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RESUMEN

Introduccion: Los trasplantes cardiacos son el tratamiento de eleccidn para pacientes
con insuficiencia cardiaca severa refractaria a tratamiento médico. Actualmente, el
Instituto Nacional Cardiovascular “Carlos Alberto Peschiera Carrillo” es el unico centro
que realiza estos procedimientos en el Peru. Sin embargo, no hay mucha produccion
cientifica sobre estos y resulta esencial la elaboracién de un perfil clinico-quirdrgico
de estos pacientes.

Objetivo: Describir las caracteristicas clinico-quirurgicas de los trasplantes cardiacos
en el Instituto Nacional Cardiovascular “Carlos Alberto Peschiera Carrillo” 1993 - 2019.
Metodologia: Estudio observacional, descriptivo, transversal y retrospectivo. La
poblacion fue el total de trasplantes cardiacos realizados en el Instituto Nacional
Cardiovascular “Carlos Alberto Peschiera Carrillo” desde 1993 al 2019, con un tamano
de 87 pacientes. Los casos que cumplieron con los criterios de elegibilidad fueron de
83 receptores, 31 donantes y 4 pacientes en la lista de espera. Se llenaron fichas de
recoleccion virtuales de datos elaboradas con variables agrupadas en variables
preoperatorias, operatorias, postoperatorias, para el analisis de supervivencia y de la
lista de espera. Los datos recolectados se procesaron con estadisticos descriptivos y
se realiz6 un analisis de supervivencia mediante el estimador de Kaplan-Meier.
Resultados: El 57% de los receptores fue hombre y la edad media 41.1 afios. El
89.6% tuvo el diagndstico de insuficiencia cardiaca severa por cardiomiopatia dilatada
no isquémica idiopatica. Todos fueron trasplantes cardiacos ortotopicos, el 96.4% fue
con la técnica bicaval unipulmonar y sobrevivieron 82. El 50% tuvo anemia severa
como complicacion precoz y el 29.3% disfuncion renal como complicacién tardia.
Fallecieron 13 en el postoperatorio con una supervivencia al afio del 87.8% y a los 5
afio del 84.1%. El 61.3% de donantes fue hombre, la edad media de 29.9 afnos al
fallecer y el 54.8% fue por traumatismo encefalocraneano severo por politraumatismo.
Todos los pacientes de la lista de espera ingresaron con el diagnéstico de insuficiencia
cardiaca severa por cardiomiopatia dilatada no isquémica.

Conclusién: El mayor porcentaje de los trasplantes cardiacos fueron por insuficiencia
cardiaca severa por cardiomiopatia dilatada no isquémica idiopatica INTERMACS 3
con la técnica bicaval unipulmonar y se tuvo una supervivencia del 87.8% al afio y del
84.1% a los cinco afnos.

Palabras clave: Trasplante de corazén, procedimientos quirurgicos cardiacos,

trasplante, Peru.



ABSTRACT

Introduction: Heart transplants are the treatment of choice for patients with severe
heart failure refractory to medical treatment. In Peru, nowadays, these procedures are
only performed at the Instituto Nacional Cardiovascular “Carlos Alberto Peschiera
Carrillo.” However, there is not much scientific production on these, and it is essential
to develop a clinical-surgical profile of these patients.

Objective: To describe the clinical and surgical characteristics of heart
transplantations at Instituto Nacional Cardiovascular “Carlos Alberto Peschiera
Carrillo” 1993 - 2019.

Methodology: Observational, descriptive, cross-sectional, and retrospective study.
The population was the total heart transplants performed at the Instituto Nacional
Cardiovascular “Carlos Alberto Peschiera Carrillo” from 1993 to 2019, with a size of 87
patients. The cases that met the eligibility criteria were from 83 recipients, 31 donors,
and four patients on the waiting list. Virtual data collection sheets prepared with
variables grouped into preoperative, operative, postoperative, for survival analysis,
and the waiting list variables were filled. The collected data were processed with
descriptive statistics, and survival analysis was performed using the Kaplan-Meier
estimator.

Results: 57% of the recipients were male, and the average age was 41.1 years. 89.6%
had a diagnosis of severe heart failure due to idiopathic non-ischemic dilated
cardiomyopathy. All were orthotopic heart transplants, 96.4% were with the
unipulmonary bicaval technique, and 82 survived. 50% had severe anemia as an early
complication, and 29.3% had renal dysfunction as a late complication. Thirteen died in
the postoperative period with a survival of 87.8% per year and 84.1% after five years.
61.3% of donors were male, the average age of 29.9 years at death, and 54.8% were
due to severe traumatic brain injury due to polytrauma. All patients on the waiting list
were admitted with a diagnosis of severe heart failure due to non-ischemic dilated
cardiomyopathy.

Conclusion: The highest percentage of heart transplantations were due to severe
heart failure due to idiopathic non-ischemic dilated cardiomyopathy INTERMACS 3
with the unipulmonary bicaval technique and a survival rate of 87.8% per year and
84.1% at five years.

Keywords: Heart transplants, cardiac surgical procedures, transplantation, Peru.



CAPITULO I: Introduccion

Situacion problematica

Segun la International Society of Heart and Lung Transplantation (ISHLT), los
trasplantes cardiacos (TC) son el tratamiento ideal para pacientes con insuficiencia
cardiaca severa (ICS) refractaria a tratamiento médico (1). Asimismo, la evolucion de
los TC ha ido mejorando en base al desarrollo y mejora del tratamiento
inmunosupresor, la estricta seleccion de receptores y el pronto diagndstico de las
complicaciones postoperatorias (2,3). De esta forma, las tasas de supervivencia
mundiales resultan favorables: al afio son alrededor del 70 - 80% y a los 5 afios supera
el 60% (2).

En el Perq, los TC actualmente son realizados en un unico centro activo
trasplantador de corazones, el Instituto Nacional Cardiovascular “Carlos Alberto
Peschiera Carrillo” (INCOR) (4-6). De esta forma, constituiria el centro nacional de
referencia para TC. Sin embargo, no hay publicacion de registros completos de los TC
en dicha institucion. Lo cual, durante mi experiencia como estudiante, despertdé mi
interés para realizar un estudio descriptivo de los TC que permita dar un perfil de estos
para mejores tomas de decisiones e impulsar futuras investigaciones. Por lo cual, he

planteado la siguiente pregunta:

Prequnta de investigacion

¢, Cuadles son las caracteristicas clinico-quirurgicas de los TC del INCOR “Carlos
Alberto Peschiera Carrillo” 1993 - 20197

Hipétesis

Se parte de la hipdtesis que las caracteristicas clinico-quirdrgicas mas
resaltantes de los TC son de pacientes tributarios con diagnéstico de ICS refractaria
a tratamiento médico por cardiomiopatia dilatada (CMPD) isquémica, la técnica
quirdrgica mas empleada es la técnica bicaval unipulmonar, y que mas del 80% de los

receptores sobreviven al afo y 75% a los 5 afios.



Marco tedrico

Definicion
Segun la Organizacién Mundial de la Salud, el trasplante se define como
“transferencial/injerto de células, tejidos u érganos humanos de un donante a un
receptor con el objetivo de restaurar funciones en el cuerpo” (7). Por lo cual, el TC se

entenderia a lo referido en relacién al corazon (8).

En el Peru, el glosario de términos relacionados a los trasplantes se encuentra
en la Ley General de donacion y trasplante de érganos y/o tejidos humanos (Ley N°
28189) (9). En este, se define al trasplante como “procedimiento terapéutico que
consiste en sustituir un érgano o tejido enfermo por otro érgano, segmento de érgano

o tejido sano procedente de un donante vivo o un donante cadavérico”.

Donador
El acto de donacion de 6rganos se considera en el Peru como “un acto de amor,
solidaridad y generosidad hacia el préjimo” de acuerdo a la Ley General de Donacion
y Trasplante de Organos y/o Tejidos Humanos (Ley N° 28189) (9). Segun varios
autores, el proceso de donacién cardiaca debe pasar por tres fases de valoracion y
validacion (10-13):

1. Fase 1: Busqueda y recopilacién datos
- Causa y el diagnéstico de muerte cerebral, superficie corporal del donante,
peso, tamano, diametros del térax, grupo sanguineo, antecedentes
infecciosos, datos analiticos de laboratorio, evolucion clinico-hemodinamica
del donante, tipo y dosis de inotrépicos

- Realizado por el equipo coordinador del hospital que genera el donante

2. Fase 2: Valoracion cardiorrespiratoria y hemodinamica del donante
- Descarte de traumatismos que hayan afectado al corazén y pulmones,
enfermedad estructural de estos 6rganos y parada cardiaca previa, constatar
la evolucidén de la presion arterial, frecuencia cardiaca, los tipos y dosis de

catecolaminas, diuresis, funcién renal, ausencia de infecciones sistémicas y



tumores, parametros ventilatorios, tiempo de ventilacion mecanica y
evaluacién de coronariografia

- Realizado por el equipo coordinador del hospital que genera el donante

3. Fase 3: Confirmacién de los datos obtenidos en las fases previas:
- Valoracién de la morfologia, el tamafo cardiaco, la motilidad cardiaca, y la
contraccion ventricular

- Realizado por el equipo extractor

Criterios de seleccion

A continuacién, se nombran los criterios de seleccion del donante para TC segun
la ISHLT (14). Estos son generales y considerados de forma relativa, ademas son

corroborados por evidencia segun Kilic (14,15):

- Diagnéstico de muerte cerebral

- Edad < 50 afnos para el hombre y < 55 para la mujer

- Ausencia de parada cardiaca

- Ausencia de enfermedad estructural o traumatismo cardiaco

- Ausencia de hipotension sistdlica mantenida (< 70 mmHg) durante > 4 horas

- Ausencia en la infusion de dopamina, dobutamina y/o noradrenalina a dosis
elevadas

- Tiempo de intubacion < 72 horas

- Ausencia de alteraciones patologicas en el electrocardiograma, ecografia y
valoracion directa del cirujano

- Ausencia de enfermedad maligna (excepto tumores cerebrales que no
metastatizan y tumores de piel de bajo grado como los basocelulares y
€sCamosos

- Ausencia de enfermedad infecciosa sistémica activa no controlada

- Isogrupo compatibilidad ABO

- Diferencias en la superficie corporal donante-receptor no superior a 20-25%

- Serologia de hepatitis B, C, VIH y Tripanosoma cruzi negativos
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Criterios de muerte cerebral

En 1981, se propuso en Estados Unidos la Uniform Determination of Death Act

en la cual definen a la muerte como el cese irreversible de (16):

1. La funcién circulatoria y pulmonar

2. Todas las funciones de todo el cerebro (muerte cerebral)

Inicialmente, la definicién de muerte cerebral fue tomada del Ad Hoc Committe
de la Harvard Medical School; sin embargo, esta se ha ido precisando a través de los
afios con el avance cientifico y tecnolégico (17). Para ello, Wijdicks y colaboradores

proponen tres prerrequisitos antes de la determinacion de muerte cerebral (18):

1. Etiologia clara del coma:
o Exclusion de alteraciones severas metabdlicas, endocrinas o acido-base
o Sise sospecha de intoxicacion por drogas se debe esperar 5 tiempos de vida
media del farmaco ajustado a la funcién renal y hepatica
2. Temperatura corporal central > 36°C, puede haber apoyo con mantas calientes

3. Presion arterial sistdlica > 100 mmHg, aun con uso de vasopresores

Luego, Aboubakr y Alameda agrupan criterios para determinar muerte cerebral

segun el examen fisico, la prueba de apnea y algunas pruebas secundarias (16):

1. Examen fisico:
o Respuesta dolorosa (19): Pérdida de la respuesta (ocular o reflejos motores)
al dolor central
o Evaluacion de reflejos del tronco encefalico (19,20): Pérdida de reflejos
2. Prueba de apnea: Pérdida del impulso respiratorio
3. Pruebas secundarias (se emplean en diagnésticos inciertos de muerte cerebral
o cuando la prueba de apnea no puede realizarse) (18,21,22):
o Pruebas para la deteccion del cese del flujo sanguineo cerebral
» Angiografia cerebral
» Ultrasonografia transcraneal
» Angiografia cerebral con tomografia o resonancia magnética

» |Imagenes cerebrales con radionuclidos
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o Pruebas para la deteccion de la pérdida de la actividad bioeléctrica cerebral:
» Electroencefalograma: Se considera confirmatorio cuando no muestra
actividad eléctrica > 2 yV/mm en 30 segundos, y no reactividad al estimulo
somatosensorial

= Potenciales evocados somatosensoriales

Avances cientificos y tecnolégicos

Ante la alta demanda de receptores de TC frente a una baja oferta de donantes,
por afios se ha considerado que el xenotrasplante, es decir TC con érganos de otra
especie, podria en algun momento cumplir un papel fundamental (23,24).
Actualmente, Groppo Stolf refiere que la evidencia se encuentra en fase experimental,
pero se cree que, ante el rapido avance cientifico y tecnoldgico, es factible considerar
la posibilidad de instaurar protocolos e indicaciones de xenotrasplantes cardiacos que
inicialmente sera cuando el alotrasplante sea contraindicado o no sean disponibles
(23). Asimismo, Murthy y colaboradores consideran que se emplearian corazones de
cerdo con apoyo de ingenieria genética, que permita mejor tolerancia inmunolégica
del 6rgano en el humano, y considera las mismas indicaciones iniciales que Groppo
Stolf (24-26). De esta forma, acorde a estos avances y a la mejor terapia
inmunosupresora especifica, en los siguientes afos podrian ya realizarse ensayos

clinicos de xenotrasplante cardiaco (24).

Por otro lado, en una revisidn, realizada por Lim y colaboradores, se plasma la
posibilidad del empleo de bioingenieria con métodos de bioimpresion con impresoras
3D para satisfacer la necesidad de 6rganos para trasplante (27). En ese sentido, un
articulo recientemente publicado por Beheshtizadeh y colaboradores propone la
produccion comercial de tejido 6seo y de piel basandose en sus estudios validados de
bioimpresiones con la tecnologia mencionada; sin embargo, aun no hay estudios para

su aplicacion en el campo de los TC (27,28).

Receptor
Resulta de suma importancia realizar una minuciosa y adecuada seleccion de

los pacientes para receptores de TC (1). Es asi que la ISHLT elaboré los Criterios
Internacionales de Lista de Espera (LE) para TC (29). Asimismo, la American Heart

Association propone indicaciones y contraindicaciones para TC (30). Es asi que
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Stevenson y colaboradores establecen que el principio de seleccidon de candidatos

para TC debe estar en concordancia con la presencia de las indicaciones y ausencia

de las contraindicaciones (31).

Indicaciones

A continuacién, se nombran las indicaciones para TC segun el American College

of Cardiology y la American Heart Association, corroboradas por evidencia segun

Mancini e indicaciones de la ISHLT, y clasificadas en absolutas, relativas e
insuficientes (10,30,32-35):

- Indicaciones absolutas:

1. Compromiso hemodinamico por insuficiencia cardiaca:

Shock cardiogénico refractario al tratamiento médico

Historia de dependencia de soporte inotrépico endovenoso o de soporte
circulatorio continuo para mantener una adecuada perfusion de los 6rganos
VO2 pico < 12 ml/kg/min en pacientes en tratamiento con B-bloqueadores
VO2 pico < 14 ml/kg/min en pacientes que no toleran tratamiento con -

bloqueadores

2. Sintomas de angina intratable o severa que limita de forma consiente la

actividad habitual y no susceptible de otra intervencién

3. Arritmias ventriculares sintomaticas recurrentes refractarias a todas las

modalidades terapéuticas

4. Pacientes selectos con cardiomiopatias (CMP) restrictiva e hipertréfica con

insuficiencia cardiaca clase funcional Ill o IV segun NYHA

5. Adultos con cardiopatias congénitas con:

Insuficiencia cardiaca clase IV segun NYHA refractario a tratamiento

médico o cirugia correctiva

. Cardiopatias congénitas cianoéticas severas sin alternativas paliativas

ICS refractaria a tratamiento médico en post-Fontan, con enteropatia
persistente perdedora e proteinas y/o bronquitis plastica a pesar del optimo
tratamiento médico y quirurgico

Hipertension pulmonar (HTP) con elevacion de la resistencia vascular

pulmonar reversible
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- Indicaciones relativas:
1. VO2 pico de 13-14 ml/kg/min (o menor del 55% del estimado) y limitacién
importante de la actividad diaria del paciente
2. Isquemia inestable y recurrente no susceptible de otra intervencion
3. Inestabilidad recurrente del balance de fluidos/funcién renal no debida a un

mal cumplimiento del tratamiento médico por parte del paciente

- Indicaciones insuficientes:
1. Fraccion de eyeccion ventricular izquierda (FEVI) reducida
2. Historia de sintomas de insuficiencia cardiaca en clase funcional lll o IV segun
la NYHA

3. VO2 pico > 15 ml/kg/min (y mayor del 55% del estimado) sin otras indicaciones

Por otro lado, Barnard sugiere cinco indicaciones para la realizacion de TC
heterotopicos, especificamente (36):

1. HTP

2. Soporte circulatorio por el corazén nativo en casos de disfuncion primaria del

injerto

3. Soporte circulatorio por el corazén nativo durante rechazos severos

4. Corazones donantes muy pequefios

5. Corazones donantes comprometidos con largo tiempo de isquemia y/o

donante de riesgo

Segun la ISHLT, la etiologia de las indicaciones mas frecuentes para TC en
adultos fueron por: CMP (45%), cardiopatia isquémica (38%), entre otras (10). Por
otro lado, en nifios las mas frecuentes fueron por: cardiopatias congénitas (64% en
menores de 1 afio de edad), CMP (52 - 62% en mayores de 1 afio de edad), entre
otras (10,29).

