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1. INTRODUCCION

El trasplante pulmonar se ha consolidado en
los ultimos afios como una opcidn terapéutica
para los nifios con una enfermedad pulmonar
grave en la que han fracasado otras opciones
terapéuticas, consiguiendo una buena calidad
de vida y una supervivencia prolongada, simi-
lar a la del trasplante realizado en pacientes
adultos.

El trasplante en los nifios presenta numerosas
particularidades en relacién al trasplante en
adultos: caracteristicas especificas de los ni-
fios en las diferentes etapas de desarrollo, des-
de lactantes a adolescentes, indicaciones dife-
rentes segun los distintos grupos de edad, los
efectos de los tratamientos inmunosupreso-
res, especial susceptibilidad a las infecciones
en relacién con un sistema inmunitario inma-
duroy problemas particulares en la disponibi-
lidad de donantes adecuados.

De los 55.260 trasplantes de pulmén que se
han realizado hasta el momento, 2542 se han
hecho en nifios. Esta disparidad de cifras en
nifos y adultos tiene que ver con la historia
natural de la enfermedad pulmonar en nifios.
Los resultados del trasplante pediatrico han
mejorado de forma considerable en las dos ul-
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timas décadas, por los avances en la técnica
del trasplante, la preservacion de los érganos,
el manejo perioperatorio, la inmunosupresion
y la profilaxis y tratamiento de las complica-
ciones infecciosas; la disfuncion cronica del
injerto, como en los adultos, limita la supervi-
vencia a largo plazo.

2. EPIDEMIOLOGIA DEL TRASPLANTE
PULMONAR PEDIATRICO

En Espafa el primer trasplante en pacientes
adultos se realiz6 en 1990y el nimero total de
trasplantes anuales ha aumentado progresiva-
mente desde los 6 practicados en 1990 hasta
los 294 del afio 2015, con un total de 3781, se-
gun los datos de la Organizacion Nacional de
Trasplantes (ONT). La ONT considera trasplan-
tes pediatricos los realizados en menores de 16
afos. El primer trasplante pulmonar pediatrico
en Espaia se realizé en 1996. El volumen de
trasplantes pediatricos realizados en menores
de 16 afos (124 hasta el 2015) corresponde a
un 3,2% del total de trasplantes realizados en
adultos. A diferencia de lo que ocurre con los
trasplantes de pacientes adultos, el nimero
anual de trasplantes se ha mantenido relativa-
mente constante, siendo la mediana en este
periodo de 6 al afio. En el Registro Espafol de
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Trasplante Pulmonar, el 74% de los nifios tenian
entre 11 y 15 afos de edad. Estos datos son
comparables a los que se recogen en el registro
de la International Society for Heart & Lung
Transplantation (ISHLT), en el que consideran
trasplante pediatrico el realizado en menores
de 18 afos. Segln los datos de la ISHLT, entre
1987y junio de 2014 se realizaron 55.260 tras-
plantes pulmonares y cardiopulmonares, de los
que fueron pediatricos 2542 (4,5%), lo que su-
pone que se trasplant6 30 veces mas en adul-
tos que en la edad pediatrica. El porcentaje mas
elevado de trasplantes corresponden al grupo
de adolescentes (12 a 17 afios), que represen-
tan en Europa el 84% de los trasplantes pedia-
tricos, y en América del Norte el 68%.

La baja frecuencia de trasplantes en los nifios
y la ausencia de un incremento similar al ocu-
rrido en pacientes adultos tiene relacion con 3
factores: 1) la baja prevalencia en los nifios de
las enfermedades pulmonares graves; 2) los
avances en los cuidados médicos de los pa-
cientes con fibrosis quistica, principal indica-
cion en la edad pediatrica, han mejorado con-
siderablemente su evolucién y retrasado la
edad en la que puede ser necesario un tras-
plante de pulmén, y 3) la escasa disponibili-
dad de donantes jovenes.

Solo 43 centros realizan trasplante pulmonar
pediatrico en el mundo y la mayoria de ellos
(88,3%) realizan Unicamente entre 1y 4 tras-
plantes al afio, con solo 3-4 centros realizando
entre 5y 9 trasplantes y 2 centros entre 10 y
19 trasplantes. Al igual que ocurre en Espafia,
podemos distinguir dos tipos de centros: cen-
tros con dedicacién especifica al trasplante
pediatrico en los que se realizan trasplantes a
nifnos de todas las edades, y centros de tras-
plante pulmonar de adultos en los que se
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atiende también a nifos adolescentes o ma-
yores de 8-10 afios y en algunos a nifios a par-
tir de la edad preescolar.

