TRANSPLANTE PULMONAR

ESTADO ACTUAL

RESUMEN

Se considera la evoluci6n que en los tltimos afios
han tenido las indicaciones, técnicas y manejo postoperatorio
del transplante pulmonar especulando finalmente sobre los
probables progresos que ocurriran en el futuro inmediato.

Palabras clave: Transplante pulmonar - Insuficiencia respira-
toria.

SUMMARY

A review is made of changes ocurred in the last
years in indications and techniques of lung transplantation
along with past and present postoperative management of
transplanted patients. Especulations are also made regarding
advances to espect in the near future.
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INTRODUCCION

En las revisiones referidas a transplante pulmonar
suele citarse que fue realizado experimentalmente por
primera vez por Demikov en 1947 y luego por Metras en
1950, que Hardy lo realizé por primera vez en humanos en
1963 y que a partir de allf siguié una serie de transplantes que
finaliz6 en 1976, todos con malos resultados, con fallecimien-
to de los pacientes la mayoria de las veces antes de salir del
hospital.

Sin embargo deben incorporarse también como
hitos en la evolucién del transplante pulmonar al primer
transplante en block corazén-pulmén en humanos publi-
cadooo por Reitz en 1982 y el primer transplante pulmonar
unilateral seguido de sobrevida prolongada realizado por Joel
Cooper el 7 de Noviembre de 1983 en el Hospital General de
Toronto. Este transplante marca el comienzo de la aplicacion
clinica del transplante pulmonar separado del cardfaco como
alternativa para el tratamiento de. la insuficiencia respiratoria
irreversible.

La realizacidn hasta la fecha de cerca de 3.000
transplantes, es una experiencia pequefia en comparacién con
la de otros érganos como los casi 40.000 transplantes hepéti-
cos 0 35.000 cardiacos. Sin embargo esa relativamente corta
experiencia ha permitido conocer una serie de fenémenos y
ha determinado modificaciones en las técnicas, conceptos y
manejo aceptados hace diez afios que son el motivo de esa
revision y que estén referidas a:

I. INDICACIONES

Ha habido ldgicamente una expansién de las
patologias pulmonares suceptibles de tratamiento mediante
transplante pulmonar. Inicialmente la indicacion casi exclusi-
va era la fibrosis pulmonar idiopdtica a la que se agregaron
progresivamente casos aislados de insuficiencia respiratoria
terminal por patologias poco frecuentes. Han significado
avances considerables: a) La incorporacion a la posibilidad
del transplante de pacientes con enfermedad pulmonar
obstructiva crénica, principalmente enfisema, que constituye
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actualmente la indicacién principal para el reemplazo pul-
monar. b) La aplicacién del transplante a pacientes con enfer-
medad séptica pulmonar (fibrosis quistica - bronquiectasias).
d) El transplante pulmonar sumado a la correccion de algunos
defectos cardiaco congénitos cuando estos han causado lesi6n
en el drbol arterial pulmonar y e) La adn discutida aplicacidn
del transplante pulmonar como tratamiento de la hipertensién
pulmonar primaria. (1)

La actual utilizacién del transplante pulmonar para
el tratamiento de casi todas las formas de enfermedad pul-
monar terminal ha hecho que la distribucién de transplantes
por patologia, sea similar a la prevalencia de esas patologias
en la poblacién general. (2-3)

La indicacién de transplante pulmonar en pacientes
con insuficiencia respiratoria tratados con asistencia respira-
toria mecdnica (ARM), es un tema de controversia. Si bien se
ven con frecuencia pacientes bajo ARM que no responden a
la terapéutica y es ldgico entonces la idea de someterlos a
transplante, debe tenerse en cuenta que al igual que los
pacientes ambulatorios en lista de espera, ellos también deben
reunir dos condiciones bésicas: a) la ausencia de otras
patologfas asociadas a la enfermedad pulmonar. b) que su
patologia respiratoria sea absolutamente irreversible. (4)