Contraindicaciones

Segun Mancini, las contraindicaciones corresponden a una mejor seleccion de
pacientes en base al beneficio a corto y largo plazo con el TC y a la sobrevida del
injerto cardiaco (33). De acuerdo con Burgos Lazaro y colaboradores y debido a que

el manejo de los receptores de TC mejora dia a dia, las contraindicaciones para este
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trasplante progresivamente han ido disminuyendo por lo que opinan que llegara el

momento de cambiar el concepto de “contraindicaciones” por “factores que aumentan

la morbimortalidad” (10). A continuacién, se nombran las contraindicaciones para TC

segun el American College of Cardiology y la American Heart Association,

corroboradas por evidencia segun Mancini e indicaciones de la ISHLT, y clasificadas

en absolutas y relativas (10,33—-35,37):

- Indicaciones absolutas:

1.

Enfermedades sistémicas concomitantes con expectativa de vida < 2 afnos a
pesar del TC

HTP irreversible con resistencia vascular pulmonar > 3 unidades de Wood
(UW)

Enfermedad cerebrovascular severa y sintomatica

Demostraciones multiples de incumplimiento terapéutico

Abuso activo de consumo de sustancias (tabaco, alcohol, cocaina u otras
drogas)

Enfermedades multisistémicas con disfuncién organica extracardiaca

- Indicaciones relativas:

1.

2
3.
4

Edad > 70 afios

Obesidad (IMC > 35 kg/m?)

Uso de tabaco en los ultimos 6 meses

Abuso de consumo de sustancias en los ultimos 6 meses (tabaco, alcohol,
cocaina u otras drogas)

Embolismo pulmonar agudo en las ultimas 6 semanas

Neoplasias: indicacion que requiere individualizacion para evaluar
severidad, opciones terapéuticas y pronostico

Infecciones: indicacion que requiere individualizacion para evaluar
severidad, opciones terapéuticas y pronostico

Diabetes mellitus (DM) con afecciéon organica: retinopatia, nefropatia o
neuropatia, o sin afeccion organica, pero con pobre control glicémico: HbA1c
>7.5%

Insuficiencia renal irreversible con TFG < 30 ml/min/1.73m?2
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10. Soporte social inadecuado o discapacidad cognitivo-conductual que no
permita una adecuada atencion
11. Otras condiciones que incrementen las complicaciones perioperatorias o

limiten la tolerancia a la inmunosupresién

Técnica quirargica

Exéresis del érgano

Segun Burgos Lazaro, la técnica para la extraccion del corazén donante varia en

relacion a la técnica quirurgica a realizar en el TC y si se van a extraer otros érganos

para trasplante (10,38). En caso se requiera realizar la exéresis de multiples 6érganos

toracoabdominales, la extraccion se realiza en el siguiente orden: corazén, pulmones,

higado, pancreas, rifiones y, finalmente, intestino (10). A continuacion, se enumeran

los pasos para realizar la exéresis del corazén donante para realizar TC ortotdpico

bicaval unipulmonar con la técnica de Wythensawe (39,40):

N o o &

Esternotomia media

Apertura de saco pericardico en T invertida

Diseccion del corazén

o Liberar la vena cava superior hasta por encima de la confluencia con la vena
acigos

o Liberar la vena cava inferior de su reflexion diafragmatica

o Liberar la arteria aorta hasta 10mm por encima del tronco braquiocefalico

Administracion de una dosis de heparina sodica a 3mg/kg de peso

Ligar la vena cava superior por debajo de la confluencia con la vena acigos

Clampar la arteria aorta y administrar solucion de cardioplejia

Realizar una incision descompresiva en la vena pulmonar superior derecha

durante la infusién de la solucion de cardioplejia

Administrar al corazon de forma tépica una solucion salina estéril a 4°C

Seccion de los grandes vasos (Figura 1):

o Seccionar la vena cava inferior lo mas proximo al diafragma

o Seccionar las venas pulmonares a nivel de su ingreso en el pericardio
conservando su integridad

o Seccionar la arteria aorta proximal a la arteria braquiocefalica
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o Seccionar la arteria pulmonar proximal a su bifurcacion
o Seccionar la vena cava superior

10.Retirar el corazoén

11.Sumergir el corazén en solucion salina estéril-fria para su preparacion e
inspeccion

12.Recortar la auricula izquierda agrupando los orificios de las venas cavas para
formar un casquete circular

13.Exploracién de las cavidades cardiacas, valvulas, tabique y paredes del corazén

14.Empaquetar en tres bolsas con solucién salina estéril-fria, de forma sucesiva,
para evitar la contaminacién

15.Finalmente, el corazon se introduce en un recipiente isotermo con solucion salina

estéril y hielo a 8 a 12°C para el transporte (Figura 2)
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Figura 2. Empaquetamiento del corazén donante.
Figura 1. Seccién de grandes vasos. A, B y C. Empaquetar el corazon en tres bolsas

Adaptado de Burgos y colaboradores. con solucion salina fria. D. Introducir el empaque
en un isotermo con hielo y solucion salina fria.

Adaptado de Dreyfus y colaboradores.
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La preservacion del corazén se realiza con soluciones de cardioplejia por un
periodo seguro de isquemia de 4 a 6 horas a una temperatura de 4 a 10°C. Estas

soluciones pueden ser Bretschneider, Celsior R, Euro-Collins, o Custodiol (10,39—41).

Implante del érqano

Previo implante del corazén, en el caso de TC ortotdpicos, se deben realizar dos

procedimientos al receptor para tener un buen campo para el injerto (39):

1. Canulacion de cavas y aorta para iniciar circulacion extracorporea (CEC) total y
poder aislar el corazén nativo
2. Realizar la exéresis de los ventriculos con seccién auricular y/o venosa

dependiendo de la técnica quirurgica, y la seccidn de las grandes arterias

Inmediatamente, se tiene el campo operatorio con observacion de los casquetes
auriculares o venas seccionadas, y grandes arterias seccionadas, para dar inicio a la
implantacion cardiaca. En ese sentido, las técnicas quirurgicas para la implantacion
son numerosas y se presenta su cronologia en el apartado “Historia de los trasplantes
cardiacos”. A continuacién, se describen las principales técnicas quirurgicas para TC

ortotdpicos (10):

1. Técnica clasica o sutura biauricular de Shumway y Lower (42—44):
Consiste en la realizacién de cuatro anastomosis entre el receptor y el donante.
Estas se realizan de:
o Auriculas izquierdas
o Auriculas derechas

Arterias pulmonares

O

o Arterias aortas

2. TC total o técnica bicaval de Yacoub y Dreyfus (38,45):
Consiste en la realizacion de seis anastomosis entre el receptor y el donante.
Estas se realizan de:
o Bloque de venas pulmonares izquierdas
o Bloque de venas pulmonares derechas

o Venas cavas superiores
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o Venas cavas inferiores
o Arterias pulmonares

o Arterias aortas

3. TC con sutura bicaval de Sarsam o del Hospital Wythenshawe (43,46,47):
Consiste en la realizacion de cinco anastomosis entre el receptor y el donante.

Actualmente es la mas utilizada. Estas se realizan de (Figura 3):

o Auriculas izquierdas
o Venas cavas superiores
o Venas cavas inferiores
o Arterias pulmonares

o Arterias aortas
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Figura 3. Secuencia de implantacion cardiaca en el receptor. A. Vision operatoria para realizar el
implante. B. Sutura de casquete auricular izquierdo y grandes vasos. C. Visiéon del implante
cardiaco terminado. Adaptado de E/ Gamel y colaboradores.

Paralelamente, Demikov y Barnard propusieron el TC heterotépico (36,48).
Inicialmente fue indicado para casos de corazones donantes pequefios o HTP (43,49).
En este sentido, Kadner propone los TC heterotdpicos funcionantes, los empleados

en la practica quirurgica, y los clasifica en univentriculares o biventriculares de acuerdo

a su funcion de asistencia ventricular (Figura 4) (50,51).
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DONOR - RECIPIENT DONOR RECIPIENT

Figura 4. Tipos de trasplantes cardiacos heterotdpicos. A. Con soporte del corazén derecho o
univentricular. B. Con soporte biventricular o en paralelo. Siglas traducidas del inglés: SVC: vena cava
superior, RA: auricula derecha, RV: ventriculo derecho, LV: ventriculo izquierdo, PA: arteria pulmonar,
AQ: arteria aorta, LA appendage: orejuela auricular izquierda, DONOR: donante, RECIPIENT:
receptor. Adaptado de Cooper.

Complicaciones postoperatorias

Segun Gupta y Krim, las complicaciones postoperatorias de los TC pueden ser
el rechazo del injerto, la disfuncion del injerto, las infecciones, la vasculopatia del
aloinjerto, las neoplasias, la enfermedad renal crénica, entre otras (52,53). A

continuacién, se describen las complicaciones postoperatorias mas frecuentes.

Rechazo

Gilbert-Barness define al rechazo como un complejo proceso inmunolégico
celular y humoral que se presenta como complicacion frecuente en los receptores de
organos trasplantados en relacion al tratamiento inmunosupresor (54). Kumar y
colaboradores refieren por la importancia de un diagndstico oportuno de esta
complicacion en los TC, se exige realizar una biopsia endomiocardica programada (3).
Asimismo, Abbas y colaboradores categorizan el tratamiento, para prevenir o revertir
los rechazos, en inmunosupresion general y antiinflamatorios. La primera se basa en
la inhibicidén o destruccion de linfocitos T y la segunda en la reduccidn de la respuesta
inflamatoria en los aloinjertos (55). En ese sentido, algunos autores refieren que se
requieren estudios que determinen y permitan implementar terapias de
inmunosupresion especifica para evitar los rechazos y los efectos adversos de la

inmunosupresion general (56-58).
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Acorde a Ludhwani y colaboradores, los rechazos de corazones trasplantados
resultan una preocupacion decreciente con el advenimiento de nuevas terapias
inmunosupresoras (59). Es asi que en estudios de la ISHLT durante el primer afo
luego de los TC, los porcentajes de rechazo han declinado de 30.5% a 24.1% de los
periodos 2004-2006 al 2010-2015, respectivamente (1).

Como se presento en su definicion, los rechazos son mediados por mecanismos
celulares y humorales. La primera es principalmente mediada por linfocitos T y tiene
dos vias: directa e indirecta, mientras que la segunda es mediada por anticuerpos
(56). Ingulli y Ludhwani refieren que los mecanismos celulares de rechazo
corresponden a un proceso infiltrativo mononuclear del miocardio que tiene la
presencia de linfocitos T CD8+, principalmente, y CD4+, que tienen una alta afinidad
por los receptores de interleucinas—2 y moléculas de los complejos mayores de
histocompatibilidad—Il de los miocardiocitos (58,59). Por otro lado, Colvin y Ludhwani
refieren que los mecanismos humorales de rechazo corresponden a la acumulacion
intravascular de macréfagos y a la infiltracion de neutrdéfilos alrededor de los capilares,

mediado por anticuerpos, ocasionando edema intersticial y hemorragias (57,59).

La ISHLT vy libros base de patologia e inmunologia clasifican a los rechazos

segun su morfologia y mecanismo en hiperagudas, agudas y cronicas (55-57):

- Rechazos hiperagudos: Tiene un tiempo de aparicion de minutos a horas
después del trasplante. Es debido a un mecanismo humoral por el depdsito de
proteinas de complemento y anticuerpos preexistentes en la circulacion del
receptor en la pared vascular del érgano donante. Este proceso desencadena
lesion endotelial, activacion de la cascada inflamatoria y formacion de trombos
de fibrina y plaquetas, lo cual conlleva a necrosis fibrinoide del injerto por

oclusion trombotica.
- Rechazos agudos: Tiene un tiempo de aparicion de dias, meses o incluso afos

después del trasplante. En este caso, ocurren mecanismos celulares y

humorales:
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o Mecanismos celulares: Son los mecanismos mas frecuentes de este tipo de
rechazo. Inicia mediado por linfocitos T, predominantemente CD8+,
citotoxicos que injurian el endotelio del injerto, y reclutan y activan células
inflamatorias que, en conjunto, producen endotelitis microvascular.

o Mecanismos humorales: Desencadenado por la formacion de anticuerpos
aloreactivos afines principalmente a antigenos de histocompatibilidad
linfocitaria situados en las células endoteliales. Por lo tanto, se produce lesion
endotelial, trombosis intravascular, inflamacién intersticial y, en conjunto,

vasculitis.

- Rechazos crénicos: Tiene un tiempo de aparicion de anos después del
trasplante. En este caso, se describe que son ocasionados por un proceso
inflamatorio crénico en la pared vascular que desencadena la proliferacion de las
células musculares lisas de la intima llegando a la oclusién vascular. Lo cual
conlleva a lesion isquémica y fibrosis intersticial del injerto. Adicionalmente,
Hilfiker-Kleiner y colaboradores refieren que luego de haber mejorado el control
del rechazo agudo, el rechazo croénico resulta actualmente la principal causa de

fracaso de aloinjertos vascularizados (60).

Asimismo, la ISHLT propone un sistema de clasificacién histopatolégica de los

rechazos agudos celulares y humorales en 4 grados cada uno (57,61):

- Los grados para la clasificacion del rechazo celular son (59,61):
o 0 o ausencia de rechazo
o 1R o leve: con infiltrado perivascular o intersticial focal
o 2R o moderado: con infiltrado de 2 o mas focos con dafio muscular

o 3R o severo: con infiltrado multifocal con necrosis muscular

- Los grados para la clasificacion del rechazo humoral son (57,59):

0 o negativo

O

1 o0 con presencia de hallazgos histolégicos o inmunopatolégicos

O

2 o con presencia de hallazgos histolégicos e inmunopatolégicos

O

3 o con presencia de hallazgos histolégicos severos e inmunopatolégicos

O
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Disfuncioén del injerto

Se realizd en el 2014 una publicacion del consenso de la Reunién Anual 33 de
la ISHLT en la cual se formularon conceptos estandares de la disfuncion del injerto en
TC (62). En este consenso, se dividié a esta complicacion en primaria y secundaria.
La primaria a su vez se divide en dos grupos: ventricular izquierdo (agrupando la
ventricular izquierda aislada y la biventricular) y la ventricular derecha (solo ventricular
derecha aislada). Por otro lado, la secundaria se debe principalmente por rechazo

hiperagudo, HTP o complicaciones quirurgicas (62).

Asimismo, en dicha reunion, se determiné un sistema de graduacién de la
disfuncién primaria del injerto ventricular izquierdo mas no el derecho por su dificil
cuantificacion. En ese sentido, los grados son determinados, segun variables
hemodinamicas, ecocardiograficas, el requerimiento inotrépico y la necesidad de

soporte circulatorio mecanico, en 3 grados: leve, moderado y severo (62).

Un estudio que empleod la base de datos de la United Network of Organ Sharing
determind que el 2.5% de los TC hace disfuncion del injerto, de estos el 85%
fallecieron y el otro porcentaje se sometié a retrasplante (63). Asimismo, el 66% de
las muertes en los primeros 30 dias luego del TC fueron debidas a esta complicacién
(64,65).

Sobre la patogénesis de la disfuncion primaria del injerto, Macdonal refiere que
esta se puede entender segun la secuencia de sucesos por las que atraviesa el
corazon donante durante el proceso del TC (62). Partiendo de la muerte cerebral del
donante, la contractilidad miocardica inicia su falla inicialmente debida a la exposicion
inmediata a norepinefrina, la cual causa aumento del calcio citosdlico y mitocondrial
que desencadena, finalmente, apoptosis y necrosis celular (66-68). Ryan y
colaboradores refieren que este proceso fisiopatolégico determina las bandas de
contraccion necréticas que se hallan en estudios histopatoldgicos (69). Luego, segun
Russo y colaboradores, los periodos de isquemia producen indudablemente injuria
miocardica (70). Por ejemplo, debido a que el metabolismo celular no para por
completo en el periodo de isquemia fria, la progresion de acidosis lactica, acidosis
celular e injuria isquémica resulta inevitable en un estado de almacenamiento

prolongado, segun Hicks y colaboradores (71). Posteriormente, la reperfusién conlleva
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a un aumento rapido de calcio y radicales libres de oxigeno que causan alteraciones
enzimaticas celulares, dafio mitocondrial y liberacién de factores proapoptéticos que
se traducen, también, en apoptosis y necrosis celular (72,73). De forma concomitante,
el receptor puede tener condiciones no muy favorables, 1o que algunos autores lo
catalogan como un “ambiente hostil’, como un estado de gran respuesta inflamatoria
con alteracion de la sintesis de o6xido nitrico, indolamina dioxigenasa y otros
vasodilatadores, o HTP que conllevaria a una rapida disfuncion del injerto primaria o

secundaria, respectivamente (74,75).

Finalmente, para el diagnéstico y manejo, el consenso recomienda durante las
primeras 24 horas luego del TC el uso de levosimendan, el soporte circulatorio
mecanico cuando el soporte médico es insuficiente, y el retrasplante en pacientes con

grados severos de disfuncidén primaria y minimos factores de riesgo (62).