3. INDICACIONES

Como en los adultos, la indicacion general para
el trasplante pulmonar es la insuficiencia respi-
ratoria progresiva y potencialmente letal debida
a una enfermedad pulmonar parenquimatosa o
vascular. Puesto que la mayoria de estas enfer-
medades progresan lentamente, para la indica-
cion del momento de realizacién del trasplante
debe tenerse en consideracién una superviven-
cia prevista del nifio de menos de 2 afos y una
muy mala calidad de vida, que se hayan agotado
todas las medidas terapéuticas, que no exista
otra enfermedad grave y asegurar la existencia
de un ambiente familiar y social adecuado para
asumir los riesgos del trasplante y el estricto
cumplimiento de un régimen terapéutico com-
plejo antes y después del trasplante.

En la Tabla 1 se especifican las principales en-
fermedades en las que puede estar indicado
realizar un trasplante pulmonar en ninos. La
fibrosis quistica es la principal indicacion, aun-
que su frecuencia va disminuyendo en la edad
pediatrica. Los otros grupos importantes de
indicaciones los constituyen las enfermeda-
des vasculares pulmonares (principalmente |a
hipertension pulmonar) y las enfermedades
difusas del parénquima pulmonar.

En el Registro Espariol de Trasplante Pulmonar
(afos 2006-2012), la fibrosis quistica representd
el 63,6% de los trasplantes en nifios menores de
16 afios, las enfermedades intersticiales el
13,7%, la bronquiolitis obliterante postinfeccio-
sa el 11,4%, la hipertension arterial pulmonar el
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Tabla 1. Indicaciones de trasplante pulmonar en nifios

Fibrosis quistica

Enfermedades vasculares pulmonares:
+ Hipertension pulmonar
+ Otra patologfa vascular pulmonar:
- Estenosis de venas pulmonares
- Displasia alveolo-capilar

Enfermedades difusas del parénquima pulmonar:

+ Neumopatias intersticiales propias de los nifios:
- Déficit de proteinas del surfactante
- Neumonitis crénica de la infancia
- Trastornos del desarrollo alveolar
- Displasia broncopulmonar

+ Fibrosis pulmonar poslinfoma

+ Otras neumopatias intersticiales

» Bronquiolitis obliterante postrasplante de progenitores
hematopoyéticos

Bronquiolitis obliterante postinfecciosa

Disfuncion del injerto pulmonar (retrasplante)

9,1%, y el retrasplante el 2,3%. La proporcion de
las diferentes indicaciones en relacién con los
grupos de edad ha evolucionado en los tltimos
anos. Debido a la mejora y aumento de eficacia
de los diferentes tratamientos, la edad media de
trasplante en fibrosis quistica y en hipertension
pulmonar ha aumentado. En cambio, otras pato-
logias como enfermedades intersticiales o défi-
cit del surfactante se han convertido en frecuen-
tes indicaciones en los nifios mas pequefios, en
los que el trasplante pulmonar puede ser la tni-
ca opcion de supervivencia.

En el registro de la ISHLT (Tabla 2) la fibrosis
quistica es la principal causa de trasplante
pulmonar en nifios, especialmente entre 6 y
11 afios (50,5%) y el 69,1% entre 12 y 17 afios.
Sin embargo, la indicacion de trasplante varia
para cada grupo de edad. En el nifilo menor de
1afio la enfermedad pulmonar difusa (fibrosis
pulmonar, déficit del surfactante) es la princi-
pal indicacion (40,8%), en nifios de 1 a 10 afios
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Tabla 2. Trasplante pulmonar pediatrico. Indicacio-
nes por grupos de edad (enero de 2000-junio de
2014).

Enfermedad <1 1-5 6-10 11-17
ano aflos  afios  afos
Fibrosis quistica 0 57% 505% 69,1%

Hipertension pulmonar ~ 13%
idiopatica

Enfermedad vascular 37%  57% 1%  01%
pulmonar

21,8% 102% 79%

148% 8% 15%  08%
126% 41%  2,8%

Cardiopatia congénita

Fibrosis pulmonar 7,4%
idiopatica

Fibrosis pulmonar, 13%
otras causas

115%  7,7%  2,7%

Déficit de proteina B 204%  4,6% 0 0

surfactante

Bronquiolitis 0 9,2%
obliterante

No retrasplante

Retrasplante 0 46% 31%  31%
Bronquiolitis

obliterante

Retrasplante, 0 46% 15%  2,3%
no bronquiolitis

obliterante

Enfermedad vascular 37%  57% 1% 0,1%
pulmonar

10,7%  4,6%

Displasia 74% 23% 05% 0,6%
broncopulmonar
Otros 204% 57% 61% 41%

Fuente: 2015 ISHLT Registry Report.

