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El trasplante pulmonar ha pasado de ser un
procedimiento experimental a una opcién te-
rapéutica real para los nifios con enfermeda-
des pulmonares en fase terminal.

En la dltima década ha mejorado considera-
blemente la evolucién y el prondstico de los
nifios trasplantados de pulmén?, con avances
importantes en la técnica del trasplante, la
preservacion de los 6rganos, el manejo perio-
peratorio y la inmunosupresion.

En Espafa el primer trasplante pulmonar rea-
lizado en pacientes adultos se llevé a cabo en
1990, y el primer trasplante pedidtrico en
19962. El ntimero total de trasplantes pulmo-
nares anuales ha aumentado progresivamente
desde los 6 practicados en 1990 hasta los 167
del afio 2005, lo que representa un total de
1.4723*. El ntimero de trasplantes pedidtricos
y el de nifios en lista de espera corresponde
aproximadamente a un 5% de esta cifra, dato
comparable a lo que ocurre en Estados Uni-
dos3. Segun los datos del registro interna-
cional, en el mundo se realizan entre 60 y 90

trasplantes pulmonares al afio en nifios®.

Indicaciones

Las indicaciones generales para el trasplante
pulmonar son: insuficiencia respiratoria pro-
gresiva con una expectativa de supervivencia
corta (en general menor de 1-2 afios), agota-
miento de otras medidas terapéuticas, ausen-
cia de otra enfermedad grave, capacidad para
cumplir un régimen terapéutico complejo, un
ambiente social adecuado, y deseos por parte
de la familia o el nifio de aceptar el riesgo del
trasplante.

Tabla 1. Indicaciones de trasplante pulmonar
en ninos

Fibrosis quistica
Enfermedades vasculares pulmonares
Neumopatias infersticiales del lactante

Otras neumopatias intersticiales-fibrosis
pulmonar

Bronquiolitis obliterante
Retrasplante

La fibrosis quistica es la indicacién mds fre-
cuente para el trasplante pulmonar en los ni-
fios a partir de los 8-10 afios de edad’. Repre-
senta en el registro internacional el 36% de
los trasplantes en el grupo de edad entre 1y
10 afios, y el 72% en los nifios entre 11 y 17
afios®. El siguiente grupo de afecciones para
las que estd indicado el trasplante pulmonar
son las enfermedades vasculares pulmonares
(hipertensién pulmonar) y las neumopatias
intersticiales crénicas. En los nifios menores
de 3 afios, beneficiarios en algunos centros del
20% de los trasplantes realizados, las indica-
ciones principales son las enfermedades vas-
culares pulmonares (54%) y las neumonitis
intersticiales del lactante (35%)%° (tabla 1).

Seleccion del paciente

Una de las decisiones mas complicadas a que
se enfrentan los equipos de trasplante es valo-
rar el momento adecuado para incluir a un ni-
fio con una enfermedad pulmonar crénica en
lista de espera de trasplante. Hay que consi-
derar cuatro factores principales: las expecta-
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El trasplante pulmonar es
una opcidn terapéutica real
para los nifios con
enfermedad pulmonar
crénica en fase terminal

Indicaciones

Las indicaciones generales
para el trasplante
pulmonar son: insuficiencia
respiratoria progresiva con
una expectativa de
supervivencia corta, menor
de 1-2 anos, agotamiento
de otras medidas
terapéuticas, ausencia de
otra enfermedad grave,
capacidad para cumplir un
régimen terapéutico
complejo, un ambiente
social adecuado, y deseos
por parte de la familia o el
niflo de aceptar el riesgo
del trasplante.