Infecciones

Segun el consenso de la ISHLT sobre definiciones de infecciones en receptores
de trasplantes cardiotoracicos, dichos pacientes pueden tener infecciones que se
dividen en bacterianas, virales, micéticas y otras (76). Estas definiciones estan acorde
a lo considerado en las guias de la National Health-care Safety Network, los Centers
for Disease Control and Prevention, la European Organization for Research and
Treatment of Cancer, el Mycoses Study Group of the National Institutes of Health, y la
American Society of Transplantation (77—80). Debido al inmunocompromiso, Pons y
colaboradores refieren que las infecciones en TC tienen una alta incidencia (81).
Segun Tilea y colaboradores, durante el primer afio luego del TC, mas del 75% de los
receptores sufren alguna infeccion siendo en ocasiones mortal (82). Ademas,
Pacheco refiere que hay mayor prevalencia de infecciones bacterianas durante el
primer mes postoperatorio, y luego de este mes hay mayor prevalencia de las virales
(83).

Las infecciones bacterianas, segun Mattner y colaboradores, son de las mas
frecuentes infecciones en el postoperatorio inmediato en TC (84). Asimismo, Héquet,
Roussel y Pons refieren que estas tienen una incidencia del 20 al 30% (81,85,86).
Husain y colaboradores sugieren la clasificacion de estas infecciones en

nosocomiales, y adquiridas en la comunidad sin o con relacién al trasplante,
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refiriéndose estas ultimas al mismo organo trasplantado o a la inmunosupresion (76).
Los aparatos mas afectados por infecciones bacterianas son el respiratorio (35%) y el
tracto urinario (24%), y los patégenos asociados mas frecuentes son la Pseudomona
aeruginosa y Escherichia coli, respectivamente, segun Montoya y colaboradores (87).
Sin embargo, se han reportado con frecuencia infecciones por Legionella spp.,
Chlamydia spp., Mycobacterium tuberculosis, Mycoplasma spp., y Nocardia spp
(76,88).

Luego, las infecciones virales son, segun Husain y colaboradores, las
infecciones con secuelas clinicas mas severas (76). Se clasifican en si son
respiratorias 0 no (76). Resultan el segundo grupo de infecciones mas frecuente,
segun Montoya y colaboradores (87). De las respiratorias, lo han asociado
actualmente a sindromes de bronquiolitis obliterante (89). El virus mas asociado en la
literatura es el citomegalovirus (CMV) causando generalmente neumonitis,
siguiéndole el Epstein-Barr virus y el herpes virus simple; sin embargo, actualmente
se han asociado también a metapneumovirus humano, coronavirus humano y
bocavirus (77,78,80,81,90-94).

Por otro lado, los pacientes trasplantados tienen una incidencia del 8% con
infecciones micéticas segun Pappas y colaboradores (95). Asi, segun Neofytos y
colaboradores, la mayoria de estas infecciones en los pacientes con TC tiene como
principal patdgeno a la Candida spp., siguiéndole en incidencia el Aspergillus spp., €l
Scedopsorium spp. y los Zygomycetes (96). También se describen en la literatura
infecciones por Cryptococcos spp., coccidios, Histoplasma capsulatum, Pneumocystis

jJiroveci, Fusarium spp (76,77,97-99).

Finalmente, el consenso de la ISHLT refiere que las demas infecciones
consideradas son las no asociadas al TC (infecciones de tracto urinario, de sitio
operatorio, sanguineas, endocarditis, de tejidos blandos, de piel, por Toxoplasma
gondii y por Clostridium difficile) (76,78,100,101).

Vasculopatia del aloinjerto

El desarrollo de la vasculopatia del aloinjerto representa aun una de las

principales complicaciones de los TC, tal es asi que varios autores lo llaman “el talén
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de Aquiles de los TC” (102,103). Esta complicacion representa la mayor
morbimortalidad tardia en los receptores de TC, inclusive mayor que las neoplasias e
infecciones, segun la ISHLT (1,83). De esta forma, tiene una incidencia del 47.4% a
los 10 afios luego de TC (1,103).

Por otro lado, Nikolova y Kobashigawa refieren que existen dos mecanismos
fisiopatoldgicos: uno inmune y otro no inmune (103). Estos mecanismos suelen
presentarse en simultaneo, producir una proliferacion rapidamente progresiva de la
intima y, segun Mehra y colaboradores, determinan dos principales afecciones
histopatoldgicos: 1) placas ateromatosas calcificadas en los vasos proximales y 2) la

disrupcion de la ldmina elastica interna en vasos difusamente localizados (1,104—106).

En el consenso del 2010, la ISHLT recomendd una clasificacion de esta
complicacion segun estudios por imagenes del aloinjerto por hemodinamia que se le
conoce como ISHLT CAV, siglas en inglés de vasculopatia del aloinjerto cardiaco.
Esta clasificacion se divide en 4 categorias: 0 o no significativo, 1 o leve, 2 o

moderada, y 3 o severa (102).

Adicionalmente, Kumar y colaboradores describen que, debido a la denervacién
en los TC, los pacientes no suelen sentir dolor toracico isquémico. De esta forma, la
arteriopatia coronaria, como vasculopatia del aloinjerto, podria conllevar a infartos

miocardicos asintomaticos (3).

Neoplasias
La ISHLT ha reportado riesgo de cancer de piel (19.8%) y linfoma (1.8%) luego

de los TC (52,107). La incidencia de estos canceres es de 3 a 4 veces la incidencia
en la poblacion general, segun Ross, y es una de las principales causas de muerte a
los 3 a 5 afos luego del TC, segun la ISHLT (107,108). Asimismo, Alba y la ISHLT
describen como principal causa la larga e intensa inmunosupresién (53,107). Ello
conllevaria a un estado de inmunodeficiencia contra células neoplasicas y virus
oncogénicos; ademas, los linfomas se han explicado como desérdenes

linfoproliferativos asociados a infecciones por Epstein-Barr virus (109-111).
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Sobre el cancer de piel, los mas frecuentes son los de células basales y de
células escamosas (112). Por otra parte, la ISHLT ha reportado otros canceres de
menor frecuencia como el de préstata, vejiga, pulmén, mama, cérvix, colon, rifidn,
sarcoma de Kaposi y melanoma (107). Asimismo, se han asociado algunos factores
de riesgo al desarrollo de estos canceres en pacientes con TC como el antecedente
de cancer del donador, la administracién agentes inductores de anticuerpos, el ser
mujer, la edad mayor de 40 afos, el tiempo de isquemia, el implante de desfibrilador
previo a descarga, entre otros; sin embargo, la ISHLT los considera no concluyentes
(107).

Enfermedad renal cronica

Segun la ISHLT, el 19.3% de los pacientes trasplantados llega a tener algun
grado de enfermedad renal crénica y el 6% requerira dialisis, luego de 10 afios del TC
(63,107). La principal causa, segun Gupta y Krim, es la inmunosupresién y, en ese
sentido, el empleo de potentes nefrotdxicos, los inhibidores de la calcineurina
(ciclosporina o tacrolimus) (52,53). Por lo tanto, estos pacientes requieren un control
estricto de glucosa, presion arterial, entre otras variables para tratar de conservar la
funcion renal (113). Como alternativa de solucion, se describe que para mejorar la
funcidbn renal se debe emplear agentes alternantes (sirolimus, everolimus,
micofenolato, corticoides, etc.) y minimizar/descontinuar/evitar el uso de los

inhibidores de la calcineurina (53,114-117).

Historia de los trasplantes cardiacos

Dentro de las técnicas quirurgicas descritas en la literatura, Shumway y
colaboradores fueron pioneros al describir en 1966 la técnica biatrial para TC
ortotdpicos, es decir con insercion del corazén donante en posicion anatdomica, que
se empled por 25 afios como técnica de eleccion, por lo que se le considera la técnica
clasica (39,42). Posteriormente, se evidencié que esta técnica reducia el tiempo de

isquemia de aloinjerto (41).

Sin embargo, se observaron problemas por la reduccion del volumen atrial y
fallas valvulares auriculoventriculares. Es asi que, en 1989, Yacoub y Banner
describen la modificacién de la técnica clasica y la llamaron técnica bicaval en la cual

conservaban la integridad de la auricula derecho del donante (45). Posteriormente, en
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1991 estudios clinicos de Sievers y Dreyfus describieron ventajas de esta técnica
como la conservacion de la auricula derecha y el mantenimiento de la figura auricular
izquierda (38,118). Acorde a ello, el Gamel y Angermann describen en sus estudios
que dicha ventaja conservaria la contractilidad auricular, la competencia del nodo
sinusal y la competencia valvular auriculoventricular (39,119). Asimismo, en 1993,
Sarsam y colaboradores, realizaron una descripcion extensa sobre la técnica bicaval
para TC ortotopicos que la llamaron Wythenshawe en conmemoracion al hospital en
el que realizaron sus estudios (46). Posteriormente, Aziz y colaboradores han
evidenciado ventajas de la técnica bicaval que impactan sobre la supervivencia de los
pacientes trasplantados explicados por la baja incidencia de dilatacion auricular,
requerimiento temporal de marcapasos e inotrépicos, baja incidencia de arritmias
supraventriculares y de insuficiencia valvular tricuspidea (40). Los autores describen
todos tipos de técnicas bicavales segun la anastomosis de la auricula izquierda o las
pulmonares: unipulmonar y bipulmonar (39,40,45,46). Por todo lo descrito es que en
la actualidad se emplea a nivel mundial la técnica bicaval unipulmonar como de rutina
para TC ortotépicos, considerando que las Resistencias Vasculares Pulmonares
(RVP) <6 uW y que el Peso Donador > Peso Receptor (41,120).

Por otro lado, estudios de Demikov y Barnard describen un segundo tipo de TC,
los heterotépicos o también llamado “sobre hombros” (del inglés piggy-back)
(36,48,121). En este tipo se anastomosan los grandes vasos del corazén donante al
corazon del receptor, por lo que quedan en posicidbn ectopica y anatdémica,
respectivamente (51). Tiene la finalidad de conservar ambos corazones y que el del
receptor ayude al donante en su funcién. A comparacion de los TC ortotopico, este
tipo se indica en casos considerando las siguientes que la RVP > 6 uW o que el Peso
Donador < Peso Receptor (122,123). Asimismo, desprenden dos modelos segun
Kadner y colaboradores: no funcionante y funcionante. El primero se caracteriza por
no suplir la funcién circulatoria del receptor y es empleado basicamente para estudios
experimentales. El modelo funcionante fue desarrollado por Demikov y Sinitsyn y
refieren que este apoya al gasto cardiaco del receptor (48). Posteriormente, Barnard
y colaboradores desarrollaron el modelo actual véalido de TC heterotopicos
funcionantes con dos subtipos segun su asistencia: univentricular o biventricular, y es

en este sistema en el cual los dos corazones trabajan en paralelo (36,50,51,121).
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Como parte de la historia de los TC resulta importante dedicarle unas lineas al
avance del estudio del perfil clinico de los pacientes involucrados. En ese sentido, en
el 2013, el Dr. James Kirklin, cirujano cardiovascular y profesor de la University of
Alabama, realizé una importante y amplia disertacién en la que describe la creacion
de la Interagency Registry for Mechanically Assisted Circulatory Support
(INTERMACS) que se titulé “INTERMACS and Evolution of Mechanically Circulatory
Supportin the US” en el Module lll: Heart Failure and Mechanically Circulatory Support
and Update del Qatar Heart Science Series (124). Refiere que hacia 1991 el manejo
de la ICS comenzd a ser con soporte mecanico pero generaba inconvenientes debido
a la dependencia de los pacientes, al seguimiento de por vida de estos y a que solo
habia un registro institucional que no permitia reflejar la experiencia nacional (125).
En ese sentido, la National Heart, Lung, and Blood Institute (NHLBI) propuso en el
2005 la creacién de una base de datos cientifica para agrupar a los pacientes con
soporte circulatorio mecanico de los Estados Unidos (126). En ese contexto se cred
el registro interinstitucional conocido como INTERMACS que permitiria agrupar a los
pacientes con soporte circulatorio mecanico con dispositivos aprobados por la Food
and Drug Administration (FDA) para el tratamiento de la ICS. Esto fue con apoyo de
la FDA, la NHLBI, los médicos, la industria, los hospitales y los Centers for Medicare

and Medicaid Services. La creacion de este registro tuvo 5 objetivos (124):

1. Facilitar el refinamiento de la seleccion de pacientes

2. Evaluar los factores de riesgo para eventos adversos luego de la implantacion

3. Desarrollar consensos en guias de buena practica

4. Aplicacion de una guia clinica y la creacién de la siguiente generacion de
dispositivos

5. Guiar las mejoras de la tecnologia

Durante este proceso, y para facilitar el logro de sus objetivos, plantearon un
perfil clinico mas apropiado para la ICS con inclinacién al uso de soporte circulatorio,
debido a que la clasificacion de la New York Heart Association (NYHA) no discrimina
suficientemente el perfil clinico de este grupo de pacientes. Es asi que se crea la
escala, estados o perfiles clinicos INTERMACS del 1 al 7. Se consideran los perfiles
clinicos del 1 al 6 como NYHA |V y el perfil clinico 7 como NYHA Il (127):
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- INTERMACS 1 - Shock cardiogénico critico

- INTERMACS 2 - Deterioro progresivo a pesar de inotrépicos

- INTERMACS 3 - Estable pero dependiente a inotrépicos

- INTERMACS 4 - Falla cardiaca avanzada recurrente o sintomatologia al
reposo

- INTERMACS 5 - Intolerancia al esfuerzo

- INTERMACS 6 - Esfuerzo limitado

- INTERMACS 7 > NYHAII

Desde otro punto de vista, existen una serie de hitos en la historia mundial de
los TC. Partiendo por Alexis Carrel, quien en 1905 realiza el primer trasplante
heterotdpico extratoracico experimental (128). Luego, en 1940, Vladimir Demikov
realizé el primer trasplante heterotépico intratoracico experimental (48). El inicio de la
descripcidn de la técnica quirurgica del TC ortotdpico se encuentra en los estudios de
Norman Shumway realizados en 1960 (42). Por otro lado, el inicio de los TC en
humanos fue en 1964 por el equipo de la Universidad de Mississippi liderado por
James Hardy, quien realizd el primer TC humano exitoso con un xenoinjerto de
chimpancé (129). Posteriormente, en el Hospital Groote Schuur dela Ciudad del Cabo
de Sudafrica, el equipo liderado por Christian Barnard realizé el primer TC de humano
a humano en 1967 (47). Siguiendo la tendencia, en 1967, el equipo liderado por Adrian
Kantrowitz realizé en Nueva York el primer TC pediatrico en un paciente con anomalia
de Ebstein, quien falleci6 a las 7 horas (130). Luego, Denton Cooley y colaboradores
realizaron el primer TC pediatrico exitoso a un paciente con fibroelastosis
subendocardial, en 1984, en el Texas Children’s Hospital (131). En el mismo afio, el
equipo liderado por Magdi Yacoub realizé en el National Heart Hospital de Londres el
primer TC neonatal en un paciente con sindrome de corazon izquierdo hipoplasico
quien fallecié a los 18 dias (132,133). El afio siguiente, en Loma Linda, Leonard Bailey
y su equipo realizaron el primer TC neonatal exitoso en un paciente con el mismo
sindrome que el anterior (133). Por otro lado, en Latinoamérica, el primer TC fue
realizado en el Instituto do Coracao da Universidade de Sao Paulo, en 1968, por
Euryclides Zerbini (134).

En el Peru, segun Piazza y colaboradores, el primer TC (con éxito inicial pues el

paciente falleci6 a las 72 horas) fue realizado en 1972 por el equipo de Marino Molina
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en el Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins (HNERM) (135,136). Luego de
dicho hito, en 1991, Carlos Alcantara lidero el equipo que realizé dos TC exitosos en
la Clinica San Borja (135). Por otro lado, en la Seguridad Social del Peru — EsSalud,
se crea el primer Programa Nacional de TC y el equipo liderado por Primo Pacheco
realiza el primer TC exitoso en la en el Hospital Nacional Guillermo Almenara Irigoyen
(HNGAI), en 1993 (132-137). Asimismo, Pacheco plasmé parte de su experiencia en
el capitulo de TC del libro de Cirugia de Térax y Cardiovascular de la Universidad
Nacional Mayor de San Marcos (UNMSM) (83). Hubo un periodo en el cual no se
realizaron TC, por razones desconocidas, hasta el 2010 cuando se reiniciaron los TC
en el INCOR. Por otro lado, es en el 2011 que el equipo liderado por Jaime Ulloa
realiza el primer TC pediatrico en el INCOR (136). Ademas, segun una breve
entrevista realizada a Franz Soplopuco, Coordinador Quirurgico del Comité de
Trasplantes Cardiacos (CTC) del INCOR, se ha ido realizando una serie de avances
y actualizaciones en cuanto al estado del arte de los TC en el INCOR, como en el
2015 que se dio inicio del soporte circulatorio mecanico con membranas de
oxigenacion extracorpérea (ECMO en inglés) como puente para la recuperacién, y en
el 2016 se realizo el primer trasplante combinado cardio-renal y el primer implante de
dispositivo de asistencia ventricular. Actualmente, se considera al INCOR como el

centro de referencia de TC en el Peru (137).