las mas frecuentes son la fibrosis quistica y la
hipertension pulmonar primaria. Puesto que
cada vez es menos frecuente el trasplante de
nifos menores de 11 afos y adolescentes con
fibrosis quistica, en este dltimo registro desde
el afio 2000 ya se evidencia el menor porcen-
taje de trasplantados en esos grupos de edad
respecto a los registros que incluian desde el
afio 1990.
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4. ;CUANDO REMITIR A UN NINO
PARA TRASPLANTE PULMONAR?
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En general, los nifios deberian ser remitidos
cuando su enfermedad de base suponga un
riesgo para su vida, con una mala calidad de
vida a pesar de las maximas medidas terapéu-
ticas, y se prevea una razonable mejora de su
expectativa de vida con el trasplante.

La decision de incluir a un nifio en lista de es-
pera para recibir un trasplante pulmonar no
es facil, ya que es muy complicada la predic-
cién de la supervivencia. Hay muchos estu-
dios en adultos que demuestran un claro au-
mento de la supervivencia tras el trasplante.
Desafortunadamente, con muchos menos
trasplantes realizados en nifios, no hay tan-
tos datos que lo demuestren, aunque ya exis-
ten centros con una dilatada experiencia que
lo justifican.

Una apropiada seleccion de los candidatos y el
momento de inclusion en lista de espera son
cruciales para maximizar la supervivencia glo-
bal de los nifios y adolescentes con enferme-
dad pulmonar terminal que precisan un tras-
plante pulmonar. La evaluacion de los
candidatos pediatricos tiene aspectos especi-
ficos relacionados con la enfermedad de base
y latécnica quirdrgica, asi como los efectos del
tratamiento inmunosupresory de las infeccio-
nes sobre el crecimiento y sobre un sistema
inmune todavia en desarrollo.

Es, por lo tanto, muy importante tomar esta
decision de forma adecuada para ofrecerle
un claro beneficio en su supervivencia. Remi-
tir un nifio con una enfermedad pulmonar
grave a una unidad de trasplante pulmonar
pediatrico debe realizarse cuando existen
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marcadores de evolucién negativa, aunque
no necesariamente coincida con el momento
de inclusion en lista de espera. Su aceptacion
sera necesaria cuando el trasplante pulmo-
nar suponga una mejora de la calidad de vida
y la supervivencia superior al tratamiento
conservador. El equipo multidisciplinar de
trasplante debe tener el tiempo necesario
para valorar la enfermedad de base e identi-
ficary derivar problemas asociados, asi como
ofrecer educacion al paciente y la familia so-
bre el trasplante pulmonar. Este dltimo as-
pecto es Unico para el trasplante pulmonar
pediatrico, en que debe valorarse no solo al
paciente sino a la unidad familiar completa.

Enelafo 2005y ante el creciente aumento de
fallecimientos de pacientes en lista de espera
de trasplante pulmonar, se cre6 en EE. UU. un
sistema de valoracion de la gravedad para la
priorizacion de la inclusion en lista de espera,
el Lung Allocation Score (LAS). Este sistema
hace un calculo utilizando muiltiples valores
clinicos, funcionales, y muchos otros, y deter-
mina el nivel de urgencia para el trasplante,
calculando ademas el beneficio de supervi-
vencia postrasplante. Se ha comprobado en
EE. UU. un beneficio real del trasplante en los
adultos con fibrosis quistica; esta escala de
puntuacion solo es aplicable en nifios mayores
de 12 afos. Los nifios menores de 12 afios son
incluidos en lista priorizando el tiempo acu-
mulado, talla y grupo sanguineo.

Podemos resumir las indicaciones para remi-
tir un nifio con fibrosis quistica a evaluar para
trasplante pulmonar en: hospitalizaciones
frecuentes para antibioterapia intravenosa,
limitacién importante parair al colegio o rea-
lizar la actividad normal, descenso rapido o
fluctuaciones marcadas de la funcion pulmo-
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nar incluyendo un volumen espiratorio forza-
do en el primer segundo (FEV,) < 30%, neu-
motérax o hemoptisis recurrentes, hipoxemia
e hipercapnia. Se considera recomendable
incluirlos si, a pesar de estar recibiendo el
maximo tratamiento médico, su esperanza
de vida es inferior a 2 afios y tienen una mala
calidad de vida que es probable que mejore
con el trasplante. Con este enfoque, amplia-
mente adoptado en Europa, se beneficiaran
la mayoria de los que reciban un trasplante,
aunque tiene el inconveniente de que algln
paciente podria falleceren la lista de espera o
sin incluirse en ella si no se valora adecuada-
mente su prondstico.