Las indicaciones mas
frecuentes para el
trasplante pulmonar en
nifios son la fibrosis
quistica en los nifos
mayores y las
neumopatias intersticiales
y enfermedad vascular
pulmonar (hipertension
pulmonar) en los nifios
pequenos.
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Supervivencia limitada
sin el trasplante

Fracaso de otras
alternativas terapéuticas

Suficientemente enfermos

Garantias de sobrevivir
a la cirugia

Tiempo medio en lista
de espera

Figura 1. Ventana de tiempo en la que estd indicada la inclusion de los pacientes en lista de espera de

trasplante pulmonar.

tivas de supervivencia, la calidad de vida, el
fracaso de otras alternativas terapéuticas y el
tiempo que se prevé que el paciente permane-
cerd en lista de espera. Muchas de las enfer-
medades pulmonares crénicas se caracterizan
por presentar un periodo de relativa estabili-
dad, otro de deterioro lento y progresivo, y
una fase final de empeoramiento muy rapido
tras la que los enfermos fallecen. Es impor-
tante indicar la inclusién en la lista de espera
en un momento en el que los pacientes estén
suficientemente enfermos para comprometer
su supervivencia, pero no tan enfermos que
no puedan sobrevivir el tiempo que han de
permanecer en espera (fig. 1).

Se han realizado numerosos estudios en nifios
con fibrosis quistica para identificar las varia-
bles prondstico que nos permitirian estimar su
probable supervivencia y orientar la inclusién
en la lista de espera de trasplante. Aunque se
han desarrollado varios modelos con ayuda
del andlisis multivariante, ninguno de ellos es
suficientemente sensible y especificol®. Por
otro lado, la progresiéon de la enfermedad es
muy variable en los pacientes con fibrosis
quistica. En la préctica, la decisién para indi-
car la realizacién de un trasplante pulmonar
en estos nifos se basa en la consideracién
conjunta de una serie de variables!1"13; valor
del volumen espiratorio forzado en el primer
segundo (FEV) menor al 30% respecto al va-
lor tedrico, deterioro rapido de la funcién pul-
monar, desnutricién refractaria a una inter-
vencién nutricional agresiva, cor pulmonale,
hipoxemia (pO, < 55 mmHg) y/o hipercap-
nia (pCO, > 50 mmHg), e incremento pro-
gresivo de la resistencia antimicrobiana de los
patégenos pulmonares. Son también de mds
riesgo los pacientes mds jévenes y los de sexo

femenino. Ademds, es esencial tener en cuen-
ta la calidad de vida de los nifios consideran-
do ciertos factores, como la capacidad para
tomar parte en las actividades diarias (ir al co-
legio, relaciones sociales), la tolerancia al ejer-
cicio, el tiempo que pasan ingresados en el
hospital, y los requerimientos de oxigeno y
tratamientos antibidticos!.

En otras enfermedades, como las neumonias
intersticiales o la fibrosis pulmonar, dada su
escasa frecuencia, no disponemos de datos fi-
cilmente objetivos y validados en los nifios,
especialmente en los lactantes. Lo mds im-
portante es valorar en estos casos la presencia
de una alteracién funcional moderada o grave,
la necesidad de ventilacién mecdnica o de
aportes muy elevados de oxigeno y la falta de
respuesta a los tratamientos realizados, y efec-
tuar una comparacién con la historia natural
teérica de la enfermedad”.

En los dltimos afios, el tratamiento de los pa-
cientes con hipertensién pulmonar primaria
ha evolucionado considerablemente por la
disponibilidad de nuevos tratamientos médi-
cos!®15. Se han publicado datos de supervi-
vencias en nifios similares a la del trasplante
pulmonar con el empleo de epoprostenol in-
travenoso'®, pero se desconoce todavia el
efecto a largo plazo sobre la supervivencia de
otros tratamientos, como bosentan, sildenafi-
lo, iloprost o teprostinil. Otro factor a tener
en cuenta es que algunos pacientes que se han
estabilizado con el tratamiento médico pue-
den presentar posteriormente un empeora-
miento muy brusco que no permite incluirlos
en lista de espera para trasplante. Actualmen-
te, se recomiendan los siguientes criterios para
referir a un nifio con hipertensiéon pulmonar a
un centro de trasplantem: clase funcional III o



Tabla 2. Contraindicaciones para la realizacion de un trasplante pulmonar

Contraindicaciones absolutas
Disfuncién orgénica grave hepdtica o renal

Infeccién activa extrapulmonar

Enfermedad neuromuscular progresiva

Neoplasia activa en los Gltimos 2-5 afios (segin el tipo de tumor)