Aspecto leqgal de los trasplantes cardiacos en el Peru

En el Peru, los trasplantes se rigen bajo una serie de leyes que establecen los
conceptos, requisitos, criterios y demas aspectos pertinentes. En 1982 se publico la
primera ley concerniente al tema que fue la Ley de Trasplante de Organos y Tejidos
(Ley N° 23415), la cual, segun el Articulo 1°, rige a los trasplantes de érganos y tejidos
de personas vivas y de cadaveres (138). En relacion a esta, se publicd en 1987 la Ley
que modifica varios Articulos de la Ley N° 23415 (Ley N° 24703). En esta, se
modificaron los Articulos 5°, 8°, 9°, 10°, 11°, 12° y 13°, de la ley previamente descrita
(139).

Posteriormente, en 1997, se promulgé la Ley General de Salud (Ley N° 26842),
la cual incluye algunos aspectos relacionados a los trasplantes (140):
- Del Titulo Primero: De los Derechos, Deberes y Responsabilidades

concernientes a la Salud Individual, el Articulo 8° desprende el derecho de toda
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persona a recibir y disponer a titulo gratuito 6rganos o tejidos con fines de
trasplante para conservar su vida o recuperar su salud. Asimismo, establece la
necesidad de un consentimiento expreso y escrito del donante para la
disposicion de sus 6rganos o tejidos ademas de su declaracion en el Documento
Nacional de Identidad, y en caso de muerte sin haber expresado su voluntad, la
potestad de disponerlos recae en sus familiares mas cercanos.

Del Titulo Segundo: De los Deberes, Restricciones y Responsabilidades en
consideracion a la Salud de Terceros, Capitulo |l: De los Establecimientos de
Salud y Servicios Médicos de Apoyo, el Articulo 41° establece el deber de los
establecimientos de salud de consignar por escrito al ingreso, excepto si es por
emergencia, la voluntad de donar por el mismo paciente, y el Articulo 45°
establece la capacidad de realizar trasplantes en establecimientos de salud
especializados debidamente acreditados y autorizados por la Autoridad de Salud
a nivel nacional para su realizacion; asimismo, establece que, desde su
promulgacion, esta ley, la de la materia y sus reglamentos rigen a los trasplantes.
Del Titulo Tercero: Del Fin de la Vida, el Articulo 108° da la facultad de poder
emplear 6rganos o tejidos con actividad biolégica de personas con cese definitivo
de la actividad cerebral con fines de trasplante y el Articulo 110° da la facultad
de extraer 6rganos con fines de trasplante en casos que por mandato de ley se
deba realizar una necropsia, se procesa al embalsamamiento o cremacion del
cadaver, sin necesidad de autorizacion por el difunto o sus familiares; asimismo,
establece que, desde su promulgacion, esta ley, la de la materia y sus
reglamentos rigen a la disposicion de 6rganos y tejidos para trasplantes.

De la Tercera Disposicion de las Disposiciones Complementarias, Transitorias y
Finales se establece que en caso de muerte subita o accidental y sin referencia
en el documento de identidad, se considera como positiva la voluntad de donar

sus organos para fines de trasplante.

Luego, se publicé la Ley de Fomento de la Donacién de Organos y Tejidos

Humanos (Ley N° 27282) en el 2000 (141). En el Capitulo I: Disposiciones Generales,

Articulo 1° recalca como objeto de ley el promover, proteger e incentivar la donacién

de 6rganos y tejidos como acto voluntario, solidario y altruista con fines terapéuticos

y/o de investigacion, y de regular los derechos y obligaciones de las personas

involucradas en el acto de donacidn, y el Articulo 2 establece la gratuidad de la
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donacion. Por otro lado, en el Capitulo Ill: Donacién de Organos y Tejidos, se

establecen los requisitos para la inscripcion de los donantes.

En el 2004, se promulga la Ley General de Donacién y Trasplante de Organos
y/o Tejidos Humanos (Ley N° 28189), en cuyo Articulo 1° manifiesta que la utilizacion
de o6rganos y/o tejidos humanos, de donantes vivos o cadavéricos con fines de
trasplante se rige por esta ley y por la Ley General de Salud (Ley N° 26842) y tenia
por objeto el regular las actividades y procedimientos relacionados con la obtencién y
utilizacién de érganos y/o tejidos humanos, para fines de donacion y trasplante, y su
seguimiento (9,140). Esta ley derogo la Ley N° 23415 modificada por la Ley N° 2403,
salvo lo referido al Registro Nacional de Donantes, Organos y Tejidos, al Comité de
Solidaridad Social y a la creacién del Banco de Organos y Tejidos para Trasplantes;
la Ley N° 27282, salvo el Capitulo Il y el Articulo N° 16; y las demas leyes que se
opongan a esta. Por consiguiente, se describen los términos concernientes al
trasplante en un Glosario de términos, y describe y reglamenta aspectos como las
garantias y los principios, el diagnéstico de muerte y los restos mortales de la persona,
la donacidn, extraccion y trasplante, la extraccion y procesamiento de dérganos y
tejidos de donantes vivos, la extraccién y procesamiento de érganos o tejidos de
donantes cadavéricos, los establecimientos de salud, el traslado nacional e
internacional de los 6rganos y/o tejidos, y describen las medidas de seguridad,
infracciones y sanciones administrativas. Asimismo, Describen y reglamentan a la
Organizacion Nacional de Donacion y Trasplantes como ente rector, coordinador,
promotor, supervisor y controlador en aspectos relacionados a la donacion y

trasplantes de 6rganos y tejidos en el Peru.

Luego, se publica en el 2009 la Ley que Promueve la Obtencion, la Donacion y
el Trasplante de Organos o Tejidos Humanos (Ley N° 29471) en la cual se declara
como interés nacional la promocion de la obtencién, donacion y el trasplante de
organos o tejidos humanos, y se incorpora el numeral 6 al articulo 11° y se modifican
los articulos 4° y 9° de la Ley General de Donacién y Trasplante de Organos y/o
Tejidos Humanos (Ley N° 28189) (142). Posteriormente, en el 2016 se promulga la
Ley que Modifica los Articulos 2°, 3° y 4°, y la Disposicion Complementaria Unica de
la Ley N° 29471 (Ley N° 30473) que son modificaciones sobre la reglamentacion para

la autorizacion para donar, la declaracion jurada para la donacion voluntaria de
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organos o tejidos, la ultima voluntad del donante y el formato de declaracion jurada

para la donacion voluntaria de érganos o tejidos (143).

Finalmente, en el 2018 el, en ese entonces, Congresista de la Republica César
Henry Vasquez Sanchez presenta el Proyecto de Ley N° 4247 / 2008 — CD en el cual
propone la Ley que Modifica la Ley General de Donacién y Trasplante de Organos y/o
Tejidos Humanos que tiene como objeto establecer condiciones para facilitar y
fomentar la donacién de 6rganos y tejidos de donantes cadavéricos y disminuir la
brecha de pacientes en LE. En esta, busca modificar el Inciso 1 del Articulo 11° de las
condiciones y requisitos del donante cadavérico, y tiene como finalidad respetar la
voluntad de una persona mayor de edad que desee donar sus 6rganos y/o tejidos

después de su muerte, y consigna que esta no podra ser revocada por terceros (144).

Estado actual de los trasplantes cardiacos en el Pert

Se han realizado en el mundo un aproximado de 124700 trasplantes con un
aproximado de 2300 trasplantes por aino desde que Barnard realiza el primer TC
exitoso en 1967 (1,137). En Latinoamérica, la Sociedad de Trasplante de América
Latina y el Caribe reporta un registro de 9000 pacientes con TC hacia 2016 (145). En
su registro, Peru evidencia un alrededor de 97 TC desde 1993 con 2,4 donantes por
milléon de habitantes y esta se considera como una de las tasas mas bajas de la regiéon
(145). Por lo tanto, existe una fuerte problematica que impresiona que se encuentra
asociada a factores socioculturales que nos situan en una posicién preocupante a
nivel mundial (1,146).

Asimismo, en el 2018, el Congreso de la Republica del Peru publicd un informe
titulado “Donacién de Organos y Tejidos en el Perd” (147). Este documento secunda
la problematica nacional y agrega que también hay mayor cantidad de porcentajes de
negativas familiares, lo cual requeriria mayor profundidad de investigacion para
buscar nuevas propuestas o mejor difusién del programa. Con ello, EsSalud
manifiesta esta preocupacion y realiza de forma activa la busqueda de donantes; por

ejemplo, mediante la campafia “Yo Dono Vida” (148).

Finalmente, Peru tendria 1.6 donantes por millén de habitantes y el 63.6% de las

familias se opondrian a la donacion, lo que, comparado con Uruguay con 18.9 y
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47.4%, respectivamente, representa un problema que encamina otras investigaciones
(145,147). En el caso preciso de los TC, se realizaron en el Peru 5, 6, 8y 9 en el 2010,
2011, 2012 y 2013, respectivamente (147). Ademas, segun Aguilar y colaboradores,
el INCOR ha realizado el 62.8% de los TC del pais siendo actualmente el unico centro

activo que los realiza (137).

Justificacion

Actualmente, la investigacion en cardiologia y cirugia cardiovascular en el Peru
es escasa y no hay mucha informacion sobre los TC. Cabe resaltar cuatro trabajos
relacionados a TC en el Peru (134,146-148)(135,147-149)(136,148-150)(137,149—-151):
un articulo original realizado por Aguilar y colaboradores en el cual describen la
patologia de los corazones nativos de los TC, un articulo original realizado por Rojas-
Contreras y colaboradores en el cual describen enfermedad por CMV en receptores
de TC, una tesis para optar el titulo de especialista en medicina pediatrica de
Meléndez relacionado a tuberculosis en nifios con TC, y una tesis para optar el titulo
de especialista en enfermeria de cuidados intensivos de Morales relacionado al

manejo de enfermeria en la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) Postoperatorios.

Por lo redactado y partiendo del hecho que el TC es un procedimiento de alta
importancia para un grupo importante de pacientes cardiacos, resulta importante la
elaboracion de un perfil que represente la descripcidn de variables clinico-quirurgicas
de los pacientes que han sido sometidos a TC. Ademas, ante la falta de
investigaciones resulta de gran interés la realizacion de estudios base, como el

presente, para futuros estudios.
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Objetivos
Objetivo principal

Describir las caracteristicas clinico-quirurgicas de los TC del INCOR “Carlos
Alberto Peschiera Carrillo” de 1993 al 2019.

Objetivos secundarios

Describir las caracteristicas preoperatorias del receptor de los TC del INCOR
“Carlos Alberto Peschiera Carrillo” de 1993 al 2019.

Describir las caracteristicas preoperatorias del donante de los TC del INCOR
“Carlos Alberto Peschiera Carrillo” de 1993 al 2019.

Describir caracteristicas y relaciones preoperatorias entre el receptor y el
donante de los TC del INCOR “Carlos Alberto Peschiera Carrillo” de 1993 al
2019.

Describir las caracteristicas operatorias de los TC del INCOR “Carlos Alberto
Peschiera Carrillo” de 1993 al 2019.

Describir las caracteristicas postoperatorias de los TC del INCOR “Carlos
Alberto Peschiera Carrillo” de 1993 al 2019.

Realizar un analisis de supervivencia de los TC del INCOR “Carlos Alberto
Peschiera Carrillo” de 1993 al 2019.

Analizar la condicion de los pacientes en LE para TC del INCOR hacia el 31 de
diciembre de 2019.
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CAPITULO II: Metodologia

Area de estudio

Cirugia cardiovascular, cardiologia, trasplante cardiaco.

Diseno de estudio

Es un estudio no experimental.

Tipo de estudio

Es un estudio descriptivo, observacional, transversal y retrospectivo.

Poblacién
El total de pacientes sometidos a TC en el INCOR desde la creacion del CTC del
INCOR (1993) hasta el 31 de diciembre de 2019. El tamafio de la poblacion referido

verbalmente por el coordinador quirargico del CTC del INCOR es de 87 pacientes.

Unidad de analisis

Paciente con TC del INCOR (receptores, sus donantes y en LE).

Muestreo: Tipo de muestreo y tamano de la muestra

Se buscé emplear a toda la poblacion mencionada.

Criterios de Eleqibilidad

Criterios de Inclusion

- Historias clinicas (HC) completas de los pacientes sometidos a TC, desde la
creacion del CTC del INCOR (1993) hasta el 31 de diciembre de 2019, que se

encontraron en el archivo del INCOR

Criterios de Exclusion
- HC ilegibles

- HC que no detallen las variables seleccionadas
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Variables

1.

Variables preoperatorias:

1.1.Receptor: Sexo, edad, grupo etario, peso, pais de nacimiento, lugar de
vivienda (distrito y departamento), grupo sanguineo y factor Rh, diagndstico
principal, diagndsticos secundarios, perfil clinico INTERMACS,
comorbilidades, antecedentes patoldgicos, serologia, FEVI, presion arterial
pulmonar media, resistencia vascular pulmonar y gradiente transpulmonar.

1.2.Donante: Sexo, edad, grupo etario, peso, procedencia, hospital de exéresis
cardiaca, grupo sanguineo y factor Rh, diagnédstico principal de muerte,
serologia, FEVI e inotrépicos empleados.

1.3.Receptor/donante: Relacion entre sexos, diferencias de edades,

diferencias de pesos y relacion entre grupos sanguineos y factores Rh.

Variables operatorias:

2.1.Receptor: Fecha de la cirugia, modo de contacto para la cirugia, tipo de
trasplante cardiaco, tipo de técnica quirurgica, procedimientos adicionales,
tiempo en LE, tiempo de isquemia fria, tiempo quirurgico, tiempo de CEC,
tiempo de clampaje adrtico, cierre tardio de esternén, mortalidad

intraoperatoria y causa de muerte intraoperatoria.

Variables postoperatorias

3.1.Receptor: Tiempo de estancia en UCI, tiempo de estancia intrahospitalaria
postoperatoria, tiempo total de estancia hospitalaria, vasodilatadores
pulmonares empleados, inmunosupresores empleados, complicaciones

precoces y complicaciones tardias.

Variables para el analisis de supervivencia:
4.1.Receptor: Mortalidad postoperatoria, diagnéstico de muerte postoperatoria,

lugar de muerte postoperatoria y tiempo de sobrevida luego de TC.
Variables sobre la LE

5.1.Potencial receptor: Sexo, edad, fecha de ingreso a LE, tiempo en LE, lugar

de espera, diagndstico de ingreso a la LE y FEVI.
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Operacionalizacién de variables

Tipo de datos

Individuo Variable Definicién conceptual Definicién operacional Tipo Escala Instrumento Codificacién
ani isti I hy li dicio anica y/s o mi istil I h Mujer=0
Sexo Condicion orgénica que distingue a los seres humanos en masculino o C ylo mica que dlsAmgue alos seres humanos en Cualitativo | Nominal | Historia clinica [ujer
femenino masculino o femenino Hombre = 1
Edad Tiempo que ha vivido una persona hasta el momento del trasplante cardiaco Afios cumplidos antes de la fecha del trasplante cardiaco Cuantitativo | Razén Historia clinica -
. Grupo de dos en adultos y pediétricos do como punto . . L . Pedidtrico = 0
Grupo etario Grupo de de edades d o - Cualitativo | Nominal | Historia clinica
P poder de corte 18 afios segiin UNICEF Adulio = |
F la Ti tra ion de 1 edad al . . s . - S .
Peso TIGE COT quie 14 Tiena afme &t cueipo por a?clon ¢l gravedad & Ultima toma del peso del paciente en kilogramos antes del trasplante cardiaco Cuantitativo | Razén Historia clinica -
momento del trasplante cardiaco
- . - . " teags . TP Pera =0
Pais de nacimiento Pais en el cual la persona nacié Pais en el cual el receptor de TC nacié Cualitativo | Nominal | Historia clinica Ot =
Ultimo distrito y departamento documentado en la historia clinica en el cual
Lugar de vivienda Domicilio en el cual habita el receptor luego del trasplante y dep ) Cualitativo | Nominal | Historia clinica -
habita el receptor luego del trasplante
Clasificacion de la sangre de acuerdo con las caracteristicas presentes en la
Grupo sanguineo y factor Rh . e , . P Grupo sanguineo segtn el sistema ABO y factor Rh del donante Cualitativo | Nominal | Historia clinica -
superficie de los globulos rojos y en el suero de la sangre
Diagnéstico principal Identificacion de la‘ enfermedad, afeccion o‘ lesion prinrcripal por sus signos y Diagnéstico pﬁr?cipal mponado en la \'thima atenciéfl por la Unidad de Falla Cualitativo | Nominal | Historia clinica )
sintomas y apoyo de exdmenes auxiliares Cardiaca motivo por el cual ingresa a la lista de espera
o . 1d de enfermedad fecci o lesiones d porsus |Diagndsticos secundarios reportados en la (ltima atencion por la Unidad de Falla . . L
Diagnésticos secundarios R . . . . . R Cualitativo | Nominal | Histora clinica -
signos y sintomas y apoyo de examenes auxiliares Cardiaca motivo por los cuales ingresa a la lista de espera
INTERMACS 1 =0
INTERMACS 2 =1
INTERMACS 3 =2
- . . . P . I : Mechanicall :
Perfil clinico INTERMACS Perfil clinico segin la:s?l:e:eg?m[‘nl;::genscy Rzilsu'y for Mechanically | Perfil clinico segtn la escala declx?m o Sy R:;ilstxy for ly Assisted Cualitativo | Ordinal | Historia clinica INTERMACS 4 = 3
ssisted Hireufatory Supp reuatory Supp INTERMACS 5 = 4
INTERMACS 6 = 5
INTERMACS 7 = 6
. . . . Patologi rtad. la Gltima atenci6 lizad. la Unidad de Fall
- Entidades nosologicas que ocurren durante el mismo periodo de tiempo del ?D 0Biad epo avas en " Ailima lencion rerizaca poria m_ ac de rata A . L
Comorbilidades L L. . Cardiaca que temente se en el receptor no siendo parte del | Cualitativo | Nominal | Historia clinica -
diagnéstico principal del paciente L L .
diagnostico principal por el cual se decide el TC
) ) ) ) ) A dentes médicos dos en las evoluci o historias clinicas realizadas . . I
Antecedentes patologicos Entidades nosologicas que ocumieron en el pasado del paciente . . . ! ! Cualitativo | Nominal | Historia clinica -
Receptor por la Unidad de Falla Cardiaca
Hepatitis B = 0
VDRL = 1
Coccidiomicosis = 2
Anilisis de sangre para detectar la presencia de anticuerpos contra un Exdmenes serologicos que se encuentran dentro del protocolo de pacientes Toxoplasmosis = 3
Serologia microorganismo lo que permite determinar si una persona ha estado expuesta |receptores del INCOR como mapeo de en dades infecci; iderados con | Cualitativo | Nominal | Histona clinica Citomegalovirus = 4
aun microrganismo particular anticuerpos IgG (+) Herpes virus = 5
Virus Ebstein Barr = 6
No positividad =7
Otro =8
FEVI categorizada segun la Guia 2016 sobre el diagndstico y tratamiento de la Conservada =0
insuficiencia cardiaca aguda y cronica de la Sociedad Espaiiola de Cardiologia en:| Cualitativo | Ordinal | Historia clinica Rango medio = 1
FEVI Medida p 1 de la disminucion del volu del ventriculo izquierdo Conservada > 50%, rango medio = 40 — 49%, y reducida < 40% Reducida=2
del corazon en sistole, con respecto a la diastole
FEVI (%) = (VDF-VSF)x100/VDF Cuantitati Razé Historia clini
. . . . uantitativo azén istoria clinica -
Considerar FEVI de la altima ecocardiografia antes del trasplante cardiaco
Presion calculada por las posibles 3 formulas:
" . . 1) PAPm = 80 - (pul leration time/2 Presion arterial pull media, medid mmHg, refrendad 1 . . A
Presion arterial pulmonar media ED) m (pulmonary acccleration l ,) fesion artenal puimonar I,a \daen g e Cuantitati Razon Historia clinica -
(E2) PAPm =79 - (0.45 x pulmonary acceleration time) previo al trasplante cardiaco
(E3) PAPm = 0.61 x systolic pulmonary artery pressure + 2 mmHg
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Variables
preoperatorias