En los nifos con enfermedades difusas del pa-
rénquima pulmonar, lo mas importante es va-
lorar la presencia de una alteracion funcional
moderada o grave, la necesidad de ventilacion
mecanica o de aportes muy elevados de oxige-
no, la falta de respuesta a los tratamientos y
tener en cuenta la historia natural de la enfer-
medad. Con algunas enfermedades el nifio no
podra sobrevivir sin el trasplante, como el dé-
ficit de proteina B de surfactante, mientras
que en otras puede haber una respuesta varia-
ble al tratamiento como en el déficit de protei-
na C del surfactante.

El prondstico de Ia hipertension pulmonar ha
mejorado mucho con los nuevos tratamientos
disponibles, por lo que actualmente se reco-
miendan los siguientes criterios: nifios en cla-
se funcional IV, incluirlos en lista de trasplante
e iniciar tratamiento médico; si mejoran reti-
rarlos de la lista de espera. Nifios en clase fun-
cional Ill: realizar tratamiento médico; si no
mejoran o empeoran, incluirlos en lista de es-
pera. Los nifios con estenosis bilateral de ve-
nas pulmonares o displasia alveolocapilar se
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tendrian que incluir de forma precoz en lista
detrasplante, ya que no responden a otros tra-
tamientos.

La naturaleza de estas indicaciones hace que
se plantee la indicacion del trasplante pulmo-
nar en nifios en ventilacién mecanica con ma-
yor frecuencia que en los adultos. Los lactan-
tes con ventilacion mecanica o nifios en
ventilacién mecanica crénica se pueden consi-
derar candidatos a trasplante pulmonar. Se ha
comprobado que los lactantes trasplantados
en ventilacién mecanica tienen la misma su-
pervivencia tras el trasplante que los nifios
mayores no ventilados, y mejor que los nifios
mayores ventilados. La ventilacién mecéanica
invasiva en los nifos con fibrosis quistica es un
factor de riesgo para una mayor morbilidad y
mortalidad postrasplante, peronoloes la ven-
tilacion no invasiva.

En la Tabla 3 se resumen los criterios para re-
mitir los nifos a los equipos de trasplante pul-
monar.

Un comentario especial merece el grupo de
ninos de menos de 12 meses. Las indicaciones
mas frecuentes de trasplante son la patologia
parenquimatosa difusa y la patologia vascular
pulmonar. En el Hospital de Nifios de St. Louis,
uno de los centros con mayor experiencia
mundial pediatrica, sobre 277 trasplantes rea-
lizados en 15 anos, la supervivencia a los 5
anos fue del 55% y a los 10 afios del trasplante
es del 40%. En el registro internacional, la su-
pervivencia a los 5 afios es del 50% y a los 15
afos del 25%. Curiosamente se ha visto en
este grupo menores tasas de rechazo agudoy
de desarrollo de bronquiolitis obliterante. A
pesar de estos resultados, solo 84 nifios de es-
tos nifios han sido trasplantados en EE. UU. en
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Tabla 3. Recomendaciones para remitir los nifios con patologia respiratoria al equipo de trasplante pulmonar

Enfermedad

Indicacion para remitir al centro de trasplante

Fibrosis quistica

Hospitalizaciones frecuentes para antibioterapia intravenosa, limitacion importante para ir al colegio
o realizar la actividad normal, descenso rapido o fluctuaciones marcadas de la funcion pulmonar
incluyendo una FEV, < 30%, neumotdrax o hemoptisis recurrentes, hipoxemia e hipercapnia

Hipertension pulmonar
idiopatica

Clase funcional IV, fallo cardiaco derecho, crisis de hipoxia, sincopes recurrentes, sin respuesta
al tratamiento médico

Estenosis de venas pulmonares,
displasia alveolocapilar

Deben remitirse de forma precoz ya que no responden al tratamiento

Déficits de proteinas del
surfactante

Los pacientes con déficit de proteina B con insuficiencia respiratoria refractaria deben
remitirse de forma precoz. Los pacientes con déficit de ABCA3 o proteina C en caso de
insuficiencia respiratoria grave y ausencia de respuesta al tratamiento