Disfuncién neurolégica o anomalias cromosémicas graves que disminuyen la calidad de vida

Colaterales arteriales sistémicas transpleurales a las arterias bronquiales

Infeccién por Burkholderia cepacia genomovar-3

Contraindicaciones relativas
Escoliosis grave

Pleurectomia quirirgica o pleurodesis quimica

Infeccién pulmonar por patégenos multirresistentes

Dificultad para cumplir los tratamientos
Enfermedad activa colégeno-vascular

Desnutricién grave

IV, poca tolerancia al ejercicio (recorrer me-
nos de 350 m en la prueba de caminar 6 min),
sincopes no controlados, hemoptisis o fallo
ventricular derecho, y algunos parimetros he-
modindmicos (presién media de la auricula

derecha > 15 mmHg, e indice cardiaco < 2
/min/m?).

Contraindicaciones

Hay diferentes situaciones que pueden hacer
desestimar la realizacién de un trasplante pul-
monar, algunas de ellas de modo absoluto y
otras de modo relativo (tabla 2)>10:17,

En los pacientes con fibrosis quistica, muchos
centros consideran la presencia de Bulkholde-
ria cepacia una contraindicacién absoluta para
la realizacién del trasplante, dado que se ha
descrito un riesgo de muerte postrasplante
precoz del 50%. El anilisis molecular ha per-
mitido definir que este mal pronéstico va aso-
ciado fundamentalmente a la infeccién por B.
cepacia genomovar-3, y la evolucién es mejor
en otros subtipos de esta bacterial®.

Muchos de los criterios estindares de exclu-
si6n en los programas de trasplante pulmonar
de adultos, como la ventilacién mecinica, la
toracotomia previa, el tratamiento con corti-
coides e incluso la oxigenacién de membrana
extracorpérea, no son aplicables del mismo
modo en los nifios??, y no representan una
contraindicacién absoluta para el trasplan-
te9,20.

Los pacientes cianéticos en los que se han re-
alizado toracotomias previas para procedi-

mientos paliativos deben evaluarse con cuida-
do antes del trasplante, ya que presentan un
riesgo elevado de sangrado a partir de colate-
rales de la pared tordcical’.

Organo donante

La escasez de 6rganos donantes es uno de los
determinantes principales para la realizacién
de trasplantes de 6rganos sélidos. El proble-
ma de la escasez de érganos es mayor en el
caso del pulmén dado que sélo en un 15-20%
de los donantes multiérgano se consigue utili-
zar los pulmones.

Es necesaria la compatibilidad ABO, y el pro-
néstico es mejor cuando se emplean donantes
ABO idénticos. Otro factor muy importante
es la compatibilidad de tamaio entre el recep-
tor y el donante. La mayoria de centros acep-
tan 6rganos con un tamafio un 10-25% infe-
rior o superior a los valores teéricos del
receptor. En la tabla 3 se recogen los requisi-
tos generales para la seleccién de donantes
pulmonares de cadaver.

En nuestro centro, el tiempo medio de espera
para los nifios menores de 2 afios ha sido de
71 dias, y de 60 dias para los nifios de 3-9
afos de edad, mientras que para los nifios de
10-15 afios fue de 146 dias?!, cifra que se estd
incrementado en los ultimos 2 afios.

Aunque en Espafia hay un indice de donacién
muy elevado, en los dltimos afios se ha produ-
cido un descenso de los donantes fallecidos
por accidente de trafico unido a un aumento
de los donantes fallecidos por hemorragia ce-
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Seleccion del paciente

Para incluir un nifio en lista
de espera de trasplante hay
que considerar las
expectativas de
supervivencia, la calidad de
vida y el tiempo que se
prevé que el paciente
permanecera en lista de
espera.