Dificultad que opone la vasculatura pulmonar al paso de sangre. Su valor

Resi: ia vascular p , medida en de Wood, refrendada en el

Resistencia vascular pulmonar normal es entre 12y 100 dynas-s-cm-5 (media de 55) con una correlacion en cateterismo previo al trasplante cardiaco Cuantitativo Razén | Historia clinica -
Unidades de Wood (1 Unidad de Wood = 80 dynas-s-cm-5).
Gradiente tr: I , medida Hg, refrendada | cateteri i
Gradiente calculada como diferencia entre la presion media de la arteria radiente arspuavln::sa ;Ia"r:te Lar;;crgr:bt:ni;a conla féfvr;zla' prismo previo
Gradiente transpulmonar pulmonar y la presién de la auricula izquierda, esta tltima estimada mediante " _ N N - . Cuantitativo Razén | Historia clinica -
X X N Gradiente transpulmonar = Presion arterial pulmonar media - Presion de
la presion de enclavamiento capilar pulmonar . .
enclavamiento capilar pulmonar
Sexo Condicion organica que distingue a Io.s seres humanos en masculino o Condicién organica y/o cromosém.lca que dlsl!ngue alos seres humanos en Cualitativo | Nominal | Historia clinica Mujer =_0
femenino masculino o femenino Hombre = 1
Edad Tiempo que ha vivido una persona hasta el momento de la exéresis Afios cumplidos antes de la fecha de la exéresis Cuantitativo | Razén | Historiaclinica -
. Grupo de personas categorizados en adultos y pediatricos tomando como punto de - . S . Pedidtrico = 0
Grupo etario Grupo de personas de edades consensuadas corte 18 afios segin UNICEF Cualitativo | Nominal | Historia clinica Adulto = 1
Fi laTi atr ion de |. edad al .
Peso uerza con quefa Tlerra airae a un cuerpo por acclon defa grav @ Ultima toma del peso del paciente en kilogramos antes de la exéresis Cuantitativo Razén | Historia clinica -
momento de la exéresis
. Departamento en el cual se encuentra el donante al momento de |a exéresis Departamento en el cual se encuentra el donante al momento de la exéresis . . . .
Procedencia " " Cualitativo | Nominal | Historia clinica -
cardiaca cardiaca
Hospital de exéresis cardiaca Centro asistencial en el cual se realiza |la exéresis del érgano a trasplantar Hospital en el cual se realiza la exéresis del corazén donante Cualitativo | Nominal | Historia clinica -
Clasificacion de la sangre de acuerdo con las caracteristicas presentes en la | . _ . N .
Grupo sanguineo y factor Rh superficie de los glébulos rojos y en el suero de la sangre Grupo sanguineo segln el sistema ABO y factor Rh del donante Cualitativo | Nominal | Historia clinica -
Identificacion de una enfermedad, afeccion o lesién principal por sus signos X . . . . . .
Diagnéstico principal de muerte Heact P ' . \pal por sus signos y Causa de muerte directa reportada en el certificado de defuncion Cualitativo | Nominal | Historia clinica -
sintomas y apoyo de examenes auxiliares
Donante VDRL=0
Coccidiomicosis = 1
Toxoplasmosis = 2
Andlisis de sangre para detectar la presencia de anticuerpos contra un Examenes serolégicos que se encuentran dentro del protocolo de pacientes Citomegalovirus = 3
Serologia microorganismo lo que permite determinar si una persona ha estado expuesta | donantes del INCOR como mapeo de enfermedades infecciosas considerados con| Cualitativo | Nominal | Historia clinica Herpes virus = 4
aun microrganismo particular anticuerpos IgG (+) Virus Ebstein Barr = 5
No positividad = 6
Otro=7
) o - FEVI (%) = (VDF-VSF)x100/VDF
Medida porcentual de la disminucién del volumen del ventriculo izquierdo del
FEVI por ' . volz Considerar FEVI de |a tltima ecocardiografia antes de la exéresis del corazén Cuantitativo | Razén | Historia clinica -
corazoén en sistole, con respecto a la distole
donante
Empleo de inotrépicos en el donante muerto mientras se espera al equipo de
Fa ediante el inotropi notropi - exeéresis cardiaca para TC. Se consideran bajas dosis: noradrenalina (0.05 -2 Empleo de dosis altas de inotrépicos = 0
Inotrépicos empleados rmacos empleados, mediante el inotropismo y cronofropismo positivo, paraf -y i) adrenalina (0.05 - 0.3 ugkg/min), dobutamina (4 —8 ugkg/min), Cualitativo | Nominal | Historia clinica Empleo de dosis bajas de inotrépicos = 1

apoyar la funcién cardiaca

dopamina (2 - 5 ug/kg/min) o referido como “a baja dosis” en las historias clinicas.
Todo lo superior como altas dosis.

No se emplearon = 2
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Hombre/hombre = 0
Hombre/mujer = 1

Relacién entre sexos Relacién entre el sexo del receptor y el sexo del donante Relacién entre el sexo del receptor y el sexo del donante Cualitativo | Nominal | Historia clinica Mujer/ombre = 2
Mujer/mujer = 3
Receptor/donante - - - - - n — — -
Diferencias de edades Diferencia entre la edad del receptor y la edad del donante Diferencia entre la edad del receptor y la edad del donante Cuantitativo | Razén | Historiaclinica -
Diferencias de pesos Diferencia entre el peso del receptor y el peso del donante Diferencia entre el peso del receptor y el peso del donante Cuantitativo | Razén | Historia clinica -
Relacion entre grupos sanguineos y Relacién entre el grupo sanguineo y factor Rh del receptor y el grupo Relacion entre el grupo sanguineo y factor Rh del receptor y el grupo sanguineo y - . L .
factores Rh sanguineo y factor Rh del donante factor Rh del donante Cualitativo - Nominal | Historia clinica B
Fecha de la cirugia Fechaenla cual serealizéel TC Mes y afio en los cuales se realizé el TC Cualitativo | Nominal | Historia clinica -
Modo por el cual se contacta al receptor de corazén para la realizacién del TC: si Mediante llamada telefénica = 0
Modo de contacto para la cirugia Modo por el cual se contacta al receptor de corazén para la realizacion del TC | se encontré en su casa, mediante llamada telefonica; si se encontré en el INCOR, | Cualitativo | Nominal | Historia clinica Durante hospitalizacién en el INCOR = 1
durante su hospitalizacion. Otro=2
X " X " " . . . - . N . TC ortotépico= 0
Tipo de trasplante cardiaco Tipo de TC que se realizd Tipo de TC que se realizo: ortotépico o heterotépico Cualitativo | Nominal | Historia clinica L
TC heterotdpico = 1
Técnica biatrial = 0
Conjunto de maniobras operatorias especificas con ejecucién reglada Conjunto de maniobras operatorias especificas con ejecucion reglada y sincrénica Técnica bicaval unipulmonar = 1
Tipo de técnica quirdrgica y poraiorias espec ) egacay Y poraforias espec 1o eglacay Cualitativo | Nominal | Historia clinica ca b P -
sincrénica para realizar el trasplante cardiaco Técnica bicaval bipulmonar = 2
Otro=3
Realizacién de otros procedimientos durante el tiem ratorio de la cirugia
Procedimientos adicionales P incinl Po ope! u Realizacién de otros pr durante el tiempo operatorio del TC Cualitativo | Nominal | Historia clinica -
Tiempo enlista de espera Intervalo transcurrido entre la anotacién del rmm en lalista de espera hasta| Intervalo transcurrido, en semanas, entre la anotaci(.)n del receptor en la lista de Cuantitativo Razén | Historia clinica }
el trasplante cardiaco espera hasta trasplante cardiaco
Intervalo transcurrido entre la perfusién del érgano donante con la soluciénde | Intervalo transcurrido, en minutos, entre la sién del 6rgano donante con la _ _— .
: Tiempo de isquemia fria v urr! . parfusl . 9a . ! v urr . ! . perfu I. ga Cuantitativo | Razén | Historiaclinica -
Variables Receptor la preservacion fria y el desclampaje arterial en el receptor solucién de la preservacion fria y el inicio de los latidos cardiacos en el receptor
operatorias
) o Intervalo transcurrido entre f pinzamiento de la arteria aorta asce o por Intervalo transcurn.do, en minutos, erlnre el iniciode la cnrugfla oon la |nlc|5|én en piel » o )
Tiempo quirdrgico ) X . . hasta el término con la colocacién de bolsa sobre mediastino o cierre de Cuantitativo [ Razén | Historiaclinica -
encima de las arterias coronarias hasta el desclampaje ; N
esternotomia media hasta piel
Intervalo transcurrido en el cual se suplanta temporalmente en forma total la . . . . .
Intervalo transcurrido, en minutos, entre el ingreso a circulacion extracorpérea " L .
Tiempo de circulacion extracorpérea funcién del corazén y los pulmones durante una cirugia, manteniendo la hasta su salriga por Cuantitativo Razén | Historia clinica -
circulacion de la sangre y la presencia de oxigeno en el cuerpo
Tiempo de clampaje aértico Intervalo trans;urndo entre el vplnzamnentvo de la arteria aorta asn?endente por Intervalo transcurrido, en minutos, entre el 4p|nzam|ento adrtico hasta que su Cuantitativo Razén | Historia clinica R
encima de las arterias coronarias hasta el desclampaje desclampaje
No=0
Cierre tardio de esterndn (térax abierto) | Método de retraso cierre esternal empleado para evitar shock cardiogénico Dejar el térax abiero al culminar el trasplante cardiaco Cualitativo | Nominal | Historia clinica Si=1
No=0
Mortalidad intraoperatoria Fallecimiento del receptor durante el acto quirdrgico Fallecimiento del receptor durante el acto quirdrgico Cualitativo | Nominal | Historia clinica Si=1
Causa de muerte directa reportada en el certificado de defuncién durante el acto
Causa de muerte intraoperatoria Causa del fallecimiento durante el acto quirurgico po quirtrgico Cualitativo | Nominal | Historia clinica -
Tiempo de estancia en UCI Intervalo de tiempo que permanecié en la UCI luego del trasplante Intervalo de tiempo, en dias, que permanecié en la UCI luego del trasplante Cuantitativo Razén | Historia clinica -
Tiempo de estancia intrahospitalaria Intervalo de tiempo, en dias, que permanecié en el INCOR desde el término del " L .
po . P Intervalo de tiempo que permanecié en el hospital después del trasplante po Que per Cuantitativo Razén | Historia clinica -
postoperatoria trasplante hasta el alta
Intervalo de tiem| ue permanecio en el hospital desde su ingreso hasta el Intervalo de tiempo, en dias, que permanecié en el INCOR desde el ingreso del " . . .
Tiempo total de estancia hospitalaria v GMPO o po ! N g - o pe ng Cuantitativo | Razén | Historia clinica -

alta

receptor hasta su alta
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Variables
postoperatorias

Receptor

Vasodilatadores pulmonares empleados

Farmacos mediante la para disminuir la
resistencia vascular pulmonar con el objetivo de reducir |a presién pulmonar

Tipo(s) de vasodilatador(es) pulmonar(es) empleados en el postoperatorio

Cualitativo

Nominal

Historia clinica

Ninguno = 0
Nitroprusiato = 1
Milrinone = 2
lloprost = 3
Oxido nitrico = 4
Sildenafilo = 5
Nitroglicerina = 6
Otros =7

Inmunosupresores empleados

Farmacos empleados para regular la respuesta inmunolégica y evitar el
rechazo del érgano trasplantado

Tipo(s) de inmunosupresor(es) empleados en el postoperatorio

Cualitativo

Nominal

Historia clinica

Ciclosporina= 0
Prednisona = 1
Metilprednisolona = 2
Azatioprina= 3
Micofenolato = 4
Tacrolimus = 5
Basilixumab = 6
Otros =7

Complicaciones precoces

Patologias que pueden presentarse en el paciente quirurgico desde el final de la
operacion hasta la recuperacion del paciente

Complicaciones que se dan hasta las 72 primeras horas del postoperatorio
documentadas en las evoluciones de la UCI postoperatoria

Cualitativo

Nominal

Historia clinica

Rechazo hiperagudo = 0
Arritmias cardiacas = 1
Disfuncién ventricular derecha = 2
Disfuncién ventricular izquierda = 3
Disfuncién biventricular = 4
Hipertensién pulmonar = 5
Disfuncion renal aguda = 6
Trastornos hematoldgicos = 7
Derrame pericardico con taponamiento cardiaco = 8
Sepsis =9
No complicaciones precoces = 10
Otros = 11

Complicaciones tardias

Patologias que pueden presentarse en el paciente quirurgico a partir de las 72
horas hasta la recuperacién del paciente

Complicaciones posteriores a las primeras 72 horas asociadas al trasplante
cardiaco hasta el 31 de diciembre de 2019

Cualitativo

Nominal

Historia clinica

Hipertension pulmonar persistente = 0
Rechazo celular 1R = 1
Rechazo celular 2R = 2
Rechazo celular 3R = 3

Rechazo humoral = 4

Rechazo mixto = 5
Rechazo crénico = 6
Infecciones - CMV =7
Infecciones - TBC = 8
Infecciones - Toxoplasma =9
Vasculopatia coronaria aloinjerto = 10
Disfuncién renal = 11
Sindrome de hiperperfusién de "corazén grande" = 12
No complicaciones tardias = 13
Otros = 14
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Fallecimiento del receptor luego del término del acto quirdrgico hasta el 31 de No=0
Mortalidad postoperatoria Fallecimiento del receptor luego del término del acto quirdrgico Pl - quirtrg! Cualitativo | Nominal | Historia clinica S
diciembre del 2019 Si=1
Causa de muerte directa reportada en el certificado de defuncién luego del término
Diagnéstico de muerte postoperatoria Causa del fallecimiento luego del término del acto quirdrgico pol L Cualitativo | Nominal | Historia clinica -
del acto quirtrgico
Variables para el Durante su hospitalizacién: las primeras 72 horas
andlisis de Receptor postquirutrgicas = 0
supervivencia - italizacion: i
Lugar de muerte postoperatoria Lugar en el que se encontraba el receptor de TC al momento de su muerte Lugar enel ql_‘e s_e er.scomra.ba el receptor de TC al. m(::m.emo de sumuerte: durante Cualitativo | Nominal | Historia clinica Durante su hospﬂahzac:él.m h)Jeg.o de las primeras 72 horas
su hospitalizacion (primeras 72 horas posquirudrgicas o luego) o al alta postquirudrgicas = 1
Durante su estancia en su domicilio = 2
Otro=3
Intervalo transcurido, en afios, desde la fecha del trasplante hasta la muerte del - S .