Displasia broncopulmonar

Dada la posibilidad de mejorfa evolutiva de la enfermedad, deben remitirse Ginicamente los
pacientes que no mejoran en el tiempo con insuficiencia respiratoria grave

Bronquiolitis obliterante post
infecciosa

Pacientes con hipoxemia importante o necesidad de ventilacion mecénica invasiva que no
mejoran con el tratamiento médico. Tener en cuenta la posibilidad de mejoria evolutiva los 2

primeros afios

Otras enfermedades
pulmonares parenquimatosas
difusas

Pacientes con hipoxemia importante o necesidad de ventilacion mecanica invasiva que no
mejoran con el tratamiento médico

los dltimos 25 afios. Aunque son raros los ca-
sos que llegan a ser trasplantados, parece mas
probable que no estén siendo remitidos para
valorar un trasplante. A esto puede que conttri-
buya la escasez de centros con experiencia. En
EE. UU. solo dos centros han realizado tras-
plantes en niflos de menos de 12 meses desde
el 2006. Estudios recientes han demostrado
resultados de supervivencia similares a las de
los trasplantes pulmonares en otros grupos de
edad.

5. CONTRAINDICACIONES

Aligual que en el adulto, existen relativamen-
te pocas contraindicaciones para el trasplante
pulmonar pediatrico (Tabla 4). Las contraindi-
caciones quirurgicas incluyen la traqueomala-
cia severa, la pleurodesis con talco, la escolio-
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sis toracica severay laincompetencia laringea,
aunque algunas de estas con frecuencia son
especificas de cada centro. Centros con larga
experiencia han reportado muy buenos resul-
tados incluso ante la presencia de estas con-
traindicaciones.

Las contraindicaciones médicas son también
especificas de cada centro. Estas incluyen la
infeccion viral activa, las infecciones bacteria-
nas multirresitentes, |a falta de adherencia al
tratamiento, las enfermedades mentales in-
tratables, tanto en el nifo como en los cuida-
dores, y los trastornos severos del crecimiento.
En general, la hepatitis C ha sido considerada
una contraindicacién absoluta para el tras-
plante, pero estudios recientes han demostra-
do buenos resultados en pacientes estables
con minima enfermedad hepatica. En los pa-
cientes con fibrosis quistica, la infeccion por
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Tabla 4. Contraindicaciones consensuadas para el
trasplante pulmonar pediatrico

Contraindicaciones quirirgicas

+ Traqueomalacia severa

+ Pleurodesis con talco

+ Escoliosis toracica severa
+ Incompetencia laringea

Contraindicaciones médicas

+ Infeccion viral activa

* Infeccion pulmonar multirresistente*

+ Colonizacién por Mycobacterium abscessus
+ Diabetes mellitus mal controlada*

» Desordenes severos del crecimiento®

+ Neoplasia activa en los tltimos 2 afios

+ Fracaso multiorganico

+ Tuberculosis activa

* Sepsis

Contraindicaciones psicosociales

+ No adherencia al tratamiento refractaria
+ Enfermedad mental intratable en pacientes o cuidadores

*Son contraindicaciones absolutas para algunos centros.

Bulkholderia cepacia genomovar-3, Mycobac-
terium abscessus u hongos multiresistentes
(Schedosporium prolificans) constituyen una
contraindicacién en algunos centros.

Los pacientes con cardiopatias cianosantes en
los que se han realizado toracotomias previas
para procedimientos paliativos presentan un
riesgo muy elevado de sangrado a partir de
colaterales de |a pared toracica y deben ser va-
lorados de forma individual.

Los sistemas de soporte extracorpéreo como
la oxigenacién por membrana extracorpérea
(ECMO) y los sistemas paracorpéreos de susti-
tucién pulmonar (Novalung’®) pueden serviren
algunos casos como puente al trasplante pul-
monar en pacientes que fallecerian por la gra-
vedad de su insuficiencia respiratoria antes de
recibir el trasplante.
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6. ELORGANO DONANTE

