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Obtencién miiltiple de organos

para trasplante multivisceral y sus variantes

A. Casavilla, R. Gayowski, T.E. Starzl

Instituto de Trasplantes de Pittsburgh, Departamento de Cirugfa, Centro de Ciencias de la Salud de la Universidad

de Pittsburgh, Pittsburgh, PA

“La provision de un homoinjerto viable y minimamente dariado es,
sin lugar a dudas, el factor mds importante en el éxito de un trasplante.”

Thomas E. Starzl, M.D., 1963 !

Introduccién y perspectivas histéricas

Los primeros datos referentes al efecto pro-
tector de la hipotermia sobre el dafio isquémi-
co al rifién y otros 6rganos extrarrenales fueron
pui- -ados por Swan y cols.” a mediados de la
déciua de los afios 50. Posteriormente, Lillihei
y cols. " utilizaron inmersién fria para evitar la
afectacién isquémica en los primeros intentos
de autotrasplante de intestino delgado. Apro-
ximadamente al mismo tiempo, se iniciaron los
intentos de trasplante hepético canino en dos
centros separados. Tanto Starzl y cols. en
Chicago como Moore y cols. en Boston, utili-
zaron perfusion fria portal como parte del pro-
ceso de “recoleccién” y posterior inmersién
frfa. Sin embargo, Starzl utiliz6 este método in
situ **. Como resultado de este tltimo traba-
Jo. v infusi6n fria in situ y el almacenaje frio
%< 1ron en la base principal de los pro-
cedinucntos de procuracién y conservacion de
érganos.

. La primera descripcioén de un trasplante mul-
lIVI"sccral experimental utilizando un modelo
canino fue realizada en 1960 por Starzl*". Los
conceptos seminales para la procuracién e
implantaci6n multiorgénica se elaboraron como
resultado de este trabajo. Casi un cuarto de
siglo después y como resultado de los conti-
BOOs avances en el campo de la inmunosupre-

sién asi como de los métodos de conservacién,
los-principios elaborados por Starzl fueron uti-
lizados para realizar la primera implantacién
compuesta de 6rganas en humanos "“. Como
resultado de la aparicidon de nuevos y mds
potentes agentes inmunosupresores, como el
FK 506, la experiencia clinica con trasplantes
multiviscerales y sus miltiples variantes est
creciendo a una velocidad insospechada en los
tiempos iniciales del homoinjerto hepético .

Tras una breve introduccién sobre el méto-
do estdndar para procurar higado, rifién y pan-
creas, describiremos las aplicaciones clinicas
del trasplante multivisceral y sus variaciones
con énfasis en las técnicas de procuracion. Es
notorio que-todas estas combinaciones de téc-
nicas-de implantacién de érganos intra-abdo-
minales tienen en comiin los mismos principios
bdsicos de procuracioén, conservacion y ma-
nejo perioperatorio que los descritos para el
proceso que les dio origen, el trasplante mul-
tivisceral completo.

Procuracion del higado

En la Universidad de Pittsburgh no existen
criterios rigidos para la seleccién de donantes,
aunque previamente se han descrito directri-
ces para el mantenimiento de donantes '°. El
método original de obtencién, con su meticu-
losa diseccién in situ, ha sido sustituido por la
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técnica “modificada”. Las variaciones “réapi-
da” y “super rdpida” de esta técnica modifica-
da requieren s6lo una minima diseccion in situ,
previa a la perfusién fria. La experiencia en
estas técnicas de obtencidn le permite al ciru-
jano cierta flexibilidad en el enfoque de la dona-
cién, en funcién del comportamiento del
donante, inmediatamente antes o durante el
proceso actual de donacidn. La diseccion pre-
perfusion requerida oscila entre cinco minutos
con la técnica “super répida” y 30-45 minutos
con el “método convencional modificado”. La
técnica super rapida se suele emplear s6lo en
donantes sin latido cardiaco. Cuando se realiza
por cirujanos experimentados, se han obteni-
do tasas aceptables y calidad funcional del
injerto con este dltimo método . Una ligera
variacion de este método implica la diseccién
inicial de la vena mesentérica inferior para
canulacién y perfusién portal, asi como la
diseccion requerida para la canulacién adrtica.
Esta técnica “rdpida” es el método preferido
para donantes inestables o pedidtricos (menos
de 10 kg.) *?. Estos tres métodos se describen
ampliamente en otros apartados '¢'°.

Obtencion del rifion

La procuracién del injerto renal suele dejar-
se hasta que se han extraido el resto de los 6rga-
nos para su trasplante. Los rifiones se enfrian
in situ mientras se procede a la extraccién
hepética o multivisceral. Con técnicas multi-
viscerales, la identificacién y diseccién de la
arteria mesentérica superior (AMS) y de la sali-
da de las arterias renales de la aorta son impor-
tantes. Un paso critico en la extraccién miltiple
de 6rganos es evitar cualquier dafio a la vas-
cularizacidn renal al aislar los vasos de flujo
arterial para el injerto multtvisceral. En la
Universidad de Pittsburgh se utiliza una técni-
ca uniforme de nefrectomia bilateral en bloque
para la extraccién renal. Inicialmente, se sec-
cionan los uréteres lo mds cerca posible de la
vejiga urinaria, disecando la aorta distal y la
vena cava inferior. Los rifiones se movilizan
bilateralmente con la fascia de Gerota y el teji-
do perinefritico. Posteriormente se elevan cefé-
licamente los grandes vasos intactos siguiendo

con la diseccion a lo largo de la columna ver-
tebral para evitar cualquier lesién en los vasos.
Después se extraen los rifiones con uréteres y
vascularizacién colocdndolos en una vasija
estéril y perfundiéndolos con solucién de la
Universidad de Wisconsin (UW). La separa-
cién de los rifiones en la mesa auxiliar permi-
te al cirujano explorar minuciosamente la
anatomia vascular y preservar todas las estruc-
turas vitales .

Obtencion de pdncreas para trasplante
de islotes o de 6rgano completo

La pancreatoduodenectomia en bloque para
la extraccién del pancreas se realiza mediante
una diseccion in situ muy meticulosa y estan-
darizada, para su utilizacién en un trasplante
de 6rgano completo. La extraccién del pan-
creas para el aislamiento de islotes celulares
requiere la misma precaucién pero con menor
diseccidn in situ de la vascularizacién pan-
credtica. Las variaciones en la extraccién del
péncreas incluyen procedimientos combinados
bien con el higado o como parte de una extrac-
cién multiorgdnica o de un grupo de 6rganos.
Suelen participar dos equipos de extraccidn.
alcanzando acuerdos previos sobre la cantidad
de perfusion a utilizar, la longitud de la vena
porta y otras contingencias para evitar encon-
trarse con una anatomia arterial aberrante.