Tiempo de sobrevida luego de TC Intervalo transcurrido desde la fecha del trasplante hasta la muerte del paciente| paclento Pl Cuantitativo | Razoén | Historia clinica -

Sexo Condicién orgénica que distingue a Igs seres humanos en masculino o Condicién organica y/o cromosém.lca que dlst!ngue alos seres humanos en Cualitativo | Nominal | Historia clinica Mujer =0

femenino masculino o femenino Hombre = 1
Edad Tiempo que ha vivido una persona hasta el 01 de diciembre del 2019 Afios cumplidos antes del 31 de diciembre del 2019 Cuantitativo | Razén | Historia clinica -
Fecha de ingreso a lista de espera Fecha en la cual ingresan al paciente a la lista de espera Fecha en la cual ingresan al paciente a la lista de espera Cualitativo | Nominal | Historia clinica -
Variables sobre la . . Tiempo desde la anotacién en la lista de espera hasta el 01 de diciembre del | Tiempo calculado en semanas desde la anotacion en la lista de espera hasta el 31 - L .
Potencial receptor -
lista de espera Pl Tiempo de espera 2019 de diciembre del 2019 Cuantitativo | Razén | Historia clinica
Identificacion de una enfermedad, afeccién o lesién por sus signos y sintomas
Diagnéstico de ingreso a la lista de espera Heact u ! I. . por sus signosy Diagnéstico motivo por el cual ingresa a la lista de espera Cualitativo | Nominal | Historia clinica -
y apoyo de exdmenes auxiliares
. TR o FEVI (%) = (VDF-VSF)x100VDF
Medida porcentual de la disminucién del volumen del ventriculo erdo del

FEVI aa por sminuc volu v o zqu Considerar FEVI de la tltima ecocardiografia con la cual se decide el ingresoa | Cuantitativo | Razén | Historiaclinica -

corazon en sistole, con respecto a la diastole

lista de espera
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Procedimientos para la recoleccion de informacidon, instrumentos a utilizar y

métodos para el control de calidad de los datos

El proyecto de tesis fue revisado por el Comité de Investigacion de la Escuela
Profesional de Medicina Humana de la UNMSM vy fue aprobado por medio de la
Resolucion de Decanato N° 0197-D-FM-2010 (Anexo 1). Asimismo, se contd con la
aprobacion y autorizacion del Dr. Julio Alberto Morén Castro, director del INCOR,
mediante el Expediente N° 5600-2020-060, para la ejecucion del proyecto en dicha
institucion (Anexo 2). Ademas, el proyecto tuvo la aprobacién del Comité de Etica de
la Facultad de Medicina de la UNMSM a través del Acta N° 20-0002 (Anexo 3).
Posteriormente, se buscé y revisdé las HC que cumplieron con los criterios de
elegibilidad y se llend, por cada caso, una ficha de recoleccion datos virtual individual
para “Donantes” y otra para “Receptores”. Asimismo, se llené otra ficha virtual para
“Lista de espera”. Las fichas fueron de elaboradas en la pagina web “Formularios de
Google” con las variables de estudio (Anexos 4 - 6). La recoleccion de datos se realizd

del 22 de enero al 04 de febrero del 2020 en un horario de lunes a viernes de 8am a

3pm.
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2l e |3
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Redaccion del 5 v L;,a I S Proyecto de TRABAJO Correcciones
. 3] 5 )
Proyecto de Tesis 8| | aprobacion é Tesis Final DE TESIS finales
S 3
Redaccion de TRABAJO DE
Acceso a las historias la discusién TESIS FINAL
clinicas que cumplan 7y
con los criterios de
elegibilidad en el
INCOR — Presentacion del trabajo
Redaccién de de tesis a la
l los resultados E. P. Medicina Humana
A
Llenado de la i
ficha virtual para .| Organizacién de Sustentacion
la recoleccién datos obtenidos de Tesis
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Plan de analisis de los resultados: Métodos y modelos de analisis de los datos

segun tipo de variables y programas a usar para el analisis

Se calcularon las frecuencias y porcentajes de las variables cualitativas, y las
medias aritméticas y desviaciones estandar (DE) de las cuantitativas. Para la
comparacion de medias se empled la prueba t de Student para muestras
independientes verificando previamente la normalidad de las variables mediante la
prueba de Shapiro-Wilk. De no contar con tal distribucién, se empled la prueba de U
de Mann-Whitney. Se aceptd el valor de p < 0.05 para la determinacion de las
diferencias significativas en las pruebas estadisticas. Asimismo, se realizé un analisis
de supervivencia mediante el estimador de Kaplan-Meier. Para el analisis estadistico
se utilizé el software IBM SPSS Statistics 24. Complementariamente, se utilizo el
software Microsoft Excel 16 para la realizacion de graficos y Paint para la realizacion

de figuras.

Consideraciones éticas

Este proyecto siguio los principios éticos para la investigacion médica en seres
humanos estipulados en la Declaracién de Helsinki. Se aseguré la confidencialidad de
la informacién y el anonimato en la recoleccién de datos de las HC. Los resultados de
la investigacion fueron comunicados y publicados sin revelar ninguna identificacion
personal. Se entregara una copia de la tesis terminada al INCOR y a la UNMSM.
Previa publicacion de la versiéon articulo se solicitara la aprobacion del INCOR.
Asimismo, se contd con la evaluacion y aprobacién del Comité de Etica de la Facultad
de Medicina de la UNMSM (Anexo 3).

Limitaciones

La principal limitacion fue que no se pudo completar con el total de donantes
debido a que no se encontrd dato alguno, o se encontraron incompletos o ilegibles en
las HC de los receptores. Por otro lado, al emplear HC tangibles, una historia estaba

siendo utilizada a lo largo de la recoleccion de datos por lo que no se pudo estudiar.

Fuentes de financiamiento

El presente estudio fue autofinanciado.
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CAPITULO Ill: Resultados

Se evalud 87 HC de TC que se encuentran en el archivo especial del INCOR.
De estas se excluyeron 4: 2 porque los pacientes fueron operados en una clinica
particular, 1 porque que fue operado en el 2020 y 1 porque la HC se encontraba siendo
utilizada por el instituto en el momento de la recoleccion de datos. Por lo tanto, se
estudiaron 83 HC.

Solo 31 HC (37.3%) de las 83 contaron con datos completos de los donantes y
son las consideradas en el apartado “Variables preoperatorias — Del donante” y
“Variables preoperatorias — Relacion entre el receptor y el donante”. Por otro lado, el
100% de las 83 HC contaron con datos completos de los receptores y son las

consideradas en el resto de apartados pertinentes.

ElI INCOR decide el manejo de estos pacientes mediante el CTC y se apoya de
las areas cardiacas de adultos o las pediatricas dependiendo del grupo etario. El
instituto considera adultos a pacientes de 14 anos a mas y pediatricos a menores de
14 afos, segun la normativa de EsSalud. En este sentido, 23 (30.7%) de los 75
pacientes considerados adultos contaron con HC con datos completos de receptor y
donante mientras que los 8 (100%) pacientes considerados pediatricos tuvieron HC

con las mismas caracteristicas.

Sin embargo, internacionalmente se considera el punto de corte de adultos a
partir de los 18 afos (152). En este otro sentido, las HC completas con datos de
receptor y donante fueron 23 (31.5%) de 73 pacientes adultos y 8 (80%) de 10
pacientes pediatricos. Este es el punto de corte que se considera en este estudio para

el analisis por grupos etarios.
Finalmente, se estudid a 4 pacientes que se encontraron en LE hacia el 31 de

diciembre del 2019. En los siguientes apartados se describirdan las variables

consideradas para la realizacion de esta tesis.
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Variables preoperatorias

Del receptor
Se llend las fichas de 83 HC de pacientes sometidos a TC y se identificd que

57 (68.7%) son hombres. Se presenta la distribucion de los pacientes segun sexo y
grupo etario en la Tabla 1. El grupo con mayor frecuencia de pacientes es de adultos

hombres con 51 (61.4%) individuos.

Tabla 1. Distribucion de los pacientes sometidos a trasplante cardiaco en

el INCOR segun sexo y grupo etario (n = 83).

Sexo
Grupo etario Hombre Mujer Total
n % n % n %
Adulto 51 61.4 22 26.5 73 87.9
Pediatrico 6 7.3 4 4.8 10 121
Total 57 68.7 26 31.3 83 100

Las edades, al momento del TC, de estos pacientes oscilaron de 5 a 69 afnos,
con una media de 41.1 + 17 afios. Se presentan las medias y DE de las edades
distribuidas segun sexo y grupo etario en la Tabla 2. Las medias de edad entre sexos
tienen una diferencia no significativa (p = 0.85) al igual que las medias de edad segun
sexo estudiadas individualmente entre los grupos adulto (p = 0.35) y pediatrico (p =
0.76).

Tabla 2. Medias y desviaciones estandar de edades en las cuales se realizé el

trasplante cardiaco en el INCOR segun sexo y grupo etario (n = 83).

Sexo
Grupo etario Hombre Mujer Total
Media DE Media DE Media DE
Adulto 46.3 13.6 43.2 13.3 45.3 13.5
Pediatrico 10.8 3.1 10.8 4.9 10.8 3.7
Total 42.5 16.9 38.2 171 41.6 17.0

DE: Desviacidon estandar
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El peso, al momento del TC, vario de 12 a 87 kg, con una media de 59 £ 14.9
kg. El peso de los adultos es de 62 + 10.4 kg y de los pediatricos de 31 + 13.8 kg. Se
presenta la distribucion de los pesos segun el grupo etario en el Grafico 1. Las medias

de peso entre grupos etarios tienen una diferencia significativa (p = 0.0001).

Grafico 1. Distribucion del peso (kg) de los receptores de
trasplante cardiaco del INCOR por grupo etario.
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Segun el sexo, los hombres tienen un peso de 62 + 13.6 kg y las mujeres de 51
+ 15.3 kg. Se presenta la distribucion de los pesos segun el sexo en el Gréfico 2. Las

medias de peso entre sexos tienen una diferencia significativa (p = 0.001).

Grafico 2. Distribucion del peso (kg) de los receptores de
trasplante cardiaco del INCOR por sexo.
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El pais de nacimiento de 1 (1.2%) paciente es Venezuela y del resto es Peru.
El mayor porcentaje de los pacientes con TC vive en Lima (68.7%). En segundo lugar,
se encuentra el Callao (8.4%). De los pacientes que viven en Lima, 9 (16.1%) viven
en San Martin de Porres, 7 (12.5%) en el Cercado de Lima y 6 (10.7%) en San Juan
de Lurigancho. Se presenta la distribucién geografica de los lugares de vivienda por

departamento y por distrito en la Figura 5.

El grupo sanguineo y factores Rh de mayor porcentaje en los pacientes
trasplantados es O+ (71%), siguiéndole A+ (22%) en segundo lugar en la poblacién
general y en los grupos salvo en los pediatricos que es B+ (10%). Se presenta la
distribucidén de los grupos sanguineos y factores Rh en la poblacién general en el

Grafico 3, segun el sexo en el Grafico 4 y segun el grupo etario en el Gréfico 5.

El diagndstico principal mas frecuente por el cual se realizé un TC en el INCOR
es la ICS por CMPD en la poblacién total, con 74 (89.6%) casos, y en cada grupo. De
este diagndstico, el tipo mas frecuente es la CMPD no isquémica, con 59 (71.5%)
casos, y de este el subtipo etioldégico mas frecuente es el idiopatico con 55 (66.3%)
casos. En segundo lugar, se encuentra la CMPD isquémica con 15 (18.1%) casos que
se encuentra limitada a adultos en su mayoria hombres con 11 (13.3%) casos. En los
pacientes pediatricos solo hay otro diagnéstico aparte de la CMPD: la anomalia de
Ebstein, con 2 (2.4%) casos. Por otro lado, segun la escala INTERMACS, el perfil
clinico mas frecuente fue el INTERMACS 3 con 61 (73.5%) casos (153). Se presenta
la distribucion de los diagnésticos principales segun sexo y grupo etario en la Tabla 3,

y la distribucién de los perfiles INTERMACS segun sexo y grupo etario en la Tabla 4.

Como diagndsticos secundarios, 11 pacientes cursaban con HTP severa y 10
HTP moderada. Asimismo, 5 presentaban fibrilacién auricular persistente, 1 angina
refractaria no tributaria a revascularizacién, 1 miocarditis eosinofilica, 1 CMP
restrictiva y 1 comunicacién interauricular tipo ostium secundum con sindrome de
Eisenmenger. Consiguientemente, 4 pacientes contaban con implante de marcapaso
bicameral, 6 con desfibrilador automatico y 5 portaban un baldn intraadrtico de
contrapulsacién (BIACP). No obstante, 7 pacientes cursaban con apoyo con

dispositivos de asistencia ventricular: 4 de ventriculo izquierdo y 3 biventricular.
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* EI INCOR se encuentra en el departamento de Lima, distrito de Jesus Maria.

Figura 5. Distribucion geografica de los lugares de vivienda de los pacientes con trasplante cardiaco del INCOR.
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Grafico 3. Distribucion de grupos sanguineosy factorRh de
los receptores de trasplante cardiaco del INCOR (n =83).
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Grafico 4. Distribuciéon de grupos sanguineos y factor Rh de los
receptores de trasplante cardiaco del INCOR por sexos (n = 83).
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Grafico 5. Distribucién de grupos sanguineos y factor Rh de los
receptores de trasplante cardiaco del INCOR por grupos etarios (n = 83).
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Tabla 3. Distribucion de los diagndsticos principales para la realizacion trasplantes

cardiacos en el INCOR segun sexo y grupo etario (n = 83).

Sexo Grupo etario
Diagnésticos Hombre  Mujer Adulto  Pediatrico Total

n % n % n % n % n %
ICS por CMPD no

38 458 17 205 47 566 8 96 55 66.3
isquémica idiopatica
ICS por CMPD isquémica 11 13.3 48 15 18.1 0 15 18.1
Anomalia de Ebstein 2 24 24 2 24 24 4 438
ICS por CMPD toxica por
quimioterapia por 1 12 2 24 3 36 0 0 3 36
leucemia linfoide aguda
ICS por CMPD post
atrioseptoplastia por
insuficiencia tricuspidea vtz 1tz 224 0 0 2 24
severa
CMP arritmogénica
ventricular derecha 2 24 O 0 2 24 0 0 2 24
refractaria a tratamiento
ICS por CMPD no
isquémica de probable 1 12 O 0 1 1.2 0 0 1 1.2
etiologia viral
ICS por falla de Fontan 1 12 0 0 1 1.2 0 0 1 1.2
Total 57 68.7 26 31.3 73 88 10 12 83 100
ICS: Insuficiencia cardiaca severa, CMPD: Cardiomiopatia dilatada, CMP:

Cardiomiopatia
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Tabla 4. Distribucion de los diagndsticos principales para la realizacién trasplantes

cardiacos en el INCOR segun sexo y grupo etario (n = 83).

Sexo Grupo etario Total

INTERMACS? Hombre Mujer Adulto Pediatrico

% n % N % n % n %
1 4 4.8 3 3.6 5 6 2 2.4 7 8.4
2 3 3.6 0 0 3 3.6 0 0 3 3.6
3 42 506 19 229 54 651 7 84 61 735
4 2 2.4 4 4.8 5 6 1 1.2 6 7.2
5 6 0 0 5 6 0 0 5 6
6 1.2 0 0 1 1.2 0 0 1 1.2
7 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Total 57 687 26 313 73 88 10 12 83 100

a: Escala de la Interagency Registry for Mechanically Assisted Circulatory Support

database

Solo 7 (8.4%) de los receptores no tenian ninguna comorbilidad ni antecedente
médico patoldgico. De estos, 4 (4.8%) hombres y 2 (1.2%) pediatricos. Sobre las
comorbilidades, las mas frecuentes fueron 24 (28.9%) casos de insuficiencia mitral
severa, 16 (19.3%) de hipotiroidismo, 15 (18.1%) de fibrilacion auricular paroxistica,
14 (16.9%) de enfermedad renal crénica, 12 (14.5%) de hipertension arterial (HTA),
11 (13.8%) de insuficiencia tricuspidea severa, 9 (10.8%) de desnutricion proteico
caldrica y 7 (8.4%) de DM. Sobre los antecedentes patoldgicos, los mas resaltantes
fueron 14 (16.9%) casos de infarto agudo de miocardio (IAM), 7 (8.4%) de desorden
cerebrovascular (DCV), 6 (7.2%) de tabaquismo, 4 (4.8%) de leucemia linfoide aguda,
2 (2.4%) de tuberculosis pulmonar y 2 (2.4%) de tromboembolismo pulmonar (TEP).
Asimismo, hubo algunos antecedentes patolégicos importantes reportados en solo 1
(1.2%) caso distribuidos en pacientes diferentes: neurocisticercosis, cierre de
persistencia de conducto arterioso, cierre de comunicacion interauricular con plastia
tricuspidea, CMPD isquémica por fistula de arteria descendente anterior y coronaria
derecha a arteria pulmonar, y tetralogia de Fallot con multiples cirugias por secuencia

de intervenciones paliativas hacia el sistema de Fontan.
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Sobre la serologia, el 53% de los receptores de TC son positivos en sangre a
anticuerpos IgG a algun agente patégeno. Asimismo, tanto hombres (66.7%) como
mujeres (57.7%) son en su mayoria positivos en serologia. Entre grupos etarios, el
69.9% de los pacientes adultos son positivos mientras que el 80% de los pediatricos
son negativos. Se presenta la distribucién de la positividad seroldgica segun sexo y

grupo etario en la Tabla 5.