La seleccion del donante en trasplante pulmo-
nar se basa en la compatibilidad ABO y en el
tamaiio del receptor (talla, diametros toraci-
cos). Ademas, en los receptores se realiza el
estudio de anticuerpos anti-HLA previo al tras-
plantey, si estan sensibilizados por transfusio-
nes o trasplantes previos, es recomendable el
estudio de compatibilidad contrastandolo con
el tipaje HLA del donante. En los dltimos afos
varios estudios muestran la importancia de
definir la histocompatibilidad entre donante y
receptor en el trasplante por lo que cada vez
mas se hace en estos pacientes sensibilizados
el crosmatch virtual, en el que se comparan las
informaciones del HLA de receptor y donante
y que da una idea del riesgo que puede existir
para desarrollar rechazo o disfuncion del injer-
to. Esto supone un aumento de los pulmones
rechazados para el trasplante, con el consi-
guiente aumento del tiempo en lista de espe-
ra, pero desde que se viene realizando este
crossmatch o prueba cruzada los casos de re-
chazo hiperagudo, causados por la preexisten-
cia en el receptor de anticuerpos contra anti-
genos HLA del donante, son muy raros.

La compatibilidad de tamario entre el receptor
y el donante es también un motivo frecuente
de rechazo de un donante, especialmente en
el caso de los receptores de menor edad. La
implantacién de un pulmén demasiado gran-
de para la cavidad toracica del receptor puede
ocasionar atelectasias, distorsion de la via aé-
rea o incluso taponamiento cardiaco. Para so-
lucionar este problema en ocasiones se acep-
tan pulmones de mayor tamafo, incluso
procedentes de donantes adultos, a los que se
realizan resecciones lobares o atipicas antes
de implantarlos. Por otro lado, un pulmén de-
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masiado pequefio puede conllevar una hipe-
rexpansion del pulmoén y una alteracién de la
mecanica pulmonar con incremento del traba-
jo respiratorio.

Un problema afiadido en el trasplante es la es-
casez de érganos, mayor en el caso del pul-
mon; solo en aproximadamente un 15-20% de
los donantes multiorganicos se consiguen
trasplantar los pulmones. En algunos centros,
optimizando el cuidado del donante, se consi-
gue aumentar esta cifra hasta el 40-50%. En el
caso del trasplante pulmonar pediatrico, y del
trasplante pediatrico en general, es dramatica
la disminucion del nimero de donantes jéve-
nes disponibles, con el consiguiente aumento
de los tiempos en lista de espera. Este hecho
esta asociado a que el nimero de donantes
por accidentes de trafico ha disminuido de for-
ma progresiva en los Ultimos 20 afios en para-
lelo a la disminucién de victimas mortales en
carretera y, de forma particularmente impor-
tante, tras la implantacion en el afio 2005 de
la nueva ley de trafico. Esto supone que los
donantes por accidentes de trafico hayan pa-
sado de representar el 43% de los donantes en
1992 al 8,5% de las donaciones totales en
2015.

En Espana, segln el Ultimo registro de la ONT
de 2015, la mediana del tiempo de espera para
los nifios menores de 2 anos es de 40 dias,
mientras que para los grupos de edad de 3a 9
afnos y de 10 a 15 afios es de 176 y 167 dias,
respectivamente.

Para mejorar estas cifras es necesario tener
una maxima concienciacién en las Unidades
de Cuidados Intensivos Pediatricos de la nece-
sidad de aprovechar al maximo los donantes
potenciales y optimizar sus cuidados, y es po-
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sible recurrir a estrategias para emplear pul-
mones procedentes de donantes adultos en
nifos; seria aconsejable también explorar la
extension de los programas a corazén parado
a la edad pediatrica.

7. TIPOS DE TRASPLANTE Y TECNICA
QUIRURGICA

Habitualmente en nifios se realiza un tras-
plante bipulmonar secuencial, que es obliga-
do en la enfermedad pulmonar séptica (fibro-
sis quistica) y de eleccion en la hipertension
pulmonar. El trasplante unipulmonar esta
menos indicado en nifios que en adultos
(solo 2 de 44 casos en el Registro Espaiiol de
Trasplante Pulmonar 2006-2012). Se podria
realizar en casos de patologia parenquimato-
sa pulmonar no séptica (fibrosis pulmonar,
bronquiolitis obliterante, retrasplante), si el
crecimiento somatico esta casi completado y
el érgano ofrecido es de tamafo y calidad
perfectas. El trasplante cardiopulmonar se
reserva para la enfermedad vascular pulmo-
nar asociada a cardiopatia congénita no co-
rregible y para los casos en que existe fallo
ventricular izquierdo.