En los ninos con fibrosis
quistica se considera de
forma conjunta una serie
de variables: volumen
espiratorio forzado en el
primer segundo (FEV,)
inferior al 30%, deterioro
rapido de la funcion
pulmonar, desnutricion
refractaria, hipoxemia,
hipercapnia. Ademas, es
esencial tener en cuenta la
calidad de vida de los
ninos: capacidad para
tomar parte en las
actividades diarias (ir al
colegio, relaciones
sociales), tolerancia al
ejercicio, tiempo que pasan
ingresados en el hospital,
requerimientos de oxigeno
y tratamientos antibiéticos.
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En los ninos con
hipertensién pulmonar se
consideran los siguientes
criterios: clase funcional llI
o IV, poca tolerancia al
ejercicio (recorrer menos
de 350 m en la prueba de
caminar 6 min), sincopes
no controlados, hemoptisis
o fallo ventricular derecho,
y algunos parametros
hemodinamicos (presion
media de la auricula
derecha > 15 mmHg,

e indice cardiaco < 2
I/min/m2).

Muchos de los criterios
estandares de exclusion en
los programas de trasplante
pulmonar de adultos, como
la ventilacion mecanica, la
toracotomia previa y el
tratamiento con corticoides,
no son aplicables del
mismo modo en los nifnos,
y No representan una
contraindicacion absoluta
para el trasplante.

Organo donante

La escasez de 6rganos
donantes es uno de los
determinantes principales
para la realizaciéon de
trasplantes de érganos
sélidos. El problema de

la escasez de 6rganos es
mayor en el caso del
pulmoén, dado que soélo en
un 15-20% de los
donantes multiérgano

se consigue utilizar los
pulmones. Para la
realizacion del trasplante
se requiere la
compatibilidad ABO y una
diferencia de tamafio de
los pulmones del donante
respecto a los del receptor
inferior al 25%.
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Tabla 3. Requisitos para la seleccion de donantes
pulmonares

Edad < 65 afios

Ausencia de historia de enfermedad
pulmonar significativa

No fumadores en exceso (< 30 paquetes-
afo)

Radiografia de térax normal
Distensibilidad pulmonar aceptable
(presion inspiratoria pico < 30 cmH,O)*
Oxigenacién adecuada (PaO, > 300
mmHg con FiO, = 1)*

Duracién de ventilacién mecénica < 3 dias
Ausencia de secreciones purulentas

Apariencia macroscépica e inspeccion
broncoscépica satisfactorias

*A volumen corriente = 15 ml/kg y presién positiva al final de
la espiracion = 5 emH,O.

rebral>*. Ello ha traido consigo un envejeci-
miento de la poblacién donante, lo que limita
la disponibilidad de 6rganos para el trasplante
pulmonar, especialmente para los nifios y ado-
lescentes. Para compensar este aspecto, en al-
gunos centros se intenta incrementar el nime-
ro de 6rganos disponibles con la utilizacién de
donantes a corazén paradozz, o mediante la
realizacién de trasplantes lobares en nifios con
pulmones procedentes de pacientes adultos?0.

En Espafia, el porcentaje de pacientes que fa-
llecen en lista de espera antes de poder recibir
un trasplante pulmonar es de alrededor del
10%3, situacién favorable en relacién con

otros paisesl.

Tipos y técnicas
de trasplante

Los trasplantes pulmonares pueden clasificar-

se basicamente como unipulmonares y bipul-

monares”.

Las indicaciones del trasplante unipulmonar
en nifios son mucho menos frecuentes que en
los adultos. Se aconseja realizarlo sélo si el
crecimiento somatico estd casi completado y
el 6rgano ofrecido es de tamafio y calidad per-
fectos. Podria indicarse en la enfermedad pa-
renquimatosa pulmonar no séptica (fibrosis
pulmonar, bronquiolitis obliterante, etc.) y la
hipertensién pulmonar. Para la realizacion del
trasplante unipulmonar, el térax se aborda a
través de una toracotomia posterolateral y se
realizan 3 suturas: el bronquio principal, la ar-
teria pulmonar y la auricula izquierda.