La extraccidn comienza con una diseccién
hepatobiliar estdndar con valoracién de la ana-
tomia arterial. La diseccién preperfusion inclu-
ye la movilizacién cuidadosa de la unidad
pancreaticoduodenal. El ligamento gastrocéli-
co se secciona para exponer el pancreas. Una
“kocherizacion” completa del duodeno libera
la cabeza del pancreas. Una vez conseguido
esto, el piloro se secciona con una grapadora. A
continuacion se liberan la cabeza y la cola de!
péncreas de sus fijaciones retroabdominales.
La diseccién de la AMS y del tronco celiaco
se retrasa hasta después de la perfusion fria,
evitando asi cualquier vasoespasmo inespera-
do ni afectacién vascular previa al clampaje.
Posteriormente se realiza la diseccion para la
canulacion adrtica de forma estdndar. La per-
fusion selectiva del higado se realiza a través de
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la VMI o de una rama de la VMS. La punta del
catéter se avanza hasta el nivel del asa coloca-
da alrededor de la vena porta, la cual se tensa al
comenzar la perfusion fria. A continuacién del
comienzo de la perfusion fria se realiza una
apertura del drenaje venoso pancredtico por
encima de la confluencia con la vena espléni-
ca 'y de la VMS para prevenir la hipertensién
venosa del injerto. Una vez conseguido esto,
sv ligan y seccionan la VMS y la AMS distal-
mente al pancreas. La perfusion arterial se limi-
ta a un litro, mientras que la perfusién portal
se continda con dos litros de solucién UW. Por
tiltimo, se secciona el duodeno a nivel del liga-
mento de Treizt con una grapadora.

La extraccién de los injertos puede realizarse
bien en bloque o por separado con la extrac-
cién hepitica previa a la pancreaticoduodenec-
tomia. Si el pancreas se va a utilizar para un
trasplante de 6rgano completo, los injertos vas-
culares se disecan para el alargamiento habi-
tual o procedimientos de reconstruccién para
la posterior implantacion.

Procuracion de aloinjertos multiviscerales
Yy sus variantes

Procuracion para trasplante de grupos
de érganos

Los procedimientos radicales de extirpacién
para el tratamiento de procesos gastrointestina-
le's malignos no suponen ninguna novedad *.
Sin embargo, la afectacién hepitica, bien pri-
maria o secundaria, suele impedir los intentos
heroicos con terapia excisional convencional.
Eltasnlante ha permitido a los cirujanos dar un
Paso tnas 1id de los métodos convencionales
con lg cuapacidad de reemplazar uno o mds 6rga-
nos vitales. Se ha estudiado la premisa de que
18 evisceracion de las visceras cefalicas del tubo
digestivo seguida del trasplante de un grupo de

0s (y sus posibles variantes) puede ser un
tratamiento eficaz para los procesos malignos
Imzadqs de la parte cefélica del tubo digesti-
VO, previamente considerados intratables *.
. julio de 1988 hasta enero de 1992, 51
Pacicates han sido sometidos a una eviscera-

Fig. 1.— Aloinjertos para trasplante de grupos de érganos:
a. El grupo original.

b. El grupo modificado.

c. Islotes hepatopancredticos.

d. El grupo de 6rganos completo.

cién abdominal alta radical por una serie de
procesos malignos incluyendo tumores ducta-
les*, sarcomas?, tumores neuroendocrinos '’ y
carcinomas hepatocelulares . Los métodos de
restitucién han variado, pero esencialmente han
sido cuatro las técnicas empleadas:
1) “el grupo original” (higado-duodeno y pan-
creas-duodeno);
2) “el grupo modificado” (sélo higado);
3) “islotes hepatopancredticos”; y
4) “el injerto completo de grupo de 6rganos”
(grupo original y estémago) (véase fig. 1)>%.
Las técnicas de procuracién y los principios
utilizados para cada una seran discutidas en el
orden evolutivo del procedimiento de grupo de
organos. Cada una de estas técnicas es simple-
mente una variacion del proceso de aloinjerto
multivisceral completo que serdn discutidas en
la parte final de este capitulo.

1) El injerto de grupo original

La preparacion del donante incluye la admi-
nistracién de descontaminacidn selectiva uti-
lizando una sonda nasogéstrica (tobramicina,
polimixina y nistatina orales). En los primeros
10 casos se administré Orthoclone (OKT 3,
Ortho Pharmaceuticals, Raritan, New Jersey)
(10-20 mg via intravenosa) como profilaxis
contra la enfermedad injerto huésped (EIH).
En algunos de los procedimientos se adminis-
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traron 200 microgramos via intravenosa de
Sandostatin (Sandoz Pharmaceuticals, Sandoz
Inc., East Hanover, New Jersey) con la espe-
ranza de disminuir la incidencia de pancreati-
tis post-trasplante. En los idltimos casos de
trasplante multivisceral y sus variantes no se
utilizaron ni OKT 3 ni Sandostatin.

Técnica

El procedimiento en el donante es una modi-
ficacion de la técnica estdndar para 6rganos
miiltiples*. Los componentes se describen sin
ninguna referencia a su orden de realizacion
ya que esta decision se deja a la eleccion del
cirujano en funcién de sus preferencias parti-
culares. La diseccién de la aorta infrarrenal
hasta la bifurcacién con seccién de la arteria
mesentérica inferior, que se prepara para una
eventual canulacion y perfusion. El aislamien-
to de la aorta supraceliaca se realiza tras la
movilizacién del 16bulo hepético izquierdo
deprimiendo el ligamento triangular izquier-
do. El saco menor se abre cuidadosamente
mediante seccion del epiplon gastrocdlico expo-
niendo la superficie del pancreas y permitien-
do la movilizacién del bazo y del cuerpo del
pancreas. Se continda hacia el lado derecho
exponiendo la cabeza del pancreas y la prime-
ra porcién del duodeno a nivel de la flexura
hepitica. El piloro se secciona con una grapa-
dora. A continuacion se realiza la diseccién de
la curvatura menor del estémago con precau-
cién de no dafiar cualquier posible rama arterial
aberrante hepdtica izquierda. Una vez el est6-
mago estd completamente liberado, se puede
traccionar hacia arriba o se puede extirpar uti-
lizando un dispositivo de grapado para sellar
la unién gastroesofagica. En este punto se pue-
de realizar una esplenectomia o se puede rele-
gar a la diseccién en la mesa auxiliar. El
cirujano puede querer utilizar el bazo como un
asa para movilizar el pancreas, utilizando la
denominada técnica “sin contacto”. El duode-
no debe ser “kocherizado” completamente y el
epiplon restante separado del combinado orga-
nico. La diseccién infracélica requiere ligadu-
ra y seccién de la arteria y vena colicas medias,
asi como de todas las ramas de la arteria y vena
mesentéricas superiores distales al aporte san-
guineo del yeyuno proximal. La vena mesen-