A diferencia de los adultos, la mayoria de tras-
plantes pulmonares en nifos se realizan con
circulacion extracorpérea, ya que la mayoria
de ellos, por su tamafio, no toleran la ventila-
cion unipulmonar. No obstante, en adolescen-
tes y nifios mayores en ocasiones es posible
realizar el trasplante sin circulacién extracor-
porea. Aunque se ha sugerido que el uso de la
circulacion extracorpérea podria ir asociado a
una mayor incidencia de fallo primario del in-
jerto, en una serie amplia comparando la fre-
cuencia de fallo primario del injerto entre los
trasplantes en adultos y nifios no hubo dife-
rencias en su incidencia.
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Debido a la dificultad de encontrar donantes de
tamafio adecuado para los nifios, existe una ma-
yor flexibilidad a la hora de aceptar discrepan-
cias de tamario entre el donante y el receptor y
se realizan diversas técnicas para acomodar los
pulmones, incluyendo lobectomias (de I6bulo
medio, lingula o I6bulos inferiores), resecciones
no anatémicas o la utilizacién Unicamente de
|6bulos. Se pueden utilizar los [6bulos superiores
o inferiores, pero los superiores encajan de for-
ma mas adecuada en el térax. Otra estrategia
que se ha realizado es la particion del pulmén
izquierdo de un donante adulto de tamafio ade-
cuado, utilizando el l6bulo inferior izquierdo
como pulmoén izquierdo y el [dbulo superior iz-
quierdo como pulmén derecho. Hay evidencias
experimentales en modelo animal de que un
[6bulo “maduro” implantado en receptor inma-
duro podra crecer por division de los neumocitos.

El trasplante lobar de donante vivo requiere la
utilizacién de 2 donantes, a cada uno de los
cuales se les extrae el I6bulo inferior, y tiene
una morbilidad importante para el donante y
resultados similares a los de donante cadaver,
por lo que actualmente es poco utilizado, sal-
vo en Japony Brasil y ocasionalmente en algu-
nos centros experimentados de EE. UU.

8. PARTICULARIDADES EN EL MANEJO
POSTRASPLANTE Y COMPLICACIONES
El tratamientoy seguimiento postrasplante es
similar al que se realiza en pacientes adultos,
pero existen algunas diferencias importantes.

8.1. Inmunosupresion

La mayoria de centros pediatricos utilizan un
tratamiento inmunosupresor triple con tacro-
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limus, micofenolato, y corticoides. Los nifios
menores de 5 afos tienen un aclaramiento
aumentado de los inhibidores de la calcineuri-
na, lo que hace que se necesiten dosis mayo-
res en receptores de menor edad; los lactantes
pueden requerir 2-4 veces la dosis de adultos.
Este mayor aclaramiento, junto a una absor-
cion mas rapida, hace que haya una mayor
fluctuacion de niveles y que pueda ser necesa-
rio una administracién mas frecuente, cada 8
horas, en nifios pequefios. Los pacientes con
fibrosis quistica requieren una dosis de tacro-
limus un 40-50% mayor por una peor absor-
cién y mayor aclaramiento. Una buena alter-
nativa puede ser la administracién sublingual
deltacrolimus, con lo que se consiguen niveles
mas estables con una menor dosis.

8.2. Monitorizacion

En los ninos pequerios no es posible aplicar los
criterios estandar de diagnéstico de la disfun-
cion cronica del injerto. La espirometria se
puede realizar Unicamente a partir de los 3-4
afos de edad y con mas fiabilidad a partir de
los 6 afos. Aunque existen pruebas especifi-
cas de funcién pulmonar en lactantes, comola
compresion tordcica forzada con insuflacion
previa, no se han validado criterios de diag-
nodstico con estas técnicas. En los dltimos afos
se estudia la utilidad de los test de respiracio-
nes multiples (MBW) y la medicion del indice
de aclaramiento pulmonar (LCl) en nifios no
colaboradores puesto que puede predecir el
inicio de bronquiolitis obliterante, incluso an-
tes del descenso de la FEV..

Ante la posibilidad de que el receptor desarro-
lle anticuerpos frente al HLA del donante, es
conveniente monitorizarlos anualmente para
diagnosticar precozmente el rechazo humoral.
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Las pinzas de biopsia que es posible utilizar
con los broncoscopios pediatricos de 2,8y 3,6
mm con frecuencia no permiten obtener
muestras adecuadas para el diagnéstico de
rechazo agudo o la valoracion de la via aérea.
La alternativa puede ser la utilizacion de las
pinzas estandar a través de un broncoscopio
rigido, o, en raras ocasiones, la realizacién de
una biopsia a cielo abierto.

Portodo ello, en los nifios pequefos es impres-
cindible apoyarse en la clinica, los valores de
saturacion de oxigeno, y la tomografia compu-
tarizada de térax con cortes inspiratorios y
espiratorios.