La primera condicién es dificil de obtener, sobreto-
do por la frecuente presencia de complicaciones infecciosas
en pacientes bajo ARM y la segunda dificil de aseverar dado
la evolucion impredecible de la mayoria de enfermedades no
neopldsicas que causan insuficiencia respiratoria. Este dltimo
punto ha generado interesantes controversias en la literatura
reciente. (5-6)

Hasta el presente, aunque los resultados de trans-
plantes en pacientes bajo ARM han sido satisfactorios, solo
parece estar justificada su practica en pacientes con indi-
cacién de transplante efectuada antes de su colocacién en
ARM.

El transplante pulmonar en pacientes pedidtricos ha
tomado auge en los tltimos tres afios a partir de su indicacidn
en pacientes portadores de fibrosis quistica.

Si bien la experiencia es reducida, los resultados son
alentadores y existen ya centros con alguna experiencia. (7)

Queda por resolverse el problema del desarrollo del
pulmodn que debiera acompafiar el crecimiento del nifio. Si
bien ese desarrollo ha sido verificado en términos de volumen
pulmonar, como debe preveerse, el mismo no ocurre en las
estructuras directamente involucradas en el intercambio
gaseoso como la membrana alvéolo capilar. (8)

Deberé aguardarse la comprobacion prictica segin
la evolucién de los nifios transplantados, si esta es satisfacto-
ria, debe esperarse un incremento de transplantes pedidtricos,
en particular de implantes lobares de donantes vivos.

2. DONANTES.

El donante de pulmén debe reunir una serie de req-
uisitos similares a los que requiere la donacién de otros
drganos s6lidos y ademds cumplir con pardmetros que garan-
ticen una excelente capacidad de intercambio gaseoso. La
especial vulnerabilidad del pulmdn en pacientes traumatiza-
dos y sobretodo la facilidad de contaminacién dada su directa
comunicacion con el medio ambiente hiacen que la disponibil-
idad de pulmones para transplante sea muy inferior a la de
otros érganos. (9)

El donante ideal es un individuo en muerte cerebral
(caddver con corazon latiente) que ademas de la compatibili-
dad de tamafio y grupo sanguineo tiene: una Rx de térax nor-
mal -no ha tenido cirugfa ni trauma al térax- no ha sido
fumador y es capaz de mantener una pO2 superior a 300
mmHg ventilado con 02 al 100 %. Ademds, el examen
endoscdpico de la via aérea debe ser normal y no presentar
gérmenes en un extendido de secreciones bronquiales.

Respecto a todas estas condiciones, las modifica-
ciones introducidas en los dltimos afios han sido escasas. Se
acepta en general que la broncofibroscopia del probable
donante solo debe demostrar ausencia de exudado purulento y
de evidencias de broncoaspiracion. Los demds criterios deben
ser rigurosamente respetados aunque algunos reportes men-
cionan resultados satisfactorios utilizando pulmones con
pequefios infiltrados o efectuando transplantes unilaterales
con un pulmon radioldgicamente indemne en casos en que el
contralateral presentaba lesiones que lo hacfan no apto.

La compatibilidad de donante y receptor por
serologfa para citomegalovirus (CMV), si bien es aconse-
jable, agrega un criterio que reduce atin mas la disponibilidad
de 6rganos y sdlo es practicada por programas que cuentan
con una fluida donaci6n. Existen por otra parte datos que
excluyen a la infeccion por CMV como causa importante de
muerte postransplante, (3) (10)

La utilizacién de pulmones de individuos que
ademds de la muerte cerebral han tenido cese de la actividad
cardiorrespiratoria es una idea atrayente de la que hasta el
momento solo se ha demostrado cierta factibilidad desde el
punto de vista experimental (11) pero sin duda serfa un gran
paso adelante en la solucién de la escasez de 6rganos.