El trasplante bipulmonar es la opcién preferi-
da en los nifios, y es obligado en los casos de
enfermedad pulmonar séptica (fibrosis quisti-
ca, bronquiectasias), debido al riesgo de con-
taminacién del pulmén trasplantado por el
pulmodn nativo. La técnica utilizada es el tras-
plante bipulmonar secuencial. El abordaje del
térax se realiza a través de una toracosternoto-
mia transversa bilateral (fig. 2) a través del
cuarto o quinto espacio intercostal, y el tras-
plante se lleva a cabo como si se tratara de dos
trasplantes unipulmonares de forma consecu-
tiva. En ocasiones, durante la implantacién
del primer pulmén, o més frecuentemente en
la del segundo pulmoén, es necesario el empleo
de circulacién extracorpérea por motivos de
hipoxemia, hipertensién pulmonar o bajo gas-
to cardiaco. En algunos centros pedidtricos se
utiliza de manera sistemdtica la circulacién
extracorpérea durante todo el trasplante, obli-
gada en los lactantes y nifios pequeﬁ0523.

Las técnicas de trasplante lobar son una va-
riante del trasplante bilateral secuencial, y
pretenden compensar la escasez de donantes.
El trasplante de donante vivo se ha realizado,
principalmente en pacientes con fibrosis quis-
tica, en algunos centros de Estados Unidos**.
El procedimiento quirtrgico consiste en un
trasplante bipulmonar secuencial utilizando el
l6bulo inferior de dos donantes vivos, con la
complicacién de coordinar tres operaciones si-

Figura 2. Incision cutdnea
correspondiente a una
toracosternotomia transversa
bilateral para realizar un
trasplante bipulmonar secuencial.



multdneas. También se ha propuesto la reali-
zacién del trasplante lobar procedente de un
donante adulto cadaver?%?>. El trasplante lo-
bar en nifios con pulmones de donantes adul-
tos es factible s6lo a partir de los 7 afios de
edad?®.

El trasplante cardiopulmonar consiste en un
trasplante en bloque del corazén y los dos
pulmones, realizando una anastomosis de la
trdquea, la aorta y la auricula derecha. Se re-
serva para los pacientes con una enfermedad
vascular pulmonar asociada a cardiopatia con-
génita no corregible, y para los casos en que se
ha producido un fallo ventricular izquierdog.

Inmunosupresion

En cada centro se utilizan regimenes inmu-
nosupresores ligeramente diferentes, pero la
mayoria utiliza un tratamiento triple, formado
por tacrolimus o ciclosporina, micofenolato o
azatioprina, y corticoides®. También se utili-
zan con frecuencia tratamientos de induccién
a partir de la aparicién de los antagonistas de
la interleucina 2, basiliximab o daclizumab®.

Complicaciones

Fallo primario del injerto

Es una lesién pulmonar aguda con aumento
de la permeabilidad vascular relacionada con
la preservacién y la isquemia-reperfusién. Se
define como un cociente entre la presion arte-
rial de oxigeno/fraccion inspiratoria de oxige-
no (PaO,/FiO,) menor de 200 mmHg?’. Se
denomina también lesién de preservacion o
edema de reperfusion. Su incidencia oscila
entre el 10y el 30962829,

Clinicamente, se manifiesta por infiltrados
pulmonares bilaterales y disminucién de la
oxigenacién. El tratamiento se basa en las
medidas de soporte habituales para la hipoxe-
mia (ventilacién mecdnica, presién positiva al
final de la espiracién [PEEP], restriccién de
liquidos), y en la administracién de ¢xido ni-
trico inhalado. En general, suele ser transito-
ria, aunque en casos muy graves puede ser
responsable de la muerte del paciente.

Rechazo agudo

A pesar de los regimenes inmunosupresores
actuales, la incidencia de rechazo agudo es al-
ta y la mayoria de receptores experimentan al
menos un episodio de rechazo agudo. Es uno
de los factores de riesgo principales para el
desarrollo de una bronquiolitis obliterante.

El rechazo agudo es un fenémeno de infla-
macién mediada por células (linfocitos T) de

un 6rgano reconocido como extrafio. Histol6-
gicamente, el rechazo agudo celular se carac-
teriza por infiltrados perivasculares linfociti-
cos, con o sin una bronquiolitis linfocitaria
acompanante.

