmonares. Seccidn bronquia con TA-30° (Auto
Suture Espafia S.A.) a2 mm proximal a nacimiento del bron-
quio lobar superior. Retirada de la pieza. Se colocaron torni-
quetes vasculares alrededor de laarteria pulmonar y bronquio
derechos, para posterior exclusion pulmonar.

I mplante pulmonar

Concluidala neumonectomia se inicid e implante colo-
cando & I8bulo pulmonar en el hemitdrax izquierdo. Durante
todo €l procedimiento se mantuvo unairrigacion periddica
del mismo con suero salino a4°C paramejorar la preserva-
cion. Anastomosis bronquial en dos mitades con sutura con-
tinua de mirafil 5-0. Se evit6 tensidn excesiva anivel dela
pars membranécea durante la anastomosis bronquia debido
asu gran friabilidad. El 16bulo pulmonar permanecio clam-
pado hastael fina del implante paraevitar un incremento del
espacio muerto anatémico.

Debido ala anatomia de la auriculaizquierda del cerdo
es preferible laanastomosis directadel cuff atrial del donan-
te al apéndice auricular izquierdo. Pericardiotomia sobre €l
apéndice auricular. Clampaje de la base atrial con un clamp
de Castarieda en posicion craneocaudal, parano interferir con
€l clamp de la arteria pulmonar. Atriotomiaizquierda sobre
dos puntos de traccion de prolene de 7-0. En todo momento
seevitd e contacto innecesario de las estructuras con el ma
teria quirtrgico en lamedidadelo posible (don't touch tech-
nique). Se realizé una sutura continua con prolene 6-0, co-
menzando por lacarainferior delamisma. Concluidalasu-
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Tablall Datos donante-receptor

Variable Valor
Peso donante (kg) 18+21
Edad donante (semanas) 11,2 £ 0,95
Peso recipiente (kg) 6,5+ 0,57
Edad recipiente (semanas) 2,8+0,85
Presion de perfusion pulm. (mmHg) 182+ 1,7
Isquemia fria (min) 78+ 18,2
Tiempo de implante (min) 44+93
ACT (seg) 206 £ 21
Isquemiatotal (min) 122+ 17

ACT = Tiempo de coagulacion activado. Va ores expresados como me-
dia+ desviacion estandar.

turaseretird el clamp permitiendo un lleno retrogrado de las
venas pulmonares durante la anastomosis de la arteria pul-
monar. Determinacion de lalongitud y direccion de la arte-
ria pulmonar. Se prepararon las bocas proximal y distal en bi-
sel para dar mayor amplitud ala anastomosis. Anastomosis
con sutura continua de polipropilene 7-0. Desblogueo del
bronquio, reanudando la ventilacion en el 16bulo trasplanta-
do. A partir de esemomento seiniciael periodo de perfusion.

Definiciones

Tiempo de isquemia fria (tiempo de almacenamiento) es
el tiempo entre € inicio de la perfusion de laneumoplgiay
el final dela cirugia de banco.

El tiempo de implante es el tiempo comprendido entre el
inicio de la anastomosis bronquia y lareperfusion.

El tiempo total de isquemia es el espacio de tiempo entre la
parada cardiacay €l inicio de la perfusion del 16bulo pulmonar.

RESULTADOS

Se realizaron cinco experiencias agudas con €l fin de de-

finir laanatomia quirdrgica, los detalles técnicos y lainstru-
mentacion del modelo. La anatomia del 16bulo pulmonar iz-
quierdo fue lamas constante, mejor emparejada a nivel hiliar
y, por consiguiente, lamas favorable paratrasplantar. El tiem-
po medio de coagulacion activado (ACT) fue de 206 + 21 se-
gundos. No se observaron trombos en la auriculaizquierda.
Todos los animales del grupo B toleraron el clampaje del pul-
mon derecho, una hora postrasplante y durante |as seis horas
siguientes sin compromiso cardiorrespiratorio significativo.
L os datos correspondientes a donantes y receptores se mues-
tran en latablall, y se expresan como media + la desviacion
esténdar de lamedia. Los parametros de hemodinamica, oxi-
genacion y mecanica pulmonar se resumen en latablalll.
Durante laneumonectomiaizquierda (perfusion unilateral) hu-
bo un aumento temporal de presion de la arteria pulmonar y
de laresistencia vascular pulmonar. La presion en laarteria
pulmonar aumentd en forma significativa durante laexclusion
del pulmén derecho. Una disminucién importante en el gasto
cardiaco se produjo a clampar el pulmén derecho. Los valo-
res recogidos apenas representan lamitad del valor delosre-
gigtros basales. Lafraccion inspirada de oxigeno (FiO,) se man-
tuvo en 50% antes de la exclusién pulmonar. Durante todo el
periodo de reperfusion permanecid constante al 100%. Lame-
canica pulmonar también se modifico, con un aumento gradual
del picoinspiratorio (PIP) y una caida de la compliance.