3. PRESERVACION

Si se dispusiera de un tiempo prolongado entre et
retiro del érgano a transplantar y la terminacién del procec-
imiento de implante (tiempo de isquemia fria), se facilitaria
todo e] procedimiento de transplante y sobretodo serfa muy
factible la ablacidn a distancia. Desgraciadamente ello no
ocurre con el pulmén que, como el corazén, debe ser implan-
tado a la mayor brevedad no siendo los tiempos de isquemia
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fria nunca superiores a cinco o seis horas. -

Es por ello que la investigacién acerca de la mejor
forma de preservar el pulmén ablacionado ha sido y lo es
todavia, muy intensa. En la practica clinica de los dltimos
afios no ha habido sin embargo cambios importantes. (12)

Abandonada répidamente la técnica de trasladar el
donante al lugar donde se harfa el implante y efectuar allf 1a
ablacidn, las variantes principales se circunscribieron a la uti-
lizacidn de soluciones preservadores de composicién difer-
ente. Inicialmente solo se sumergia el pulmén ablacionado en
soluci6n fisioldgica helada hasta su implante y luego, con la
finalidad de mejorar el enfriamiento y eliminar todo residuo
de sangre del donante se lo perfundia con solucién de Ringer
a 4 grados centigrados.

La préctica actual mas difundida es perfundir los
pulmones con volimenes elevados (aproximadamente 3000
cc) de solucién de Euro-Collins adicionada de sulfato de
magnesio. Inmediatamente antes de iniciar la perfusién se
inyecta al donante prostaglandina E1, un potente vasodilata-
dor pulmenar y sistémico con lo que se mejora el contacto de
la solucién con la totalidad del parénquima y el enfriado del
drgano. (13-14) :

Aungue atin no se ha incorporado al uso rutinario,
se han verificado evidencias de mejor preservacion utilizando
solucién de Wisconsin en lugar de la Euro-Collins. (15)

La solucién de Wisconsin, de composicién mucho
mas compleja, posee componentes que tratan de neutralizar la
mayorfa de los fendmenos responsables del dafio tisular
durante la isquemia y reperfusion y es la solucién de uso ruti-
nario en la preservacion de higados para transplante.

Asimismo, trabajos experimentales recientes
demuestran una mejor funcién pulmonar luego delf implante
cuando los pulmones son mantenidos a una temperatura
homogénea y constante de 10 grados en lugar de los 4 grados
centigrados usados hasta ahora. (J.D. Cooper, comunicacién
personal).

4. TECNICA

La desarrollada en la Universidad de Toronto para
implante pulmonar unilateral no diferia mucho de la descripta
por Metras en 1950. (16-17) aunque, basdndose en la
demostracién de que el epiplon rodeando la sutura bronqujal
provefa rdpidamente de neovascularizacidn a la anastomosis,
(18) se comenzaba con una pequefia laparotomfa para confec-
cionar un colgajo de epiplon que se elevaba al térax. Se efec-
tuaba luego la neumonectomia, anastomosis de la aurfcula
izquierda del receptor con una-pequefia porcion de la auricula
izquierda del donante, anastomosis de la arteria pulmonar y
anastomosis del bronquio fuente, sutura ésta que se rodeaba
con el colgajo de epipldn. (19)

Aunque los resultados eran satisfactorios, la experi-
encia demostré que la laparotomia agregaba alguna morbili-
dad, generalmente ileo postoperatorio ademés de prolongar el
tiempo operatorio y que era factible obtener anastomosis
bronquiales no complicadas sin recurrir a la cubierta de epi-
plén. La forma mas difundida y actualmente en uso consiste
en efctuar la sutura de manera que el bronquio donante quede
introducido en el bronquio receptor en una extensién aproxi-
mada de un cartflago. (20)

Estas variaciones de la técnica original fueron aso-
ciadas a otros cambios en el manejo como métodos diferentes
de preservacion y uso de esteroides intra y postoperatorios
por lo que no ha sido esclarecido el factor determinante real
de este progreso en la técnica de anastomosis.