Tabla 5. Distribucion de la positividad serologica de los receptores de trasplante

cardiaco en el INCOR segun sexo y grupo etario (n = 83).

Sexo Grupo etario

Serologia Total

Hombre Mujer Adulto Pediatrico

positiva

n % n % n % n % n %
Si 38 458 15 181 51 614 2 2.4 53 63.9
No 19 229 11 13.2 22 26.6 8 9.6 30 361
Total 57 687 26 313 73 88 10 12 83 100

Sobre la positividad seroldgica a agentes patdégenos especificos se encuentra
que en la poblacion general de los receptores de TC el 44.6% son positivos a CMV
siendo también el mas prevalente en hombres (45.6%), mujeres (42.3%) y adultos
(42.5%), individualmente. En los pediatricos, los agentes mas frecuentes son el CMV
y el virus Ebstein-Barr con 6 casos por cada uno. En segundo lugar, en la poblacion
general se encuentra el virus herpes simple con 26%. Igualmente, en hombres,
adultos y pediatricos el segundo mas frecuente es el virus herpes simple con 35.1%,
31.5% y 30%, individualmente. En las mujeres, los segundos agentes mas frecuente
son el herpes simple y la rubéola con 6 casos por cada uno. Sobre los positivos a anti
— HBc IgG, no se encontrd positividad para otros marcadores seroldgicos de hepatitis
B. Se presenta la distribucidén de los agentes patdgenos positivos por serologia segun

sexo Yy grupo etario en la Tabla 6.
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Tabla 6. Distribuciéon de los agentes patdgenos positivos por serologia de los

receptores de trasplante cardiaco en el INCOR segun sexo y grupo etario (n = 83).

Sexo Grupo etario Total
Agente patégeno Hombre  Mujer Adulto Pediatrico

n % n % n % n % n %
Citomegalovirus? 26 31.3 11 133 31 373 6 7.2 37 446
Herpes simple 1-22 20 241 6 7.2 23 277 3 36 26 31.3
Rubéola? 10 12 6 72 15 181 1 1.2 16 19.3
Virus Ebstein-Barr? 8 96 4 48 6 7.2 6 7.2 12 145
Toxoplasma gondii® 6 72 1 12 6 7.2 1 1.2 7 84
Hepatitis BP 3 36 O 2 24 1 1.2 3 36
HTLV 1-22 1 12 0 1 12 0 1 1.2
Micoplasma pneumoniae? 0 0 1 1.2 1 1.2 0 1 1.2

a Anticuerpos IgG (+), ®* Anti — HBc IgG (+)

La FEVI prequirurgica de los receptores, en general, varia de 6 a 70% con una

media de 22.9 £ 14.5%. Segun el sexo, en hombres varia de 6 a 67% con una media
de 19.9 + 10.6%, y en mujeres varia de 10 a 70% con una media de 29.3 + 19.3%. Se

presenta la distribucién de las FEVI prequirurgicas de los receptores de TC por sexo

en el Grafico 6. Las medias de las FEVI entre sexos tienen una diferencia significativa

(p = 0.04).

Grafico 6. Distribucion de las FEVI prequirurgicas de los receptores

de trasplante cardiaco del INCOR por sexo.
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Segun los grupos etarios, la FEVI en adultos varia de 6 a 70% con una media
de 22.4 + 14.6%, y en pediatricos varia de 10 a 57% con una media de 26.2 + 13.6%.
Se presenta la distribucion de las FEVI prequirurgicas de los receptores de TC por
grupo etario en el Gréafico 7. La diferencia entre las medias de las FEVI entre grupos

etarios es no significativa (p = 0.19).

Grafico 7. Distribucion de las FEVI prequirurgicas de los receptores de
trasplante cardiaco del INCOR por grupo etario.
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Se presenta la distribucion de las FEVI, categorizadas segun la Guia 2016
sobre el diagnostico y tratamiento de la insuficiencia cardiaca aguda y cronica de la
Sociedad Espafiola de Cardiologia, segun sexo y grupo etario en la Tabla 7 (154). La
categoria mas frecuente es la FEVI reducida en la poblacion general (89.2%) y cada

uno de los grupos.
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Tabla 7. Distribucién de las FEVI prequirurgicas de los receptores de trasplante

cardiaco en el INCOR segun sexo y grupo etario (n = 83).

Sexo Grupo etario
Total
FEVI Hombre Mujer Adulto Pediatrico
n % n % n % n % n %
Conservada® 2 24 5 6 6 7.2 1 1.2 7 8.4
Rango medio® 1 1.2 1 1.2 1 1.2 1 1.2 2 24
Reducida® 54 651 20 241 66 796 8 9.6 74 89.2
Total 57 687 26 313 73 88 10 12 83 100

FEVI: Fraccion de eyeccion ventricular izquierda, 2: = 50%, °: 40 — 49%, ©: < 40%

Se consideraron 3 variables de los resultados del cateterismo prequirurgico: la
presion arterial pulmonar media (PAPm), la resistencia vascular pulmonar (RVP) y la
gradiente transpulmonar (GTP). Las medias en los receptores, en general, de la PAPm
es de 35.2 £ 10.1 mmHg con un minimo de 13 y un maximo de 55 mmHg, de la RVP
es 3.2 £ 2.1 uW con un minimo de 0.3 y un maximo de 11.1 uW, y de la GTP es 10.7
1+ 5.4 mmHg con un minimo de 1y un maximo de 25 mmHg. Se presentan las medias
y DE de estos resultados por sexo en la Tabla 8. Resultan no significativas las
diferencias de las medias de las PAPm (p = 0.26), RVP (p = 0.19) y GTP (p = 0.19)

entre sexos.

Tabla 8. Medias y desviaciones estandar de resultados prequirurgicos del estudio por

cateterismo de los receptores de trasplante cardiaco en el INCOR por sexo.

PAPmM (mmHg) RVP (Unidades de Wood) GTP (mmHg)
Sexo
Media DE Media DE Media DE
Hombre 36.1 10.5 3.3 2.3 11 5.7
Mujer 33.2 8.9 3 1.7 9.9 4.6
Total 35.2 101 3.2 21 10.7 54

DE: Desviacion estandar, PAPm: Presién arterial pulmonar media, RVP: Resistencia vascular

pulmonar, GTP: Gradiente transpulmonar

58



Se presentan las medias y DE de estos resultados por grupo etario en la Tabla
9. Resultan no significativas las diferencias de las medias de las PAPm (p = 0.37),
RVP (p =0.90) y GTP (p = 0.07) entre grupos etarios.

Tabla 9. Medias y desviaciones estandar de resultados prequirurgicos del estudio por

cateterismo de los receptores de trasplante cardiaco en el INCOR por grupo etario.

PAPmM RVP Gradiente transpulmonar
Grupo etario (mmHg) (Unidades de Wood) (mmHg)
Media DE Media DE Media DE
Adulto 35.5 104 3.4 2.2 11 5.5
Pediatrico 33 6.8 2.2 1.3 8.1 3.6
Total 35.2 10.1 3.2 2.1 10.7 5.4

DE: Desviacion estandar, PAPm: Presién arterial pulmonar media, RVP: Resistencia vascular

pulmonar, GTP: Gradiente transpulmonar

Del donante

Se llend las fichas de 31 donantes cuyos datos se encontraron en las HC de
los receptores. De los 56 donantes restantes no se encontraron datos o estuvieron
incompletos respecto al objetivo de la realizacion de esta tesis. Fueron hombres 21
(67.7%%) donantes. Se presenta la distribucién de los donantes segun sexo y grupo
etario en la Tabla 10. El grupo con mayor frecuencia de donantes es de adultos

hombres con 19 (61.3%) individuos.

Tabla 10. Distribucién de los donantes para trasplante cardiaco segun

sexo y grupo etario (n = 31).

Sexo
Grupo etario Hombre Mujer Total
n % n % n %
Adulto 19 61.3 6 19.4 25 80.6
Pediatrico 2 6.5 4 12.9 6 19.4
Total 21 67.7 10 32.3 21 100

Las edades de los donantes al momento de fallecer oscilaron de 2 a 52 anos,
con una media de 29.9 + 12.9 afios. Se presentan las medias y DE de las edades

distribuidas segun sexo y grupo etario en la Tabla 11. Las medias de edad entre sexos
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tienen una diferencia no significativa (p = 0.63) al igual que las medias de edad segun
sexo estudiadas individualmente entre las categorias Adulto (p = 0.27) y Pediatrico (p
=0.53).

Tabla 11. Medias y desviaciones estandar de edades en las que fallecieron los

donantes para trasplante cardiaco segun sexo y grupo etario (n = 31).

Sexo
Grupo etario Hombre Mujer Total
Media DE Media DE Media DE
Adulto 33.1 8.7 38.7 4 34.4 9.6
Pediatrico 7 7.1 13.5 4 11.3 5.6
Total 30.6 11.5 28.6 16 29.9 12.9

DE: Desviacidon estandar

El peso de los donantes al fallecer los donantes varié de 12 a 85 kg, con una
media de 64.4 + 16.8 kg. El peso de los adultos es de 69.9 + 9.6 kg y de los pediatricos
de 41.5 + 21.6 kg. Se presenta la distribucidn de los pesos segun el grupo etario en el
Grafico 8. Las medias de peso entre grupos etarios tienen una diferencia significativa
(p = 0.002).

Grafico 8. Distribucion del peso (kg) de los donantes para
trasplante cardiaco por sexo
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Segun el sexo, los hombres tienen un peso de 67.5 + 16.4 kg y las mujeres de
58 + 16.6 kg. Se presenta la distribucion de los pesos segun el sexo en el Gréfico 9.

Las medias de peso entre sexos tienen una diferencia no significativa (p = 0.06).

Grafico 9. Distribuciéon del peso (kg) de los donantes para
trasplante cardiaco por grupo etario
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Sobre la procedencia de los donantes, la exéresis de 20 (61.3%) corazones
fueron realizados en Lima. De estos, 16 (51.6%) fueron realizados en un
establecimiento de salud de EsSalud. Es asi que en el HNERM y el HNGAI se
realizaron 8 (25.8%) exéresis individualmente. Se presenta la distribucion de donantes
en las Instituciones Prestadoras de Servicios de Salud (IPRESS) segun sexo y grupo
etario en la Tabla 12. Ademas, se presenta la distribucion geografica, por IPRESS y

por hospital de las exéresis cardiacas en la Figura 6.

Tabla 12. Distribucién de donantes por IPRESS en las que se realizaron las exéresis

de los corazones donantes segun sexo y grupo etario (n = 31).

Sexo Grupo etario
Total
IPRESS Hombre Mujer Adulto Pediatrico
% % n % % n %

6.5 9 29

EsSalud 14 452 194 16 516 129 20 645
Privados 1 3.2 3.2 2 6.5 0 2 6.5
Total 21 67.7 10 323 25 80.6 6 194 31 100
IPRESS: Institucién Prestadora de Servicios de Salud, MINSA: Ministerio de Salud

n

MINSA 6 19.4 3 9.7 7 226
6
1

o A~ N S
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Republica del Peru:
Distribucion por departamento

Piura:2 (6.5%) w=mmp MINSA Hi de Piura: 2 (6.5%)

Lambayeque: 1(3.2%) wmmp MINSA HRL: 1 (3.2%)

HBT: 1 (3.2%)
La Libertad: 4 (12.9%) wmmmp MINSA
Hi de Truiillo: 3 (9.7%)

HNERM: 8 (25.8%)

Il AT AN AL

EsSalud
seal HNGAL: 8 (25.8%)
Lima: 20 (61.3%) MINSA HEJCU: 1 (3.2%)
) CCPJ:1(3.3%)
Privados
CGH: 1 (3.2%)
@ 6-20 ):)y { 3
@ 1-15 ' G, I 5 EsSalud HNASS: 4 (12.9%)
@ .10 a Callao: 5 (16.1%) <
e z . MINSA

7 ] HNDAC:1(3.2%)
(Jo N ‘/é %}'

Figura 6. Distribucién geografica, por Institucion Prestadora de Servicios de Salud y por hospital de las exéresis realizadas para
trasplante cardiaco.

MINSA: Ministerio de Salud, Hi: Hospital inespecifico, HRL: Hospital Regional de Lambayeque, HBT: Hospital Belén de Trujillo, HNERM:
Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins, HNGAI: Hospital Nacional Guillermo Almenara Irigoyen, HEJCU: Hospital de
Emergencias José Casimiro Ulloa, CCPJ: Clinica Centenario Peruano Japonesa, CGH: Clinica Good Hope, HNASS: Hospital Nacional
Alberto Sabogal Sologuren, HNDAC: Hospital Nacional Daniel Alcides Carrion
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El grupo sanguineo y factor Rh de mayor porcentaje en los donantes fue O+

(87.1%), siguiéndole A+ (12.9%). Todos los donantes pediatricos fueron O. Se

presenta la distribucion de los grupos sanguineos y factores Rh de los donantes en la

Tabla 13.

Tabla 13. Distribucion de los donantes para trasplante cardiaco por grupo

sanguineo y factor Rh segun sexo y grupo etario (n = 31).

Sexo Grupo etario

Grupo sanguineo Total

Hombre Mujer Adulto  Pediatrico

y factor Rh

n % n % n % n % n %
O+ 18 581 9 29 21 677 6 194 27 871
A+ 3 97 1 32 4 129 O 0 4 129
Total 21 677 10 322 25 806 6 194 31 100

El principal diagndstico por el cual fallecieron los donantes en general fue el

traumatismo encefalocraneano (TEC) severo, con 17 (54.8%) casos. La principal

etiologia del TEC fue por politraumatismo con 15 (48.4%) casos. Ademas, el mismo

diagnostico fue el mas frecuente en todos los grupos exceptuando el grupo de

donantes pediatricos en el cual lo mas frecuente fue el DCV hemorragico por ruptura

de malformacién arteriovenosa con 2 (6.5%) casos. Los diagnosticos que engloban

causas de hipertension endocraneana (HTE) como causa de muerte se encuentran

limitados a pediatricos con 3 (9.7%) casos. Se presenta la distribucion de los

diagnosticos de muerte de los donantes segun sexo y grupo etario en la Tabla 14.
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Tabla 14. Distribucion de los diagnésticos de muerte de los donantes para trasplante

cardiaco segun sexo y grupo etario (n = 31).

Sexo Grupo etario
Total
Diagnésticos Hombre  Mujer Adulto  Pediatrico
n % n % n % n % n %

TEC severo por

12 387 3 97 15 484 O 0 15 484
politraumatismo
DCV hemorragico 6 194 4 129 8 258 2 6.5 10 323
TEC severo por proyectil

65 O 0 2 6.5 0 0 2 6.5

de arma de fuego
HTE por hidrocefalia 0 1 32 O 0 1 32 1 32
HTE por Arnold Chiari 1 1 32 O 0 0 0 1 32 1 32

HTE por tumor de

o

0 0 1 32 O 0 1 32 1 3.2
hipofisis
Intoxicacion por

0 0 1 32 O 0 1 32 1 3.2
carbamatos

Total 21 67.7 10 322 25 806 6 194 31 100

TEC: Traumatismo encefalocraneano, DCV: Desorden cerebrovascular, HTE:

Hipertension endocraneana

Sobre la serologia, mas de la mitad de los donantes (58.1%) para TC son
negativos en sangre a anticuerpos IgG a algun agente patégeno. Los grupos con
mayor porcentaje de positividad serologica fue de mujeres (22.6%) y de pediatricos
(16.1%). Por otro lado, los hombres (48.4%) y los adultos (54.8%) tuvieron mayor
porcentaje de serologia negativa. Se presenta la distribucion de la positividad

seroldgica de los donantes segun sexo y grupo etario en la Tabla 15.
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Tabla 15. Distribucion de la positividad seroldégica de los donantes para trasplante

cardiaco segun sexo y grupo etario (n = 31).

Sexo Grupo etario

Serologia Total

Hombre Mujer Adulto Pediatrico

positiva

n % n % n % n % n %
Si 6 19.3 7 22.6 8 25.8 5 16.1 13 419
No 15 484 3 9.7 17 548 1 3.2 18  58.1
Total 21 677 10 323 25 806 6 194 31 100

Sobre la positividad serologica a agentes patdgenos especificos se evidencia
que el 41.9% de donantes para TC, en general y por grupos, es positivo a CMV. En
menor porcentaje se encuentra, en la poblacién general, rubéola (9.7%) y Toxoplasma
gondii (3.2%). Se presenta la distribucion de los agentes patdgenos positivos por

serologia en los donantes segun sexo y grupo etario en la Tabla 16.

Tabla 16. Distribucién de los agentes patdégenos positivos por serologia de los

donantes para trasplante cardiaco segun sexo y grupo etario (n = 31).

Sexo Grupo etario
Total
Agente patégeno Hombre  Mujer Adulto Pediatrico
n % n % n % n % n %
Citomegalovirus? 6 194 7 226 8 258 5 16.1 13 419
Rubéola? 1 32 2 65 2 65 1 32 3 97
Toxoplasma gondii? 1 32 0 0 1 32 0 0 1 3.2

2 Anticuerpos 1gG (+)
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Se evidencia que las FEVI del 100% de los donantes se encuentra reportada
como conservada o mayor del 50%. Por otro lado, se hace referencia que se
emplearon inotrépicos en bajas dosis antes de la exéresis cardiaca en el 83.9% de los
donantes en general y por grupos con la particularidad que todo el grupo de pacientes
pediatricos (19.4%) recibid este tipo de farmacos. Se presenta la distribucion de los

donantes por empleo de segun sexo y grupo etario en la Tabla 17.