térica inferior o la vena cdlica media se utili-
zan para perfusién selectiva in sifu y en la mesa
auxiliar tras extraccién del aloinjerto. La disec-
cién del yeyuno requiere la movilizacién de 1-
1,5 pies de yeyuno distal al ligamento de Treitz.
Tras el clampaje transversal, se procede a la
perfusion fria in situ del grupo de 6rganos y de
los rifiones a través de la cdnula adrtica con
1.500-2.000 cc de soluciéon UW. El volumen
de perfusion arterial fria se limita a no mas de
1 litro, ya que se han descrito diversos episodios
de pancreatitis del injerto en intervenciones
anteriores con sobreperfusion del pancreas.
Con la movilizacién medial del pancreas se
expone el eje celfaco y de la AMS, y se elabo-
ra un parche Carrel conteniendo ambos vasos.
Tras la seccién de la parte acompaiiante de dia-
fragma y de los tejidos pericava (tanto supra-
hepéticos como infrahepiticos), la seccién del
yeyuno proximal y del ligamento de Treitz per-
mite la extraccién del aloinjerto en grupo. La
perfusién portal selectiva con 500-1.000 cc de
solucién UW se realiza en la mesa auxiliar y, a
continuacion, el injerto entero se sumerge en
solucién UW y se empaqueta en hielo. La pos-
terior diseccion de los vasos para las anasto-
mosis se realiza en el lugar de la implantacién.
El aloinjerto en grupo se muestra en la figura
2A. La reconstruccion e implantacién mds
corrientes se muestran en la figura 2B.

Resultado

El procedimiento en grupo original fue utili-
zado en 21 pacientes entre julio de 1988 y ene-
ro de 1990%. Los 21 casos presentaban procesos
malignos no susceptibles de extirpacién qui-
rirgica convencional y habian sido sometidos a
ciclos infructuosos de quimioterapia y/o radio-
terapia. La exploracion minuciosa y las técnicas
de imagen no mostraron evidencias de afecta-
cién fuera del campo quinirgico. Por desgra-
cia, se encontro retrospectivamente que dos
pacientes tenian metdstasis pulmonares previas
a la implantacién. El espectro de procesos
malignos de la parte cefélica del tubo digestivo
tratados con este procedimiento se muestra en
la tabla I, con datos relativos a su estado actual
y a las pautas de inmunosupresion. La super-
vivencia actual a dos afios tras un seguimiento



ACTUALIZACION EN CIRUGIA DEL APARATO DIGESTIVO

Fig. 2A.— El injerto de grupo original.

Fig. 2B.— Reconstruccién mds frecuente tras la implanta-
cion del injerto de grupo original

Tabla I
Pacientes con grupo original
Caso Histopatologia  Inmunosupresién  Estado* SV(%) Libre de enf. (%)
1,3,7.8,9,10,12 Ca células duct. (7) CiA, S (7) VSE (1) 1(14,3) 1(14,3)
MCE (3)
MSE (3)
5.6,15.16 Carcinoide (4) CiA, S (3) VSE (1) 3 (75) 1(25)
K,S (1) VCE (2)
] MSE (1)
o Sarcoma (3) VSE (2) 2 (66) 2 (66)
MCE (1)
1L13 Colangiocar. (2) CiA, S (2) VSE() 1(50) 1 (50)
MSE (1)
14,20 Hepatoma (2) CiA, S (1) MCE (1)
FK, S (1) MSE (1)
17,21 Adenocarc. (2) FK, S (2) MCE (2)
18 Neuroendocrino (1)  FK, S (1) MSE (1)

&min;iemo; 18-38 meses.
tvencia y tasa libre de enfermedad: 7/21 (33%), 5/21 (23,8%).
vencia actual a 2 afios: 35,5%.

ClA, $: Ciclosporina A, esteroides.

FK. S: FK-506, esteroides.

. X .
VSE: Vivo sin enfermedad; VCE: Vivo con enfermedad; MSE: Muerto sin enfermedad; MCE: Muerto con enfermedad.
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medio de 26 meses (rango de 18 a 38 meses)
es del 35,5%. La mortalidad perioperatoria fue
del 24% **. De los siete pacientes supervivien-
tes, cinco parecen estar libres de enfermedad.
Las causas de la muerte en aquellos que falle-
cieron incluyeron pancreatitis con sepsis pan-
credtica’ y ruptura de un pseudoaneurisma
arterial >. El resto de la mortalidad se debi6 a
sepsis'y a recidiva tumoral®. Los factores indi-
cativos de evolucién desfavorable eran afecta-
cién ganglionar, extensién tumoral més alld de
los limites de reseccién?® y cdncer de células
ductales. La magnitud de esta intervencién qui-
rirgica con sus considerables secuelas catab6-
licas, asi como las alteraciones fisioldgicas y
funcionales asociadas a la pérdida del reservo-
rio gastrico, producen una pérdida de peso con-
siderable en los pacientes supervivientes.
Afortunadamente, tras 3-6 meses, estos pro-
blemas nutricionales se resuelven y el peso del
paciente se estabiliza o aumenta con una calidad
de vida aceptable .