En lo que respecta al transplante pulmonar bilater-
al, la técnica original publicada en 1988 (21) que consistia en
implantar el block de ambos pulmones suturando la pared
posterior de la auricula izquierda del donante a la auricula
izquierda del receptor, la arteria pulmonar y anastomosar la
traquea inmediatamente por encima de la carina, debi6 ser
abandonada por la alta incidencia de complicaciones de esta
dltima anastomosis.

La circulacién coronaria provee a la regién de la
carina traqueal de colaterales que contribuyen a la irrigacién
de la via aérea central. Cuando se transplanta el block
coraz6n-pulmén ésta irrigacion queda preservada. En el trans-
plante pulmonar bilateral, al separar corazén y pulmones se
eliminan esas colaterales y el drea de la anastomosis queda
isquémica determinando complicaciones frecuentemente
letales en el postoperatorio inmediato. La solucion a este
problema aparecié al efectuarse el transplante bilateral en
forma de dos transplantes unilaterales secuenciales en el
mismo acto quirdrgico con lo que la incidencia de complica-
ciones disminuy6 drdsticamente hasta llegar a valores muy
aceptables. (22)

La utilidad de restaurar la circulacién bronquial
(circulacién nutricia pulmonar) ha sido considerada repetida-
mente en la literatura (23-24-25) no solo en lo que respecta a
mejorar la viabilidad de la anastomosis bronquial sino como
factor contribuyente al funcionamiento del propio parén-
quima que también recibe nutrientes a través de la circu-
lacién bronquial que con las técnicas actuales de implante no
se restituye, constituyendo asf el pulmén el dnico caso en
transplantes de 6rganos sélidos en el que no se restaura la cir-
culacion nutricia al implantarlo.

Son numerosas las técnicas propuestas para restau-
rar la circulacién bronquial (26) varias de ellas han mostrado
resultados positivos pero aiin no han alcanzado el uso ruti-
nario. Quizd la de mayor simplicidad es la consistente en
incorporar en la ablacién las arterias bronquiales del donante
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junto con una porcién de pared de la aorta que incluye la
emergencia de esas arterias. Al efectuar el implante, esa por-
cién de pared de aorta se sutura a la aorta del receptor.

Finalmente, un aspecto de particular importancia en
la técnica del implante pulmonar es el referido al uso de by
pass cardiopulmonar. El mantenimiento de las funciones
vitales durante la anestesia es una tarea compleja cuando el
enfermo en cuestion padece de extrema insuficiencia respira-
toria. Ello se ve agravado cuando el paciente solo dispone de
un pulmén mientras se ablaciona e implanta el contralateral.
Sin embargo el hecho de estar bajo asistencia respiratoria
mecdnica y poder usarse elevadas concentraciones de 02,
suele ser en la mayorfa de los casos suficiente para mantener
una correcta hematosis y eliminacién de CO2. Pero existe
otro factor que interviene en la necesidad de by pass car-
diopulmonar y es la capacidad del ventriculo derecho de man-
tener una adecuada funcién cuando el clampeo de una arteria
pulmonar reduce a la mitad el lecho vascular que debe per-
fundirse. La mayorfa de las patologfas que requieren del
transplante pulmonar, cuando han llegado a su estado final,
producen cierto grado de hipertension arterial pulmonar y en
otras como la hipertensién arterial pulmonar primaria o la
asociada a defectos cardiacos, esa hipertensién es su carac-
teristica distintiva,

En general entre un 20 % a 25 % de los trans-
plantes pulmonares requieren de by pass cardiopulmonar para
el procedimiento de implante, cifra promedio que va de una
utilizacién obligada en casos de defectos cardiacos o
hipertensién arterial pulmonar primaria a una necesidad
excepcional en pacientes afectados de enfisema. (27)

Los efectos nocivos del by pass cardiopulmonar
sobre el pulmén transplantado han sido bien documentados
(28) y resultan muy probablemente de la suma de efectos de
la isquemia y del by pass sobre las estructuras pulmonares
responsables del intercambio gaseoso. El manejo cuidadoso
pre e intraoperatorio, sobretodo por parte del anestesista, es
crucial en la determinacién de la necesidad de colocar el
enfermo en by pass y en la evolucién inmediata postrans-
plante.