El mayor riesgo para el rechazo agudo corres-
ponde a los primeros meses postrasplanteg, y
es especialmente frecuente en el periodo pos-
toperatorio inmediato. Las manifestaciones
clinicas son inespecificas e incluyen fiebre,
tos, disnea, auscultacién de crepitantes o ron-
cus, aparicion de infiltrados en la radiologia
tordcica y deterioro en la oxigenacién o la
funcién pulmonar. En ocasiones se puede
presentar de forma silente. La radiografia de
térax es anormal en el 75% de los episodios
de rechazo agudo en el primer mes postras-
plante, pero puede ser normal o no mostrar
cambios hasta en el 80% de los episodios mds
tardios. Es necesaria la realizacién de una
biopsia transbronquial para confirmar el epi-
sodio de rechazo. Histolégicamente, se clasi-
fica en distintos grados, desde AO (no recha-
zo0) hasta A4 (rechazo grave)®?. En general,
los rechazos de grado A2 o superior se tratan
con dosis altas de corticoides (tres dosis de 10
mg/kg/dia). Hay una cierta controversia sobre
si deberian ser tratados los rechazos de grado
minimo (A1): algunos autores no los tratan,
mientras que otros creen que son un factor de
riesgo para el desarrollo de un rechazo créni-
co3l.

En pacientes clinicamente estables y asinto-
miticos se han encontrado biopsias trans-
bronquiales positivas para el rechazo en el 25-
71% de los casos (en general, un rechazo
minimo o leve), por lo que la prictica estdn-
dar es la realizacién de biopsias transbron-
quiales de vigilancia periédicas, sobre todo

durante los primeros 6-12 meses postrasplan-
32
te ~“.

Infeccién

Las infecciones bacterianas del 6rgano tras-
plantado son las mds frecuentes durante las
primeras 2-3 semanas. Dado el riesgo de de-
sarrollar bronquitis 0 neumonia que presentan
estos pacientes, el aislamiento de microorga-
nismos bacterianos en el esputo se trata de
manera precoz con antibiéticos, aunque re-
presente s6lo una colonizacién de las vias aé-
reas.

Las infecciones por organismos oportunistas,
como Nocardia, Legionella y Pneumocystis, se
han eliminado pricticamente con el uso pro-
filactico de trimetoprima-sulfametoxazol.

La infeccién por citomegalovirus se ha consi-
derado una de las causas principales de mor-
bilidad y mortalidad tras el trasplante de 6r-
ganos sélidos. En ausencia de profilaxis, entre
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Tipos y técnicas del
trasplante

Hay varias modalidades
de trasplante pulmonar:
unipulmonar, bipulmonar,
lobar y cardiopulmonar.
En los nifos la opcién
preferida es el trasplante
bipulmonar secuencial. El
trasplante cardiopulmonar
se reserva para los
pacientes con una
enfermedad vascular
pulmonar asociada a
cardiopatia congénita no
corregible, y para los
casos en que se ha
producido un fallo
ventricular izquierdo.

Inmunosupresion

Los ninos trasplantados
de pulmén reciben una
inmunosupresion triple
que incluye corticoides,
tacrolimus o ciclosporina,
y azatioprina o
micofenolato.
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Complicaciones

Las principales
complicaciones del
trasplante en la fase
precoz son: el fallo
primario del injerto,

el rechazo agudo, las
infecciones y los
problemas de las suturas
bronquiales. En la fase
tardia la complicacion mas
importante es la
bronquiolitis obliterante