2) Los injertos de islotes de células hepdti-
cas y en grupo modificado

I.a naturaleza draconiana de las complica-
ciones pancredticas observadas con el proce-
dimiento en grupo original indujo a la
ir.vestigacion de nuevas variantes en el proce-
dimiento original. Estas llevaron al desarrollo
del “grupo modificado” y del “trasplante de
islotes de células hepaticas” tras la reseccién

en grupo. Estos procedimientos para la susti-
tucién abdominal alta tras una evisceracién no
son notorios por sus técnicas de procuracion,
que son estdndar (y ya han sido descritas), sino
por la tasa de supervivencia y los periodos
libres de enfermedad conseguidos, que son
comparables a los del procedimiento en grupo
original *®. Ademds, el trasplante satisfacto-
rio de islotes celulares, con seis de los 10
pacientes insulino-independientes, fue un logro
histérico®. El espectro de enfermedades trata-
das con estos dos procedimientos se muestra
en las tablas I y IIL.

3) Injerto en grupo de 6rganos completos

Las consecuencias nutricionales y metabdli-
cas de estos procedimientos de sustitucion post-
evisceracién llevaron al concepto de una
reconstruccién mds fisiolégica del comparti-
miento supracélico con un injerto en grupo de
érganos completos. Este injerto comprende
toda la parte cefélica del tubo digestivo en con-
tinuidad. El procedimiento de procuracién y
trasplante de este aloinjerto ha sido realizado
en dos ocasiones en la Universidad de
Pittsburgh. Sin embargo, se ha valorado en un
total de 5 ocasiones pero el descubrimiento de
metdstasis fuera del campo de reseccion en el
receptor impidid la implantacion del aloinjerto
en 3 ocasiones. Ambos pacientes trasplantados
presentaban grandes tumores neuroendocrinos
con afectacion hepética "% 34,

Tabla 11
Pacientes con grupo modificado

Caso Histopatologia Estado Supervivencia(%) Libre de enf. (%)
4,5,6,89,11 Colangiocar. (9) VSE (2) 2(222) 2(22,2)
13,14,17 MSE (3)
MCE 4)
1,3,7,12,15,16 Hepatoma (6) MSE (1)
MCE (5)
10 Carcinoide (1) VSE 1 (100) 1 (100)
18 Leiomiosarc. (1) MCE
2 Neuroendrocrino (1) MCE

Seguimiento: 20-28 meses.

Supervivencia global y tasa libre de enfermedad: 3/18 (16,6%), 3/18 (16,6%).
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Tabla IIT
Pacientes con islotes hepaticos

Caso Histopatologia Estado Supervivencia(%) Libre de enf. (%)
8,9 Colangiocarc. (2) MSE (1)
MCE (1)
3,6 Adenocarc. de MCE (1) 1 (50) 1 (50)
pancreas VSE (1)
2 Hepatoma (2) VCE (1) 1 (50)
MCE (1)
5 Sarcoma (1) MCE
7 Adenocarc. de MCE
colon (1)
4,10 Neuroendocrino (2) VSE (1) 1 (50) 1 (50)
MSE (1)

Seguimiento: 8-24 meses.

Supervivencia global y tasa libre de enfermedad: 3/10 (33%), 2/10 (20%).

Técnica

La técnica de obtencidn es esencialmente una
extensién menor de la del injerto en un grupo
<> drganos con preservacion del estémago. Una

mds, la esplenectomia puede realizarse
antes de la perfusién in situ o puede realizar-
se en la mesa auxiliar. El epipl6n gastrocélico
debe seccionarse con la precaucion de preser-
var los vasos gastroepiploicos derechos. Una
vez queda liberada por completo la curvatura
mayor del estémago, se grapa la unién gastro-
esofdgica. Las fases restantes, movilizacién del
yeyuno proximal, pincreas y duodeno, son
idénticas a las utilizadas en el grupo de érganos
original. La canulacién para perfusién portal
se realiza a través de la vena mesentérica infe-
nor o de la vena célica media. En funcién de
lo ~roblemas surgidos con la pancreatitis y
NY uclas, la perfusion adrtica se limita a no
mas de 1.000 cc de solucién UW. Desde que
se adopto esta iltima técnica, la in-cidencia de
pancreatitis del injerto ha sido ex-cepcional en
vez de la regla general. El enfriamiento veno-
$0 selectivo a través de la canula portal se pue-
de' r;alizar en la mesa auxiliar con un litro
adxf:lonal de solucién UW, si se considera nece-
sario. El injerto en grupo completo, antes y des-

p!l}é; del trasplante, se ilustra en las figuras 3A
Y 3B.

Resultado

El primer paciente recibi6 el grupo de 6rga-
nos tras una evisceracién abdominal alta por
gastrinoma metastasico. Este paciente fallecié
a los 14 dias de la intervencidn por un infarto
venoso segmentario en el yeyuno del propio
receptor. La autopsia reveld que el trasplante
era normal tanto en grosor como en aspecto
histolégico.

El segundo paciente presentaba un VIPoma
metastdsico resecado tras la implantacion de
un grupo de 6rganos completo. Como en el pri-
mer caso, la funcién inicial del injerto fue bas-
tante buena. Aproximadamente a la semana del
trasplante sufrié un episodio de pancreatitis
aguda que requirié una laparotomia explorato-
ria. Tras una valoracién intraoperatoria del gra-
do de afectacién pancredtica, se realiz6 una
pancreatoduodenectomia. La afectacién del
aporte sanguineo restante al componente gis-
trico del injerto llevé a la extirpacion adicio-
nal del estémago y a la elaboracién de una
reconstruccién esofagoyeyunal. Sorprenden-
temente, el paciente mejord; sin embargo, pro-
blemas infecciosos posteriores y el fracaso
hepatico eventual culminaron con el falleci-
miento del paciente tras un intento de retras-
plante (49 dias después de la implantacién del
grupo de érganos completo).
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Fig. 3A.—El injerto de grupo de organos completo.

En la revisi6n de este caso se determiné que
la sobreperfusion in situ durante la procuracion
pudo haber originado la pancreatitis. Sin embar-
g0, se debe destacar que también presentaba
reacciones cruzadas linfocitotéxicas fuerte-
mente positivas que pudieron contribuir al pro-
ceso de rechazo, que quizds fue el factor
precipitante.