Finalmente, otra dificultad técnica a veces origen
de complicaciones letales, ha sido la hemostasia de la cavidad
pleural, particularmente en algunas patologias como la fibro-
sis quistica y sobretodo cuando se ha utilizado by pass. El uso
de altas dosis de aprotinina luego de by pass como suele ha-
cerse en cirugias cardfacas (29) ha solucionado casi total-
mente el problema del sangrado.

5. INMUNOSUPRESION
Los pésimos resultados obtenidos en transplantes
pulmonares realizados con anterioridad a 1980,se atribuyen

basicamente a la carencia de una droga inmunosupresora efi-
caz. La disponibilidad de Ja ciclosporina y la demostracién
del efecto nocivo de los corticoides sobre la cicatrizacién
bronquial dio origen a un esquema de inmunosupresién que
incluia: Ciclosporina, ciclofosfamida y esteroides, estos lti-
mos a partir de la tercera semana del postoperatorio. Durante
ese periodo de tres semanas o parte de él, se administraban
sueros antilinfocitos o antitimocitos humanos de origen ani-
mal, o bien anticuerpos monoclonales antilinfocitarios.

La experiencia de que dosis adecuadas de
esteroides no afectan la cicatrizacién bronquial y la elevada
incidencia de complicaciones infecciosas con el uso de anti-
linfocitarios, han provocado que actualmente los esquemas
inmunosupresores bésicos incluyen: ciclosporina, ciclofos-
famida y esteroides a dosis inicialmente bajas y luego mas
elevadas a partir de la tercera semana. (31)

El desarrollo constante de nuevas drogas inmuno-
supresoras no ha cambiado aiin este esquema que utilizan casi
todos los programas de transplante pulmonar. Experiencias
preliminares son sin embargo promisorias particularmente en
la referido a la droga denominada FK-506 como elemento de
sustitucion o incorporada al actual esquema. (31-32-33)

6. MONITOREO Y TRATAMIENTO DEL RECHAZO

Al igual que en la prictica de transplantes de otros
Grganos, la posibilidad de detectar precozmente la aparicion
de rechazo o, mejor adn, anticiparse a él, se ha considerado
de gran utilidad. Esto en general no es factible y el pulmén no
ha sido una excepcién al problema.

El método cldsico de monitoreo del rechazo en
transplante pulmonar ha sido el de realizar una broncofibro-
scopia y mediante ella efectuar lavado broncooalveolar y
biopsias transbronquiales siguiendo esquemas variados pero
que habitualmente inclufan un examen y biopsias antes del
alta postransplante con repeticion mensual por tres meses,
cada tres meses hasta completar el primer afio y luego dos
exdmenes anuales ademds de los que requiera la evolucidn
del paciente.

Esta forma de seguimiento, sin embargo, no ha
demostrado real utilidad en la deteccién precoz de episodios
de rechazo ni mejor sobrevida en transplantados con
seguimiento mas intensivo. (34) El lavado broncoalveolar en
particular ha demostrado ser Gtil como muestreo bacterioldgi-
co pero no aporta datos que permitan evaluar la presencia de
rechazo.

Un estudio reciente de mas de trescientas biopsias
transbronquiales de transplantados pulmonares verificando su
correlacion con la evolucién clinica de los pacientes, realiza-
do por la Universidad de Stanford y la Mayo Clinic (35) pone
en evidencia el limitado valor diagnéstico de ese procedi-

m
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miento sobretodo como método de monitoreo y diagnéstico
precoz del rechazo. Bdsicamente pudo observarse: 1. La alta
incidencia de infecci6n en pacientes cuyas biopsias mostraba
infiltrados perivasculares tipicos de rechazo. 2. La frecuente
deteccion de signos histoldgicos de rechazo en pacientes asin-
tomaticos. 3. La frecuente persistencia de manifestaciones
histolGgicas de rechazo o infeccidn Juego de tratamiento sa-
tisfactorio desde el punto de vista clinico.