8.3. Complicaciones

En los nifios pueden ocurrir las mismas com-
plicaciones que en los pacientes adultos tras el
trasplante pulmonar, pero con algunas especi-
ficaciones.

A pesar de tener unas estructuras anatémicas
de menor calibre, las complicaciones de la
anastomosis vasculares y de la via aérea tie-
nen una frecuencia similar en todos los grupos
de edad pediatrica a la de los adultos.

Los nifios pequefios son mas propensos a las
infecciones respiratorias viricas y la mayoria
son bien toleradas. Aunque en alguna serie
pediatrica no se ha visto un impacto en la
mortalidad ni en el desarrollo de disfuncién
cronica del injerto, la infeccion por virus respi-
ratorios de la comunidad como el virus respi-
ratorio sincitial (VRS), el adenovirus, el metap-
neumovirus, etc., puede llegar a conllevar el
fracaso del injerto o el fallecimiento del pa-
ciente. La mayoria de los centros pediatricos
realizan profilaxis especifica contra el VRS con
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la administracion de anticuerpos especificos
(palivizumab).

Los nifios trasplantados presentan un riesgo
aumentado de presentar neoplasias, de la
que la mas frecuente es el sindrome linfopro-
liferativo relacionado con la infeccion por el
virus de Epstein-Barr, con una incidencia que
va desde el 4% al afio del trasplante al 15% a
los 5 afios.

9. PRONOSTICO Y SUPERVIVENCIA

Tras el trasplante pulmonar se produce una
mejoria muy importante en la calidad de vida
de los nifos trasplantados. El 88% de los nifios
no tienen ninguna limitacién en su actividad a
los 3 afios del trasplante.

La mediana de supervivencia en el trasplante
pulmonar pediatrico es muy similar al grupo
de adultos.

Segun los datos del registro de la ISHLT, la su-
pervivencia a los 5 afios del trasplante es del
54% Yy alos 10 afios alrededor del 36%, siendo
la supervivencia de los grupos de edad de 0 a
lanosydela1llafnos mejor que la del grupo
de edad de 12 a 17 afios (vida media de 6,4
afos para los lactantes, 6 a 6,6 afios para los
nifos pequeniosy 4,8 afios para los adolescen-
tes). Probablemente una de las causas de la
peor supervivencia de los adolescentes sea el
peor cumplimiento del tratamiento en este
grupo de edad. Por otro lado, los lactantes y
preescolares parece que tienen una mayor to-
lerancia inmunoldgica del aloinjerto y una
menor incidencia de rechazo agudo y disfun-
cion crénica del injerto que los nifios mayores
y los adultos.
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Los datos de supervivencia en nuestro pais son
similares a los del registro de la ISHLT. En los
datos del registro de trasplante espafiol (2006-
2012), la supervivencia al afio fue del 78% y a
los 3 anos del 67%.

Las causas mas frecuentes de muerte en los
primeros 30 dias de vida tras el trasplante pul-
monar en nifos son el fallo cardiovascular
(17,1%), el fallo multiorganico (17,1%), la in-
feccion (17,1%) y el fallo primario del injerto
(13,2%). La infeccion y el fallo del injerto son
causas frecuentes de mortalidad desde el pri-
mer mes al primer afo postrasplante y supo-
nen un 50% de los fallecimientos en este pe-
riodo de tiempo. El sindrome de bronquiolitis
obliterante (BOS), como en el adulto, es la cau-
samas comun de muerte tras el primer afio de
trasplante y va aumentando desde el 35% de
las causas de mortalidad a los 1 a 3 afios hasta
el 45,5% de las causas de mortalidad a partir
de los 5 afios del trasplante.

En los casos en que fracasa el trasplante, la
Unica alternativa es el retrasplante, lo que
puede estar limitado por la disponibilidad de
donantes. En un estudio reciente en EE. UU. se
ha visto que la supervivencia tras el retras-
plante es similar a la del trasplante original si
se realiza después del primer afio del trasplan-
te en pacientes no ventilados, pero que es
peor si se realiza antes del primer afio del tras-
plante o en pacientes ventilados.

Los avances alcanzados en los ultimos afios,
en las técnicas quirurgicas y en la inmunosu-
presion hacen que el trasplante pulmonar en
los nifos sea una realidad. Se necesitan es-
fuerzos para aumentar el nimero de donantes
disponibles y avanzar en la mejora de los re-
sultados a largo plazo.
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