A pesar de estos dos fallos técnicos la susti-
tucién de grupos de drganos completa puede
seguir siendo el proceso implantativo de elec-
cién tras una evisceracion de la parte cefdlica
del tubo digestivo. La experiencia con los recep-
tores de injertos multiviscerales completos apo-
ya esta opinién ', Aunque los resultados de
los procedimientos de evisceracion-trasplante
en casos de cédncer de células ductales y de hepa-
toma son menos favorables, existen algunos
ejemplos de supervivencia a largo plazo (més
de 24 meses) en dichos casos*. La urgencia

Fig. 3B.—Implantacion y reconstruccion del injerto de
grupo de érganos completo.

eventual de factores adyuvantes eficaces para
procesos malignos gastrointestinales, de origen
ductal o glandular, para eliminar la enfermedad
microscopica residual por fuera de la pieza rese-
cada, debe revitalizar esta opcién terapéutica.
En contraste, los resultados con tumores
neuroendocrinos y sarcomas animan a seguir
desarrollando este procedimiento. El com-
portamiento mds benigno y la cinética de cre-
cimiento de estos tumores les hacen mas
vulnerables a esta filosofia extirpativa radi-
cal. Queda por determinar si la aplicacion de
esta filosofia produce una curacién o una
ostensible disminucién del volumen de la afec-
tacion, con enfermedad residual microscépi-
ca persistente y eventualmente evidente. En
cualquier caso, se han observado superviven-
cia a largo plazo y grandes periodos libres de
enfermedad con una calidad de vida acepta-
ble % Por tanto, es evidente que, evitan-
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do fallos técnicos, este proceso representa una
red de seguridad para el paciente con evolu-
cién desalentadora por un proceso maligno
intraabdominal avanzado. Sélo el tiempo y la
experiencia determinaran el papel definitivo
de la reseccion extensa y del trasplante para
el tratamiento del cadncer abdominal.
Desafortunadamente, en la actualidad, la esca-
ez de donantes restringe gravemente la opor-
:unidad de ofrecer esta modalidad terapéutica
a pacientes con procesos malignos avanzados
neuroendocrinos o sarcomatosos en la parte
cefélica del tubo digestivo.

Injertos compuestos de higado-intestino
e intestino delgado aislado

Un nimero de centros han obtenido resultados
satisfactorios con trasplantes de intestino del-
gado aislado y trasplante compuesto hepético
intestinal en el tratamiento del sindrome del
intestino corto **. La mayoria de esta expe-
riencia reside en el dltimo grupo, que presen-

"1 un fracaso hepatico inducido por TPN
«w-uciado que requiere el trasplante combinado.

El objetivo del proceso de donacién es ais-
lar el higado y la unidad de intestino delgado
para su uso aislado o combinado. Es impor-
tante destacar que la vascularizacién requeri-
da para este injerto impide la utilizacién del

péncreas para trasplante de érgano completo.
Sin embargo, atin se puede realizar el aisla-
miento de islotes pancredticos. Esto se realiza
en la mesa auxiliar tras la extraccién del blo-
que o, como recomendamos, mediante una
combinacién de diseccion in situ y ex vivo.
La disecci6n in situ incluye la diseccién estin-
dar del hilio hepético, colectomia transversa y
derecha seguida de duodenopancreatectomia,
exponiendo los vasos requeridos para el injer-
to compuesto®. Asfi, se asegura la hemostasia y
se evitan las pérdidas linfaticas y la afectacién de
estructuras vitales. Por supuesto, esto requiere un
equipo experimentado y un donante estable. Si
durante el procedimiento se produjera inestabi-
lidad en el donante, se puede realizar una extrac-
cién rapida expeditiva del injerto multivisceral
mediante una diseccién prolongada, y menos
aconsejable, en la mesa auxiliar. Por lo general,
los criterios de seleccién de donantes han sido
mads estrictos para este injerto, dando preferen-
cia a los donantes mds jévenes y hemodindmi-
camente estables. Lo ideal es que el donante sea
del 15 al 40% menor que el receptor para una
correcta implantacion dada la reducci6n de volu-
men de la cavidad peritoneal que invariable-
mente se produce tras la reseccién visceral.

Técnica

La pauta preterapéutica utilizada en el donan-
te se describe en la tabla IV. No se hizo ningiin

Tabla IV
Esquema preterapéutico en donantes

Edad Golytely via NGT

Antibiéticos (oral/4 h)

Antibiéticos (iv/6 h)

o8 2.000 cc

Ped. 21 0 aiios

1.000 cc
Ped. < 10 afios 500 cc
Niftos 250 cc
Neonatos Nada

Polimixina E 100 mg

Tobramicina 80 mg
Amfotericina B 50 mg
Polimixina E 50 mg
Tobramicina 40 mg
Amfotericina B 25 mg
Polimixina E 25 mg
Tobramicina 10 mg
Amfotericina B 10 mg

Nada

Cefotaxima 1.000 mg
Ampicilinal.000 mg

Cefotaxima 500 mg
Ampicilina 500 mg

Cefotaxima 250 mg
Ampicilina 250 mg

Cefotaxima 250 mg
Ampicilina 250 mg
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intento para disminuir la gran masa de células
linforeticulares acompaiiantes con ALG, OKT?
o irradiacién del injerto como se realizaba ante-
riormente ». La diseccién preperfusién mas
extensa realizada se detalla a continuacion.

Se realiza una incisién esternopiibica a lo lar-
go de la linea media, con extensiones perpen-
diculares si se necesita mejorar la exposicion.
Los ligamentos falciforme y triangular izquier-
do se seccionan de forma habitual. La disec-
cién supraduodenal incluye la seccién de las
arterias gastrica derecha y gastroduodenal con
suficiente tejido circundante para exponer la
vena porta. La seccién del conducto biliar
comiin se sigue de un lavado biliar a través del
fundus de la vesicula biliar. La diseccién arte-
rial se continda descendentemente para exponer
el tronco celiaco, ligar y seccionar las arterias
esplénica y géstrica izquierda, teniendo pre-
caucion para preservar cualquier rama aberrante
de la arteria hepdtica izquierda. La kocheriza-
cién del duodeno completa la parte inicial de
este procedimiento. La siguiente fase practi-
camente aisla el componente de intestino del-
gado del injerto. El hemicolon derecho se
moviliza medialmente tras la incisién de la
linea blanca de Toldt. El epiplén gastrocélico se
secciona en este momento, aislando cuidado-
samente y seccionando los vasos del colon
derecho excepto las ramas ileales. Los vasos
del colon transverso se seccionan cerca de la
raiz del mesocolon. El intestino delgado se sec-
ciona a nivel de la véalvula ileocecal al final de
la diseccidn preperfusion para permitir un dre-
naje intestinal continuo. La porcién proximal
del injerto de intestino delgado se aisla y sec-
ciona cerca del ligamento de Treitz, seguido
de una diseccién cuidadosa del mesenterio
yeyunal. Este extremo del injerto se marca para
permitir una orientacién adecuada en el
momento de la implantacién. A continuacién,
la inversion de la rotacién del duodeno distal
bajo los vasos mesentéricos inicia la duodeno-
pancreatectomia. El tallo vascular subyacente
del injerto compuesto se expone mediante sec-
cion del piloro y del pancreas (fig. 4). La cabe-
za del pancreas y el asa en C duodenal se
separan de la AMS y VMS mediante seccién

de sus diminutas ramas laterales y posteriores.
Se debe tener mucha precaucion para identifi-
car cualquier rama aberrante potencial de la
arteria hepdtica derecha durante esta parte del
procedimiento (figura 4B, recuadro). Estas
maniobras liberan los vasos mesentéricos supe-
riores permitiendo la posterior canulacién y
perfusién fria (figura 4B).