Estas experiencias, en general compartidas por
todos los programas de transplante pulmonar ha motivado
que actualmente solo se practique una broncofibroscopia en
el postoperatorio inmediato para control de la anastomosis y
los examenes ulteriores se efectden de acuerdo a la evolucion
clinica del transplantado. EI monitoreo de formas crénicas de
rechazo con afectacion de la pequefia via aérea, esto es la
bronquiolitis obliterante, se realiza evaluando funcionalmente
a los pacientes con la medicidn seriada en su domicilio de los
flujos espiratorios (VEEI), Quienes manifiestan caida persis-
tente de esos flujos espiratorios son sometidos a examen
endoscopico y biopsia transbronquial. (36)

Otros métodos mas sofisticados, como la valo-
racién de la perfusién de la mucosa bronquial mediante efecto
“Doppler” con transductores especiales de superficie, es una
posibilidad promisoria que atn no ha pasado el nivel experi-
mental, (37-38)

El dosaje de Interleukina 2 (IL-2) en transplantados
pulmonares ha mostrado relacién entre manifestaciones clini-
cas de rechazo y elevacién de titulos de IL-2, sin embargo, el
método es de muy pobre especificidad por la incapacidad de
distinguir con claridad rechazo de infeccion. (39)

Finalmente, la blastogénesis espontinea es otro
método que permite detectar la presencia de proliferacion
bléstica en una poblacién de linfocitos del paciente transplan-
tado, la cual es indispensable en todo fendmeno de rechazo.
El método consiste en medir la sintesis de DNA mediante la
incorporacién de timidina radioactiva.

La utilizacién de este método en el monitoreo de
rechazo de transplantados renales ha demostrado una muy
buena correlacién y utilidad clinicas (40) y aunque no existen
publicaciones referidas a su uso en transplantados pul-
monares, puede preveerse su beneficio evitando quizd el uso
rutinario de procedimientos diagndsticos invasivos.

En conclusidn, adin hoy se carece de un método efi-
caz para el monitoreo del rechazo en transplante pulmonar. El
manejo del mismo debe basarse en un elevado indice de
sospecha poniendo particular atencion a la aparicion de los
signos cldsicos de disnea, hipexemia, fiebre e infiltrado pul-
monar.

En lo que se refiere el tratamiento, el esquema no
es diferente del utilizado en transplantes de otros drganos.

Ante la sospecha clinica de rechazo, se efectda una broncofi-
broscopia con toma de muestra para bacteriologia (lavado
broncoalveolar) y de cuatro a seis tomas de biopsia transbron-
quial. Inmediatamente de concluido el procedimiento se
administra una dosis elevada de metilprednisolona (Solu-
Medrol), habitualmente 500 mg a 1 gramo, que se repite por
tres dfas. Con mucha frecuencia los sintomas y signos de re-
chazo desaparecen, a veces en forma espectacular, y ello es
tomado ademds como confirmacién diagndstica.

Si el paciente no mejora, debe aguardarse la confir-
macion del diagnéstico por la biopsia y/o cultivos y si se trata
de rechazo, incrementar la dosis de los inmunosupresores que
se estén administrando o, excepcionalmente recurrir al uso de
antilinfocitarios. (41)

7.SOBREVIDA Y COMPLICACIONES

Los datos méds completos sobres estos aspectos son
los que pueden extraerse de los registros de la Sociedad
Internacional de Transplante Cardiaco y Pulmonar (ISHLT) y
del Registro Internacional de Transplante Pulmonar de la
Washington University-Saint Louis-USA. (2-3)

En base a ellos sabemos que la experiencia mundial
hasta Setiembre 1994 consiste en algo mds de 3000 trans-
plantes pulmonares de los cuales el 66 % son unilaterales y el
33 % bilaterales.