DISCUSION

L os estudios de desarrallo pulmonar en lechones sugieren
que los cambios vasculares y alveolares durante |os tres pri-
meros meses de vida son similares alos que ocurren en laes-
pecie humana® 19, Es preferible obtener injertos de animales
mayores de tres meses, debido a que los principales aspectos
del desarrollo pulmonar postnatal han concluido®. Un pul-
mon casi maduro de un animal joven parece ser €l injerto mas
adecuado. La utilizacion de animales por debajo de los 5 kg
hace todo € procedimiento mucho mas complejo, debido aque
latoleranciaal procedimiento no es tan buena como en ani-

Tablalll Parametr os de hemodinémica, oxigenacion y mecanica pulmonar

Variable Basal Imp Rep 1H 2H 3H 4H 5H 6H

CO 146+006 1,07+008 112+005 081+002 0,77+006 0,70+002 065+003 0,75+004 0,68+0,03
PAP 2023 271+0,7 25+14 37+£25 34+10 33+15 35+0,7 3704 38+13
PVR 793+110 1673+134 1422+119 3101+201 3135+325 3061+184 3640+262 33481284 3826+ 261
Pa0, 240+ 32 285+ 21 261+13 342 + 28 375+80 381+80 391+11 397+60 393+4,0
VO, 82+28 80+ 37 74+ 3,0 69+ 0,7 73+19 70+52 68+28 69+5,8 64+21
Shunt 30+1,0 0,7+04 62+14 16+08 12+14 12+14 12+1,0 13+19 10+£08
PIP 19+11 18+11 20£1,6 30+19 33+16 34+18 34+19 3BH+21 36+24
CDyn 13+0,08 092+006 0,70+014 042+002 045+006 042+004 035+002 035+002 0,370,007

Valores expresados como media + error estndar de la media; Imp = implante; Rep = reperfusion; 1H-6H = horas de clampaje del pulmon dere-
cho; CO = gasto cardiaco (L/min); PAP = presion de la arteria pulm. (mmHg); PVR = Resistencia vascular pulmonar (dinas.seg.cm); PaO, =

Presion parcia de oxigeno. SvO, = sangre venosa mixta (%); Shunt =
ce dindmica (mL/cm H,O/kg).

unt intrapulmonar (%); PIP = presion pico (en H20); CDyn = complian-

20 R. Grecoy cols.
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males mayores. Hemos elegido el 16bulo inferior izquierdo por
ser el |6bulo masfécil deaidar y trasplantar. Estel6bulo a pre-
sentar unaarteriapulmonar Unicay unavena pulmonar de buen
calibre permite una diseccidn comodadel |6bulo superior. Por
otro lado, su anatomia es muy constante. Esta situacion no es
comun en el pulmén derecho. Lamonitorizacion durante la ex-
traccion del injerto es crucia parala obtencion de injertos li-
bres de baro y/o volutrauma. El uso de PEEP es critico para
obtener injertos sin atelectasias. Las atelectasias llevan auna
mala distribucion de las soluciones de preservacion pulmo-
nar), Durante |la neumonectomia, en € momento del clam-
paje del bronquio izquierdo, €l volumen corriente se disminu-
ye paraminimizar €l riesgo de barotraumaen el pulmoén con-
tralateral. La diseccidn alrededor del bronquio principal se
mantuvo al minimo para no comprometer la vascularizacion
bronquial. No utilizamos la omentopexia en nuestro modelo.
Para proteger la anastomosis mantenemos el bronquio donan-
te lo mas corto posible y la diseccidn del bronquio receptor
a minimo. La diferencia de tamafio en el diametro bronquial
facilit6 larealizacion del telescopaje del donante en €l recep-
tor y/o viceversa. No hemos utilizado ningun tipo de tejido pa
rarecubrir laanastomosis bronquia y de esa manera prote-
ger y facilitar la cicatrizacion de lamisma. Al finaizar el im-
plante las anastomosis bronquiales fueron inspeccionadas bron-
coscopicamente para excluir cuaquier error técnico y remo-
ver secreciones o sangre que pudieran obstruir laviaaérea. La
antiagregacion preoperatoriay el uso de heparinaen el pos-
toperatorio permitié la utilizacion de sutura continua de poli-
propilene, en vez delaclésica de colchonero, sinlaconsiguiente
formacion de trombos en la auricula. Durante la neumonec-
tomia la preservacion de unalongitud adecuada de la arteria
pulmonar fue muy importante a la hora de conseguir anasto-
mossvascularessintenddn anivel delasuturaarteria. Durante
la primera hora de reperfusion |os val ores de oxigeno fueron
ligeramente méas bajos como consecuencia de un aumento tran-
sitorio del shunt intrapulmonar. Una vez que todos |os avéo-
los fueron reclutados, el intercambio gaseoso acanzd y man-
tuvo unos niveles adecuados durante todo el periodo de ob-
servacion. Todos los injertos fueron examinados macroscopi-
camente d final del experimento sin encontrarse fallos técni-
cosanivel delas anastomosis en ninguno de ellos; por con-
siguiente, asumimos que probablemente laelevacion de la pre-
sién y resistencias pulmonares observadas durante el clam-
paje del pulmdn derecho fueron consecuencia de las lesiones
de isquemia-reperfusion del injerto. Como grupo, todos los
pulmones trasplantados mostraron una disminucién en lacom-
pliance y un aumento en €l pico de presion inspiratoria com-
parados con |os datos obtenidos durante la ventilacion bilate-
ral del pulmén nativo y el pulmdn trasplantado. El clampaje
de laarteria pulmonar y bronquio derechos cred un estado de
hiperaflujo en € 16bulo pulmonar trasplantado izquierdo, que
se correlaciona con la situacion clinica de trasplante unilateral
pulmonar en la hipertension pulmonar. Este modelo a hacer
dependiente en formatotal a animal del 16bulo trasplantado,
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permite una valoracion aislada del injerto durante todala fa-
se aguda de reperfusion. Basados en previos estudios, seis ho-
ras de reperfusion se consideran suficientes como para que
se presenten ateraciones en lafuncion pulmonar. Este mode-
lo de entrenamiento quirtrgico ha resultado ser muy Util para
€l estudio del trasplante pulmonar de cerdos adultos a lecho-
nes, aceleray facilitael establecimiento del trasplante lobar en
pacientes pediatricos y neonatales. Dos equipos diferentes
facilitan el procedimiento. La cirugia experimental en ani-
males resulta un paso previo imprescindible antes de la apli-
cacion clinica de una nuevatécnica. El tamafio de animales
utilizados en el experimento, resulta atractivo parafuturos es-
tudios de crecimiento y preservacion pulmonar. El trasplante
pulmonar se puede realizar con éxito a partir de donantes de
[6bul os adultos en animal es neonatos.