La vena porta es canulada a través de la vena
esplénica aproximadamente a 1,5-2 cm de su
confluencia. El mufién de vena esplénica pue-
de utilizarse posteriormente para la anastomo-
sis portal terminolateral sin comprometer el
flujo portal al higado o el drenaje intestinal.
Tras la heparinizacién, se realiza la canuliza-
cién adrtica. La aorta supraceliaca o la aorta
supradiafragmadtica previamente seccionana-
da, se clampa transversalmente, iniciando la
perfusion fria adrtica y portal. El volumen de
perfundido frio utilizado oscila entre un litro
tanto para la aorta como para la vena porta en
adultos hasta 300 cc para cada una en donantes
neonatos. Se debe evitar la sobreperfusion del
pancreas. El posterior enfriamiento del parén-
quima hepdtico se puede realizar en la mesa
auxiliar con la perfusién adicional de 700 cc
via porta y 300 cc via arteria hepdtica. Con la
perfusion frfa, el intestino delgado palidece y se
torna frio a la palpacién. La extraccién del injer-
to se puede realizar independientemente del
progreso del equipo cardiaco, dada la propen-
sién del intestino delgado a recuperar rapida-
mente la temperatura en comparacién con otras
visceras sélidas. La importante unién de la
AMS y de las arterias renales se expone
mediante una retraccion cefélica del intestino
delgado y diseccion del tejido ganglionar perio-
adrtico. Se elabora un parche Carrel conte-
niendo el eje celiaco y la AMS. Se puede
colocar cuidadosamente un clamp en la zona
de seccién para permitir la perfusién continua
de los rifiones (un litro de solucién UW). Las
maniobras finales de liberacién del injerto han
sido descritas como parte del procedimiento
estandar de procuracidén hepatica. Tras la per-
fusion hepatica adicional en la mesa auxiliar,
el injerto compuesto se guarda en UW y se
empaqueta en hielo para su transporte.
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Fig. 4B.—Injerto de higado-intestino delgado canulado y
listo para la perfusion fria.

Fig. 4B (Recuadro).- Separacion del pdncreas y del asa en
C duodenal de los vasos mesentéricos superiores.

a b c
£
Fig. 4A.—Exposicion del tallo vascular del injerto 4‘\ F
compuesto. / Z/
Los muiiones supra e infrahepiticos de la
cava se preparan de forma habitual en la mesa d ¢
auxiliar. La disecci6n arterial requiere la eli-
minacién de todo el tejido conectivo desde el
eje celiaco hasta la arteria esplénica, y de una
longitud similar de 1a AMS. Esto elimina cual- _}'
auier distorsién del flujo arterial tras la implan-

1 tejido conectivo posterior a la vena
portu s¢ mantiene para proporcionar un sopor- /\
te natural a esta estructura, que es susceptible a
la torsi6n o a tensiones indebidas. Los injertos
de intcrposici 6n se utilizan en caso de indica- Fig. 5.—Métodos de reconstruccion arterial incluyendo el

cién . ing . injerto de interposicion.
(fig. 5). El aloinjerto combinado tras la Injerto de interposicién adrtica al parche de Carrell

implantaci6n se muestra en la figura 6. (celiaca/AMS).

La utilizacién separada del higado y del intes- . Parche de Carrell celiaca/AMS a la aorta infrarrenal.
tino delgado es una opcién si el receptor sélo c. Parche de Carrell celiaca/AMS a la aoria suprarrenal
requiere un injerto de intestino delgado. Si éste (ortotdpico).

es el caso . . ., of : d. Conducto adrtico a la aorta infrarrenal.
. € requiere diseccion adicional inclu- . Injerto de bifurcacion iltaca al tronco celiaco v AMS.

24C
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Fig. 6.—Injerto combinado de higado-intestino delgado
tras su implantacion y reconstruccion.

yendo la seccién de la vena porta por encima de
la confluencia, asi como del tejido conectivo
retroportal. La AMS debe disecarse cuidado-
samente para exponer cualquier rama accesoria
potencial de la arteria hepética derecha. Si se
encuentran, se debe tomar una decisién con
respecto al nivel de su seccién. Esto puede
requerir la colaboracidn entre dos equipos dis-
tintos, pero de ninguna manera supone una con-
traindicacion para la extraccién del injerto dada
la elaboracién previa de injertos vasculares. El
injerto aislado de intestino delgado, antes y
después del trasplante, se muestra en la figura
TAy 7B.

Resultados

Los detalles del procedimiento y manejo
perioperatorio del receptor se describen en otros
capitulos***, Por tanto, esta discusion sélo resu-
mird la experiencia bajo inmunosupresién con

Fig. 7A.—Injerto de intestino delgado aislado.