La indicacién principal lo constituyé la
Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica (EPOC) con 28,8
% de los transplantes realizados que para esta patologia fue
unilateral en el 80 % de los casos. El enfisema por déficit de
alfa antitripsina fue la indicacién en el 13 % de los casos, la
fibrosis pulmonar idiopética en 16 %, y la fibrosis quistica en
14.7 %.

La sobrevida general actuarial incluido el periodo
postoperatorio es del 70 % al afio, 57 % a los tres afios y 46
% a los cinco afios aunque esta ultima cifra es de escasa sig-
nificacion dado el reducido mimero de pacientes. La sobrevi-
da de transplantados uni y bilaterales es similar aunque lig-
eramente mejor para estos ltimos. Si se tiene en cuenta la
patologfa que motivé el transplante, la mejor sobrevida es la
de pacientes con EPOC, alrededor del 60 % a 3 afios y la peor
la de pacientes con enfermedad vascular pulmonar que no
supera el 50 % a 3 afios. (42)

Entre las causas de mortalidad, la infeccién bacte-
riana o viral es responsable de casi el 30 % de las muertes
tanto antes como después de los 90 dfas postransplante.

En los primeros tres meses se agregan a al infec-
cién como causa de mortalidad, complicaciones directa o
indirectamente relacionadas al procedimiento de ablacion e
implante como hemorragia, dehiscencia de la anastomosis
bronquial y falla.multiorgénica. En el postoperatorio alejado
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sin embargo, el rechazo, y la bronquiolitis obliterante, consti-
tuyen una causa de muerte con incidencia similar a-la infec-
cion.

Merecen una especial consideraci6n entre las com-
plicaciones: a) Las de la anastomosis bronquial. Su frecuencia
descendid desde ci.ras tan altas como 75 % para las anasto-
mosis traqueales y 30 % para las bronquiales, a los niveles
actuales que oscilan entre €l 10'y 12 %, la mayorfa de ellas no
fatales. (43-44) b) La bronquiolitis obliterante. Es una enfer-
medad inflamatoria estenosante de la pequefia via aérea de
muy baja incidencia en individuos no transplantados. Sin
embargo, es una complicacién comin en transplantados car-
diopulmonares y su frecuencia algo menor en pacientes con
transplante pulmonar. De las numerosas fisiopatologfas pro-
puestas, la mas aceptada actualmente es la que considera a la
bronquiolitis obliterante una manifestacion crénica de recha-
zo y su solucién por consiguiente dependera del desarrollo de
métodos mas efectivos de inmunosupresion.

Su manejo requiere del diagndstico precoz me-
diante medicion seriada de flujos espiratorios y biopsia trans-
bronquial cuando se’detectan anormalidades (36) y su
tratamiento consiste en aumentar la inmunosupresién. En
casos de extrema severidad debe recurrirse al retransplante
pulmonar,

8. EXPECTATIVAS FUTURAS

Como ocurre en toda nueva practica médica, la
experiencia ha permitido identificar problemas claves atin no
resueftos cuya solucidn requerird, en algunos casos solo mas
experiencia y en otros indudablemente serdn el resultado de
investigacion especifica.

Razonablemente puede predecirse que en los proxi-
mos  cinco afios se dispondrd de: a) Una mejor definicién del
momento éptimo para el transplante en diversas patologfas.
b) Un mejor aprovechamiento de los pulmones donados,
como resultado de métodos de preservacién eficientes. c)
Mejores meetedos de prevencidn, diagndstico y tratamiento
del rechazo y la bronquiolitis obliterante. d) Mejores métodos
de inmunosupresién que permitirdn un manejo sencillo de
este aspecto crucial del transplante,

Para un futuro alejado, las espectativas estin pues-
tas en que los progresos en los conocimientos de la
inmunologia hagan factible la aplicacién del xenotransplante,
esto es, resolver el problema de-la escasez de donantes uti-
lizando érganos animales.
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