o rechazo crénico, que
representa la principal
limitacion para la
supervivencia a largo plazo
de los nifos. Se debe
vigilar de forma especial
en los nifios pequefios la
aparicion de un posible
sindrome linfoproliferativo,
y en los adolescentes el
cumplimiento terapéutico.
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el 25 y el 80% de los receptores de un tras-
plante de érganos sélidos desarrollard una in-
feccién por citomegalovirus que serd sintoma-
tica en el 8-41% de estos pacientes33. El
mayor riesgo lo presentan los receptores sero-
negativos que reciben un érgano de un do-
nante seropositivo. Ademads de la enfermedad
aguda por citomegalovirus, la infeccién por
citomegalovirus se asocia con un aumento de
la frecuencia de bronquiolitis obliterante. El
disefio de protocolos de terapia anticipada ba-
sados en la deteccién del antigeno pp-65 en
los leucocitos de sangre periférica o de los dci-
dos nucleicos virales por reaccién en cadena
de la polimerasa (PCR)3334 asi como el uso
de ganciclovir, y recientemente de valganci-
clovir, para el tratamiento y la prevencién de
la infeccién por citomegalovirus, ha conduci-
do a una disminucién muy importante de la
mortalidad en estos pacientes.

Las infecciones fungicas se pueden asociar
con una mortalidad elevada, especialmente las
producidas por Aspergillus y en menor grado
por Candida®, por lo que igualmente se em-
plean protocolos profilicticos que incluyen el
uso de anfotericina B nebulizada3®, itracona-
zol o fluconazol. En los pacientes afectados
de fibrosis quistica colonizados previamente
por Aspergillus se administra ademds de ma-
nera profildctica anfotericina B intravenosa en
el periodo postoperatorio inmediato.

La mayoria de los nifios que reciben un tras-
plante pulmonar experimentan las infecciones
usuales respiratorias y gastrointestinales pro-
pias de la infancia sin problemas significati-
vos. Esto es cierto sobre todo si la infeccién se
produce en un periodo tardio postrasplante.
Sin embargo, la infeccién precoz con virus
adquiridos en la comunidad (virus respirato-
rio sincitial, parainfluenza, influenza y, espe-
cialmente, adenovirus) puede originar una en-
fermedad pulmonar grave; se han descrito
casos de fallo del injert037.

Enfermedad linfoproliferativa postrasplante
La enfermedad linfoproliferativa postrasplan-
te se define como la proliferacién linfoide, en
la mayoria de ocasiones de tipo B, después del
trasplante. El espectro de trastornos va desde
una hiperplasia policlonal a un linfoma mo-
noclonal maligno. En los nifios est4 relaciona-
da casi siempre con el virus de Epstein-
Barr38. Alrededor del 80% de los casos ocurre
en los primeros 2 afios del trasplante. La inci-
dencia tras el trasplante de pulmén es de alre-
dedor del 1193839,

Es necesaria una vigilancia constante de los
sintomas para realizar un diagndstico precoz,
especialmente en los pacientes sin inmunidad
pretrasplante contra el virus de Epstein-

Barr*9. La realizacién de una tomografia
computarizada (TC) de térax de control sis-
temdtico en los nifios trasplantados de pul-
moén permite la deteccién frecuente de casos
asintomdticos.

La enfermedad linfoproliferativa postrasplan-
te tiende a afectar al 6rgano trasplantado y el
drea alrededor del trasplante41. La incidencia
de afecciones intratordcicas en el trasplante
pulmonar es de alrededor del 70%, y en el
trasplante de corazén-pulmén, del 89%37. Se
realiza un enfoque preventivo mediante la de-
terminacién periddica de la carga viral del vi-
rus de Epstein-Barr mediante PCR y la dis-
minucién de la inmunosupresién vy
administracién de ganciclovir o valganciclovir
en caso de que se detecte un aumento™2.

El tratamiento consiste en disminuir la inmu-
nosupresién, administrar antivirales intraveno-
s0s y, en caso necesario, el empleo de quimio-
terapia. Recientemente, parece que el
rituximab, un anticuerpo monoclonal contra
antigenos de la superficie de los linfocitos B
(anti-CD 20), podria ser el tratamiento de
eleccién antes de emplear la quimioterapia, que
se reservaria para los casos sin respuesta™.