Fig. 7B.—Injerto de intestino delgado trasplantado.
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FK 506 en la Universidad de Pittsburgh. Desde
julio de 1990 hasta febrero de 1992, ocho
pacientes han recibido un trasplante compues-
to de higado-intestino (cinco nifios y tres adul-
tos). Seis pacientes més han recibido injertos
de intestino delgado aislado. Todos los pacien-
tes presentaban sindrome de intestino corto
(véase tabla V) y 8/14 presentaban insuficien-
‘ia hepdtica asociada, requiriendo un trasplan-
combinado. El tiempo que estos pacientes
permanecieron en lista de espera antes del tras-
plante oscil6 entre uno y 120 meses (media
35,2). La edad de los receptores oscilaba entre
siete meses y 50 afios, con una mediana de 4,3
afios. La demografia de los receptores, inclu-
yendo la etiologia del sindrome de intestino
corto, se ilustra en la tabla V. La funci6n ini-
cial del injerto ha sido excelente en todos los
casos. El tiempo de isquemia fria ha oscilado
entre 2,9 y 10,6 horas. Intraoperatoriamente,
se comprobd la correcta perfusién de todos los
injertos hepatointestinales. En todos los casos
e observé produccion de bilis y peristaltismo
:ntestino delgado brevemente tras la reper-
lusion. Asimismo, todos los estomas han fun-
cionado correctamente sin evidencia de edema
0 isquemia en el injerto. En todos los casos de
aloinjertos combinados, la mejoria en la bio-
quimica hepdtica tras un corto periodo de tiem-
po, fue representativa de la calidad del
componente hepético. Las caracteristicas cli-
nicas de los pacientes sometidos a trasplante
de intestino delgado aislado, intestino delga-
do-higado y multivisceral bajo FK 506, se resu-
men en la tabla V.
1"t - "erto multivisceral completo
Lua» aplicaciones clinicas de este procedi-
miento original siguen evolucionando. Como
ha quedado ilustrado, el armamento para el tra-
lamiento de procesos malignos avanzados y
del sindrome de intestino corto ha aumentado
notoriamente con estos procedimientos. Los
avances tanto técnicos como en la inmunosu-
presi6n, han hecho posible el trasplante de vis-
ceras espldcnicas huecas y sélidas. Los
inconvenientes referentes a la gran cantidad de

tejido linforreticular de estos injertos y el ries-
go de EIH con la inclusién de este tejido, han
sido -sustituidos por una nueva filosoffa.
Especificamente, con la disponibilidad de inmu-
nosupresores mis potentes como el FK 506, es
posible la supresién de la actividad de los lin-
focitos del donante hasta un punto en el que la
EIH es una excepcién mas que una regla. En
un periodo de semanas se produce un tipo de
quimerismo local en los receptores de injertos
de intestino delgado-higado, con ocupacién de
los depésitos linfoides del donante por linfo-
citos del receptor¥.

Se han producido intentos previos de tras-
plante multivisceral en humanos. A finales de
1987 y principios de 1988, se realizaron cua-
tro trasplantes multiviscerales en dos centros
diferentes '**'. Los cuatro pacientes presenta-
ban un sindrome de intestino corto asociado a
fracaso hepdtico. Dos sufrieron hemorragia
perioperatoria, sin embargo, en ambos casos
se obtuvo un éxito técnico ya que los dos
pacientes vivieron 109 y 192 dias, respectiva-
mente, antes de fallecer como resultado de una
patologia linfoproliferativa. Desde entonces,
tres trasplantes multiviscerales adicionales se
han realizado en Ia Universidad de Pittsburgh.
El receptor més reciente presentaba déficit de
proteina C que le ocasioné una trombosis en
vasos esplacnicos. Actualmente este paciente
estd vivo cuatro meses después del trasplante
multivisceral y sélo recibe nutricién enteral
(véanse tablas Vy VI)*.

Aunque el procedimiento multivisceral com-
pleto fue utilizado originalmente para pacien-
tes con sindrome de intestino corto y fracaso
hepético, los injertos combinados hepato-intes-
tinales han pasado a ser el tratamiento de elec-
cién en estos casos. Atn se estdn investigando
aplicaciones clinicas potenciales adicionales
de los trasplantes viscerales completos. La
trombosis extensa de los vasos esplacnicos, con
o sin estado de hipercoagulabilidad asociado, es
uno de estos casos. Margreiter y cols. * utili-
zaron este enfoque para tratar a un paciente con
afectacion pancredtica maligna avanzada. La
recidiva produjo la defuncién del paciente a
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Tabla V

Caracteristicas clinicas de los pacientes con trasplante de intestino delgado aislado y de
higado-intestino delgado

Caso Edad Sexo TPN pretransplante Etiologia del sindrome de intestino
(meses) corto
1 31,1 v 6 Lesi6n de la AMS por arma de fuego
2 3,2 H 38 Enterocolitis necrotizante
3 26,7 H 30 Trombosis de la AMS
4 4,3 \' 52. ._ Gastroesclerosis
5 2,8 A% 33 Atresia intestinal
6 0,5 H 6 Atresia intestinal
7 1 H 12 Vélvulo
8 1,5 H 18 Vélvulo
9 22,6 A% 12 Accidente de trifico
10 32,6 v 36 Trombosis de la AMS y déficit de proteina S
11 2,5 H 29 Enfermedad de inclusién de microvillis
12 1,2 v 15 Atresia intestinal
13 50 H 120 Enfermedad de Crohn
14 35 H 120 Tumor desmoide
15 38 A" 120 Enfermedad de Crohn
Caso Tipo de Supervivencia Funcion actual Comentarios
injerto (dias) del injerto
1 IDA >23,0 Retrasplante Rechazo crénico del primer injerto
(22,5 meses)
2 HID >20,2 TPN libre Injerto de arteria femoral
3 HID >19.9 TPM libre Bien
4 HID >16,2 TPN libre Afectacion de la médula espinal
5 HID >12,3 TPN libre Parilisis del diafragma derecho
6 HID 23 Muerto, EIH, sepsis
7 HID >7,7 TPN libre
8 HID >7,6 TPN libre
9 HID >7,3 TPN libre Pancreatitis, fallo renal transitoric
10 MV >5,6 TPN libre
11 IDA >5,0 TPN libre
12 IDA >32 TPN libre
13 IDA >3,1 TPN libre
14 IDA >2,0 TPN libre
15 IDA >09 Parcial

IDA: Intestino delgado aislado.
HID: Higado-intestino delgado.
MV: Multivisceral.