BIBLIOGRAFIA

1. Davis RJ, Pasque MK. Pulmonary transplantation. Ann Surg
1995;221:14-28.

2. StarnesVA, Barr ML, Cohen RGy cols. Living-donor lobar lung
transplantation experience: intermediate results. J Thorac
Cardiovasc Surg 1996;112: 1284-90.

3. DateH, lzume S, Miyade Y, Andou A, Shimizu N, Teramoto S.
Successful canine bilateral single-lung transplantation after 21-hour
lung preservation. Ann Thorac Surg 1995;59:336-41.

4. Lillehei CW, Everts E, Shamberger RC. Reduced-size lung trans-
plantation from adult to neonatal sheep. J Pediatr Surg 1992;27:
1153-56.

5. Crombleholme TM, Adzick NS, Longaker MT, Bradley S, Duncan
BW, Verrier ED, Harrison MR. Reduced-size lung transplantation
in neonatal swine: technique and short physiological response. Ann
Thorac Surg 1990;49:55-60.

6. Tumbleson ME. Swninein biomedical research. En; Tumbleson ME
(ed). New York: Plenum Press, 1986.

7. Haworth SG, Hislop AA. Adaptation of the pulmonary circulation
to extrauterinelife in the pig and its relevance to the human infant.
Cardiovasc Res 1981;15:118-119.

8. Zannini P, Baisi A, Manchini Sy cols. Left lung alotransplanta-
tionin pig feasibility and transplanted lung function. Experimental
Lung Transplant Group of Ospedale Maggiore of Milan. Int Surg
1991;76:149-53.

9. Winkler GC, Cheville NF. Morphometry of postnatal development
in the porcine lung. Anat Rec 1985;211:427-33.

10. Harned HS Jr. Vasoactivity and remodeling of the pulmonary cir-
culation. En: Pediatric pulmonary heart disease. Harned HS Jr (ed).
Little Brown, 1988; 79-92.

11. Rendas A, Branthwaite M, Reid L. Growth of pulmonary circula-
tion in normal pig-structural analysis and cardiopulmonary func-
tion. J Appl Physiol 1978;45:806-17.

12. Baretti R, Bitu MJ, Beyersdorf F, Matheis G, Francischetti I,
Kreitmayre B. Distribution of lung preservation solutionsin pa-
renchyma and airways: influence of atelectasis and route of deli-
very. J Heart Lung Transplant 1995;14:80-91.

Hemodinamicay oxigenacion en el trasplante lobar pulmonar experimental 21