Complicaciones de la via aérea

Las complicaciones de la via aérea debidas a
la isquemia bronquial fueron una complica-
cién grave en las primeras épocas del tras-
plante pulmonar, pero su frecuencia y grave-
dad han disminuido mucho: su frecuencia
actual es de un 10-15%2°. Las mds frecuentes
son la estenosis de las suturas bronquiales y la
malacia de la zona de anastomosis. EI manejo
de estas complicaciones incluye la dilatacién
con baldn, la reseccién con ldser o la coloca-
cién de una pr(')tesis44. La dehiscencia de la
sutura es poco frecuente. Si es parcial, se pue-
de tratar de manera conservadora, pero si es
total puede requerir la neumonectomia.

Bronquiolitis obliterante

La bronquiolitis obliterante constituye actual-
mente la amenaza mds importante para la su-
pervivencia a largo plazo de los pacientes so-
metidos a trasplante pulmonar45 . Representa
una forma de rechazo crénico. En su patoge-
nia se ha implicado un proceso aloinmune, la
infeccién por citomegalovirus y el tiempo de
isquemia bronquial.

La incidencia es mayor durante los primeros
2 afos después del trasplante, pero los pacien-
tes permanecen en riesgo indefinidamente; el
60-80% de los pacientes puede alcanzar el
riesgo acumulado de bronquiolitis obliterante
a los 5-10 afios del trasplantezg.

La manifestacién clinica mds constante es la
pérdida progresiva de funcién pulmonar por



la obstruccién al flujo aéreo. La TC de alta
resolucién puede mostrar un patrén en mo-
saico en el que se intercalan zonas de atrapa-
miento aéreo con zonas normales. Dado que
la afeccion suele ser focal, la biopsia trans-
bronquial es poco sensible para su diagnésti-
co, e incluso la biopsia a cielo abierto no es
sensible al 100%. Por ello, se utiliza el térmi-
no clinico de “sindrome de bronquiolitis obli-
terante”, como la disminucién del FEV, un
20% o mis respecto al mejor FEV, postras-
plante‘“’.

El tratamiento consiste bdsicamente en au-
mentar la inmunosupresién47. En algunos pa-
cientes la funcién pulmonar se estabiliza a un
nivel inferior, pero en otros la afeccion puede
ser ripidamente progresiva y mortal. El re-
trasplante para los casos de bronquiolitis obli-
terante es controvertido y los resultados no
muy favorables. La utilizacién de ciclosporina
nebulizada podria disminuir la incidencia de
rechazo crénico postrasplante48.

Falta de camplimiento con el tratamiento

La falta de adhesion al tratamiento, en espe-
cial dejar de tomar regularmente los firmacos
inmunosupresores, puede ser una causa fre-
cuente de rechazo agudo o crénico en los pa-
cientes adolescentes. Se debe sospechar en los
casos en que las dosis de los firmacos fluctdan
mucho, se observan faltas de asistencia a la
consulta, rechazo agudo recurrente, depresién
o quejas frecuentes relacionadas con la ganan-
cia de peso o el aspecto cushingoide. Para re-
solver el problema son esenciales, en estos ca-
sos, el apoyo psicolégico y la terapia
familiar?6.

Prondéstico
y supervivencia

Tras el trasplante pulmonar se produce una
mejoria espectacular en la calidad de vida de
los nifios trasplantados. E1 90% de los nifios
no tiene ninguna limitacién en su actividad a

los 3 afios del trasplante49.

En el Children’s Hospital de St. Louis, el
centro con mayor experiencia mundial pedid-
trica, se ha alcanzado en 15 afios, sobre 277
trasplantes realizados, una supervivencia a los
5 afios del 55%72 y a los 10 afios del trasplan-
te, una tasa del 40%2°. El retrasplante conlle-
va una mortalidad superior, con una tasa de
supervivencia a los 5 afios del 25-30%3.

En nuestro pais, las cifras de supervivencia en
el trasplante pedidtrico estin entre el 62 y el
70% a los 5 afios y el 62% a los 8 afios20:21,50,
Los avances alcanzados en los ultimos afios
en las técnicas quirdrgicas y la inmunosupre-

si6n hacen que el trasplante pulmonar en los
nifios sea una realidad. El reto actual es el in-
cremento de la supervivencia a largo plazo y
la disminucién de la incidencia de rechazo
crénico.
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