ACTUALIZACION EN CIRUGIA DEL APARATO DIGESTIVO

31

los 8,6 meses del trasplante. Los resultados de
los trasplantes multiviscerales en la Universidad
de Pittsburgh hasta la fecha se resumen en la
tabla VL

Técnica

La preparacion del donante es idéntica a la
utilizada en la procuracién combinada de higa-
“~-intestino (véase tabla IV). El aloinjerto estd
c.:.puesto de higado, estémago, duodeno, pan-
creas, intestino delgado y parte del colon . La
utilizacién de los rifiones para otros receptores
potenciales es ubicua y se debe tomar una deci-
si6én sobre su separacién en la mesa auxiliar o su
inclusién en el bloque multivisceral. Ambos
procedimientos son posibles y se han realiza-
do. Por lo general, se prefiere separarlos del
bloque. Con la separacién del bloque multivis-
ceral, la grasa perirrenal y la fascia de Gerota
permanecen intactas tras la diseccién preliminar

preperfusion. Se adscriben los mismos princi-
pios que para las variantes de aloinjertos, con
movilizacién de los 6rganos diana seguida de
perfusion fifa in situ y extraccion del injerto.
De nuevo, la cantidad de diseccién preperfu-
sién depende de las preferencias personales del
cirujano, del tamaiio del donante y de la esta-
bilidad del donante. Por lo general, el higado
se moviliza de forma habitual y los 6rganos
peritoneales se liberan del retroperitoneo. El
grapado de la unién gastroesofdgica y del colon
descendente marcan los extremos proximal y
distal del bloque. La preparacion para la canu-
lacién adrtica y clampaje transversal suprace-
lfaco se realiza tras la heparinizacién del
paciente. La perfusion selectiva secundaria del
higado puede realizarse mediante canulizacién
de la VMI hasta la vena porta. La canulizacién
adrtica, clampaje transversal y perfusion fria se
inician con descarga simultdnea de la vena cava

Tabla VI
Caracteristicas clinicas de los pacientes con trasplante multivisceral completo
Universidad de Pittsburgh (cinco casos)

Afio  Sexo FEdad Diagnéstio Etiologia Supervivencia Causa de muerte
(dias)
1987 H 7 SIC & FH Avulsién del ID 1 Fallo cardiaco,
hemorragia
1987 H 3 SIC & FH Vélvulo de la 192 PTLD, sepsis
parte media del
intestino cefalico
L 3 SIC & FH Enfermedad de 36 PTLD, sepsis
inclusién de
microvillis
1989 i 32 SIC & FH Lesion yatrogénica de 9 Sepsis, MOF
los vasos de la parte
del intestino cefélico
191 v 32 SIC & FH Déficit de proteina C 112+ Vivo y bien
y trombosis espldcnica
1992 v Déficit de proteina C. S y Vivo y bien

antitrombina III.
Trombosis espldcnica

SIC: Stndrome de intestino corto,
FH: Fracaso Hepitico.
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Fig. 8A.—Injerto multivisceral completo movilizado y listo
para perfusion fria. Destacar la perfusion selectiva del
higado a través de la cdnula en VMI.

Fig. 8A recuadro.- El flujo retrégrado se minimiza median-
te compresion de la vena porta.

suprahepética inferior (figura 8 A). Mediante
compresién de la vena porta por debajo del
extremo de la cdnula para impedir el flujo retr6-
grado, se puede producir una perfusion fria adi-
cional del higado (véase figura 8A recuadro).
Una vez las visceras espldcnicas estin frias y
libres de sangre, el injerto se extrae de forma
caudo-cefilica disecando cuidadosamente las
arterias y venas renales en su desembocadura
cerca de la AMS y elaborando un parche de
Carrel que contenga la AMS y CA. Una vez
liberado, la aorta y VCI se seccionan en el térax
junto a sus fijaciones diafragmaiticas extrayen-
do la muestra multivisceral completa, que se
guarda en solucién UW y en un cofre con hie-
lo para su transporte al centro de trasplantes.
La extraccién completa en bloque alternati-
va de los rifiones y érganos extrarrenales en la

Fig.8B.—Injerto multivisceral completo tras implantacién
y reconstruccion.

mesa auxiliar también es posible. La prepara-
cién para la canulacién se realiza igual que se
describi6 anteriormente y los margenes del
injerto de visceras huecas se elaboran con un
dispositivo de grapado GIA. Tras la heparini-
zacién y perfusién fria, el injerto puede extra-
erse en bloque tras una diseccién en el plano
profundo incluyendo los rifiones en la fascia
de Gerota. Los uréteres se seccionan cerca de la
vejiga urinaria y se extraen los rifiones. El injer-
to multivisceral completo reconstruido se mues-
tra en la figura 8B.

Resumen

En la misma forma que el trasplante hepdti-
co ha impactado sobre el enfoque clinico de la
patologia hepdtica, también lo ha hecho el tras-
plante multivisceral revolucionando la forma

g demn o Lo
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en la que los médicos y cirujanos tratan pro-
cesos gastrointestinales malignos avanzados,
asi como diversas forma de insuficiencia vis-
ceral espldcnica. El éxito del aloinjerto multi-
visceral depende principalmente de la buena
calidad de los 6rganos. Se han descrito muchas
permutaciones de la técnica de procuracién
multivisceral, con fases que, si se siguen correc-
tamente, suelen proporcionar érganos de alta

1ad. Hasta la fecha, no se han producido
cpsodios de disfuncién primaria o de afecta-
cién isquémica significativa de los trasplantes
multiviscerales. Sin embargo, se han produci-
do cinco episodios de pancreatitis grave con
evolucién fatal relacionados con la sobreper-
fusién pancreitica durante la extraccién. Tras
adoptar la préctica de limitar la perfusién arte-
rial in situ, no se ha registrado ningin caso mas
de pancreatitis.

Perspectivas futuras

Atin queda por completar la lista definitiva de
indicaciones para el injerto de intestino delgado
» v para el injerto multivisceral completo.
Cicitumente, el mimero de candidatos potencia-
les para estos procedimientos aumentar con el
tiempo y con el éxito®. Todavia no existen lista-
dos separados para estos candidatos. El fracaso
hepético asociado en alguno de estos pacientes
no supone una contraindicacién para estos pro-
cedimientos ya que su patologia hepatica en fase
terminal requiere un trasplante de higado per se.
Los procedimientos de evisceracién-susti-
tucién son una opcidn terapéutica viable en
pacientes con tumores neuroendocrinos o sar-
comatosos avanzados. Con el desarrolio de
ter=~ s adyuvantes efectivas (inmuno o qui-
mic. . .14). las aplicaciones clinicas de esta
modahdad terapéutica pueden incluir proce-
sos malignos de origen ductal o glandular.
El trasplante multivisceral y sus variaciones
Tmenores se encuentran adn en su infancia. Serd
mlc_rcsantc observar el desarrollo de estos pro-
cedimientos y las posteriores influencias en la
forma en la que médicos y cirujanos manejan
$us complejos problemas oncoldgicos y el sin-
me de intestino corto®.
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