Tabla 17. Distribucién de los donantes por empleo de inotrépicos segun sexo y grupo

etario (n = 31).

Sexo Grupo etario

Empleo de . Total

Hombre Mujer Adulto Pediatrico
inotropicos

n % n % n % n % n %
No empleo 4 129 1 32 5 16.1 0 0 5 16.1
Baja dosis? 17 548 9 29 20 64.5 6 194 26 839
Total 21 67.7 10 32.3 25 80.6 6 194 31 100

a: Noradrenalina (0.05 — 2 ug/kg/min), adrenalina (0.05 — 0.3 ug/kg/min), dobutamina (4 — 8
ug/kg/min), dopamina (2 — 5 ug/kg/min) o referido como “a baja dosis” en las historias

clinicas

Relacion entre el receptor y el donante

Sobre la relacion entre los sexos entre receptor y donante, la mayoria de fue
entre hombres (54.8%). Se presenta la distribucion de las frecuencias de las

relaciones entre sexos entre el receptor y el donante en la Tabla 18.

Tabla 18. Distribucion de las frecuencias de las relaciones entre los sexos entre el receptor

y el donante de trasplantes cardiacos del INCOR (n = 31).

Relacion entre los sexos entre receptor / donante n %

Hombre / Hombre 17 54.8
Hombre / Mujer 5 16.1
Mujer / Mujer 5 16.1
Mujer / Hombre 4 12.9
Total 31 100
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Las diferencias de edades entre receptores y donantes de TC tuvieron una
media de 6.4 + 19.2 afos. Se presenta la distribucion de las diferencias de edades en
el Grafico 10. Por otro lado, las diferencias de pesos entre receptores y donantes de
TC tuvieron una media de -10.8 + 13.8 kg. Se presenta la distribucion de las

diferencias de pesos en el Grafico 11.

Grafico 10. Distribucion de las diferencias Grafico 11.Distribucidn de las diferencias
de edades entre receptores y donantes de

trasplantes cardiacos del INCOR. de pesos entre receptores y donantes de

0 trasplantes cardiacos del INCOR.
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Finalmente, en 27 (87%) TC los receptores y donantes tuvieron igual grupo
sanguineo y factor Rh siendo el mas frecuente O+ con 23 (74.2%) casos y luego A+
con 4 (12.9%) casos. Se evidencio 1 (3.2%) caso de donante O+ y receptor O-. Se
presenta la distribucion de las frecuencias de las relaciones entre grupos sanguineos

y factores Rh en la Tabla 19.

Tabla 19. Distribucién de las frecuencias de las relaciones entre los grupos sanguineos y

factores Rh entre el receptor y el donante de trasplantes cardiacos del INCOR (n = 31).

Grupos sanguineos y factores Rh

entre receptor / donante " %

O+/ 0O+ 23 74.2
A+ A+ 4 12.9
A+/ O+ 2 6.5
B+/ O+ 1 3.2
O-/0+ 1 3.2
Total 31 100
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Variables operatorias

Se evidencia que las 87 HC evaluadas fueron de pacientes trasplantados desde
marzo del 2010 hasta noviembre del 2019. Durante todo ese periodo, el mes en el
cual se realizé la mayor cantidad de trasplantes (4 (4.8%) TC) fue enero del 2018. Se

presenta la distribucion de trasplantes realizado durante este periodo en el Grafico 12.

Grafico 12. Distribucién general de los trasplantes
cardiacos del INCOR en el tiempo.

4.5
3.5

2.5

0.5

o =
Ene:lO |>_

May-10
Set-10
Ene-11
May-11
Set-11
Ene-12
May-12
Set-12
Ene-13
May-13
Set-13
Ene-14
May-14
Set-14
Ene-15
May-15
Set-15
Ene-16
May-16
Set-16
Ene-17
May-17
Set-17
Ene-18
May-18
Set-18
Ene-19
May-19
Set-19

Asimismo, los primeros 2 pacientes trasplantados encontrados son hombres,
iniciando en marzo del 2010, mientras que el primer TC de una mujer data de agosto
del 2011 siguiéndole otra mujer en octubre del mismo afio. Se presenta la distribucion

en el tiempo de trasplantes realizado segun sexo en el Grafico 13.

Grafico 13. Distribucién de los trasplantes cardiacos del
INCOR en el tiempo segun sexo.
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Por otro lado, el primer TC fue de un adulto en marzo del 2010, mientras que
el primer paciente pediatrico trasplantado data de mayo del 2011. Se presenta la

distribucién en el tiempo de trasplantes realizado segun grupo etario en el Grafico 14.

Grafico 14. Distribucién de los trasplantes cardiacos del
INCOR en el tiempo segun grupo etario.
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El afio en el cual se realizé mayor cantidad de trasplantes en general fue en el
2019 con 14 (16.9%) TC, siguiéndole el 2014 con 13 (15.7%) TC. Segun el sexo, en
el 2018 se operaron la mayor cantidad de hombres (10 (12%)) y de mujeres fue en el

2019 y 2013 con 5 (6%) TC por afio. Se presenta la distribucion por afo de los
trasplantes realizados segun sexo en el Grafico 15.

Grafico 15. Distribucién de los trasplantes cardiacos del
INCOR realizados por afios segun sexo.
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Segun el grupo etario, en el 2019 se operaron la mayor cantidad de adultos (13
(15.7%)) y de pediatricos fue en el 2018 con 3 (3.6%) TC. Se presenta la distribucion

por ano de los trasplantes realizados segun grupo etario en el Grafico 16.

Grafico 16. Distribucién de los trasplantes cardiacos
del INCOR realizados por afios segun grupo etario.
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Los meses en los cuales se realizé mayor cantidad de trasplantes en general
fue en enero y abril con 11 (13.3%) TC por mes siguiéndole julio con 10 (12%) TC.
Segun el sexo, enero fue el mes en el que se trasplantd la mayor cantidad de hombres
con 9 (10.8%) casos, mientras que de mujeres fue junio con 5 (6%) casos. Se presenta

la distribucidn por mes de los trasplantes realizados segun sexo en el Grafico 17.

Grafico 17. Distribucién de los trasplantes cardiacos
del INCOR realizados por mes segun sexo.
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Segun el grupo etario, julio fue el mes en el que se trasplantd la mayor cantidad
de adultos con 10 (12%) casos, mientras que de pediatricos fue abril con 3 (3.6%)
casos. Se presenta la distribucion por mes de los trasplantes realizados segun sexo
en el Grafico 18.

Grafico 18. Distribucién de los trasplantes cardiacos del
INCOR realizados por mes segun grupo etario.
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Por otro lado, el mayor porcentaje de pacientes fue trasplantado mientras se
encontraba hospitalizado (45 (54.2%) TC). Esta afirmacién se cumple para los grupos
de los hombres (41%) y los adultos (41%) mientras que las mujeres (18.1%) y los
pediatricos (7.2%) fueron contactados mediante una llamada telefénica. Se presenta
la distribucién de los modos de contacto para la realizacion de TC en el INCOR en la
Tabla 20.
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Tabla 20. Distribucion de los modos de contacto para la realizacion del trasplante

cardiaco en el INCOR segun sexo y grupo etario (n = 83).

Sexo Grupo etario
Total
Modo Hombre Mujer Adulto Pediatrico

n % n % n % n % n %
Llamada

23 27.7 15 18.1 32 386 6 7.2 38 458
telefénica
Durante

34 41 11 13.3 41 494 4 48 45 5472
hospitalizacién

Total 57 687 26 313 73 88 10 12 83 100

El 100% de los TC fue de tipo ortotépico y la técnica quirdrgica mas frecuente,
en 80 (96.4%) TC, fue la bicaval unipulmonar mientras que el resto (3 (3.6%)) fue con

la técnica biatrial en hombres adultos.

Asimismo, en 73 (87.9%) TC no se realizaron procedimientos adicionales
durante la misma operacién. Igualmente, en los grupos individuales el mayor
porcentaje siempre fue el TC sin procedimientos adicionales. Se presenta la
distribucién de la realizacion de procedimientos adicionales durante el TC segun sexo
y grupo etario en la Tabla 21. No obstante, en los casos en los que si se realizaron
procedimientos adicionales, se encontraron 2 (2.4%) pediatricos a los cuales se les
realiz6 una ampliacion de la vena cava inferior (uno con parche de pericardio bovino
y otro tubo de dacron) y 8 adultos con los siguientes procedimientos adicionales: 2
trasplantes renales, 3 implantes de sistema ECMO, 1 explante de BIACP, 1 explante
de dispositivo de asistencia ventricular izquierda y 1 liberacidén de adherencias severas

con reconstruccion de auricula derecha y arteria pulmonar derecha.
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Tabla 21. Distribucion de la realizacion de procedimientos adicionales durante el

trasplante cardiaco en los receptores del INCOR segun sexo y grupo etario (n = 83).

Procedimiento Sexo Grupo etario Total
adicional Hombre Mujer Adulto Pediatrico
n % n % n % n % n %
Si 9 10.8 1 1.2 8 96 2 24 10 12
No 48 578 25 301 65 783 8 96 73 88
Total 57 687 26 313 73 88 10 12 83 100

Los receptores de TC estuvieron en LE un promedio de 12.7 + 28 semanas,
con un minimo de 0 y un maximo de 232 semanas. Los tiempos de LE tuvieron
diferencias no significativas segun sexo (p = 0.57) pero fue significativo segun grupo
etario (p = 0.01). Por otro lado, el tiempo de isquemia fria en promedio fue de 187.3 £
69.5 minutos, con un minimo de 75 y un maximo de 383 minutos. En este caso, los
tiempos tuvieron diferencias no significativas segun sexo (p = 0.18) y grupo etario (p
=0.12). De los tiempos durante la operacion, el tiempo quirurgico total fue en promedio
de 368.7 + 114.4 minutos, con un minimo de 185 y un maximo de 910 minutos.
Asimismo, los tiempos quirurgicos tuvieron diferencias no significativas segun sexo (p
= 0.41) y grupo etario (p = 0.94). El tiempo de CEC fue en promedio 182 + 87.1
minutos, con un minimo 78 de y un maximo de 666 minutos. Igualmente, los tiempos
de CEC tuvieron diferencias no significativas segun sexo (p = 0.41) y grupo etario (p
= 0.30). Finalmente, el tiempo de clampaje adértico en promedio fue de 101.7 + 47
minutos, con un minimo de 45 y un maximo de 405 minutos. Los tiempos de clampaje
aortico tuvieron también diferencias no significativas segun sexo (p = 0.42) y grupo
etario (p = 0.52). Se presenta las medias y DE de los tiempos de LE, isquemia fria,
quirurgico, CEC y clampaje adrtico de los TC en el INCOR segun sexo y grupo etario
en la Tabla 22.
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Tabla 22. Medias y desviaciones estandar de los tiempos de lista de espera, isquemia fria,

quirurgico, circulacion extracorpérea y clampaje adértico segun sexo y grupo etario (n = 83).

Sexo Grupo etario
Total

Tiempo Hombre Mujer Adulto Pediatrico

Media DE Media DE Media DE Media DE Media DE

Lista de

9.9 152 189 449 89 13.2 406 693 127 28
espera?
Isquemia fria® 194.8 723 1715 616 1836 70 2136 62.8 187.3 69.5
Quirurgico® 377 1239 350.6 89.8 369.7 1199 3615 64.2 368.7 1144
Circulacion

) 189.2 98.1 1664 54.3 1812 905 188.3 59.6 1821 87.1

extracorporea®
Clampaje

100.5 50.1 104.3 40.2 100 483 1141 356 101.7 47
aortico®

DE: Desviacion estandar, 2;: En semanas, °; En minutos

Solo 1 (1.2%) paciente (hombre pediatrico) tuvo cierre de térax tardio, el resto
se realizd una vez terminada la cirugia. La mortalidad intraoperatoria se reduce a 1
(1.2%) caso y notifican que fue debido a shock cardiogénico posterior al implante

cardiaco.

Variables postoperatorias

Este apartado se realiza en base a los 82 pacientes que sobrevivieron al TC.
Posterior al TC, los receptores cardiacos estuvieron en UCI| un promedio de 14.2 +
14.1 dias, con un minimo de 1 y un maximo de 84 dias. Este tiempo solo considera la
estancia inmediatamente luego de la operacion y no los casos de reingreso a UCI. Los
tiempos de estancia en UCI tuvieron diferencias no significativas segun sexo (p =0.15)
y grupo etario (p = 0.53). Por otro lado, el tiempo de estancia hospitalaria
postoperatoria, desde el ingreso a UCI hasta el alta hospitalaria, en promedio fue de
37.1 £ 26.3 dias, con un minimo de 1 y un maximo de 165 dias. lgualmente, los
tiempos de estancia hospitalaria postoperatoria tuvieron diferencias no significativas
segun sexo (p = 0.61) y grupo etario (p = 0.98). El tiempo de hospitalizacion total,
desde el ingreso al INCOR hasta el alta hospitalaria, en promedio fue de 56.1 + 41.7

dias, con un minimo de 3 y un maximo de 178 dias. Los tiempos de hospitalizacion
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total también tuvieron diferencias no significativas segun sexo (p = 0.59) y grupo etario
(p = 0.54). Se presenta las medias y DE de los tiempos de estancia en UCI, de
hospitalizacion postoperatoria y de hospitalizacion total de los TC en el INCOR segun

sexo Yy grupo etario en la Tabla 23.

Tabla 23. Medias y desviaciones estandar de los tiempos (dias) de permanencia en la Unidad
de Cuidados Intensivos, hospitalizacion postoperatoria y hospitalizacion total segun sexo y

grupo etario (n = 82).

Sexo Grupo etario
Total

Tiempo Hombre Mujer Adulto Pediatrico

Media DE Media DE Media DE Media DE Media DE

Unidad de
Cuidados 149 149 127 125 145 15 12 5 142 14.1
Intensivos?
Hospitalizacion

376 324 361 215 371 295 37 29.2 371 26.3
postoperatoria®
Hospitalizacion

total°®

549 415 58.7 427 544 40.7 683 487 561 417

DE: Desviacion estandar, @: Tiempo de permanencia en dicha unidad desde el ingreso a la
Unidad de Cuidados Intensivos hasta el pase a otro servicio, °: Tiempo de permanencia en el
instituto desde el ingreso a la Unidad de Cuidados Intensivos hasta el alta hospitalaria,

¢ Tiempo de permanencia en el instituto desde su ingreso hasta le alta hospitalaria

Sobre los vasodilatadores pulmonares empleados en los receptores de TC, 23
(28%) casos no recibieron vasodilatadores pulmonares. De estos, 16 (19.5%) son
hombres y 18 (22%) son adultos. El resto de pacientes (72%) si recibié al menos un
vasodilatador en el postoperatorio. El vasodilatador pulmonar mas empleado fue
sildenafilo, con 40 (48.9%) casos, siguiéndole iloprost, con 37 (45.1%) casos. Este
orden de frecuencia de empleo de este grupo de farmacos también se evidencia en
los grupos: hombres, mujeres y adultos, con la salvedad que el segundo lugar en
mujeres también lo ocupa nitroprusiato. Sin embargo, en el grupo de receptores
pediatricos el vasodilatador pulmonar mas empleado fue nitroprusiato, con 4 (4.9%)

casos, siguiéndole de sildenafilo, con 2 (2.4%) casos. Se presenta la distribucién de
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los vasodilatadores pulmonares empleados en el postoperatorio en los receptores de

TC segun sexo y grupo etario en la Tabla 24.

Tabla 24. Distribucién de los vasodilatadores pulmonares empleados en los

receptores de trasplante cardiaco en el INCOR segun sexo y grupo etario (n = 82).

Sexo Grupo etario Total
Vasodilatador pulmonar Hombre  Mujer Adulto Pediatrico
n % n % n % n % n %

Sildenafilo 26 317 14 171 38 46.3 2 24 40 48.9
lloprost 27 329 10 122 36 439 1 1.2 37 451
Nitroprusiato 21 256 10 122 27 329 4 49 31 378
Nitroglicerina 2 24 2 24 3 37 1 1.2 4 49
Oxido nitrico 0 0 3 37 3 37 0 0 3 3.7
Milrinone 1 12 0 0 1 12 0 0 1 1.2

El 100% de receptores de TC que sobrevivieron al procedimiento recibieron al
menos un inmunosupresor en el postoperatorio. El inmunosupresor mas empleado fue
micofenolato, con 80 (97.6%) casos, siguiéndole tacrolimus, con 77 (93.9%) casos.
Asimismo, en el grupo de hombres y de adultos el inmunosupresor de mayor
frecuencia de empleo también fue micofenolato con 54 (65.9%) y 70 85.4%) casos,
respectivamente, siguiéndole tacrolimus con 53 (64.6%) y 67 (81.7%) casos,
respectivamente. Por otro lado, en el grupo de mujeres, el primer lugar lo ocupd
tacrolimus y prednisona con 14 (17.1%) cada inmunosupresor. No obstante, en el
grupo de pediatricos, todos (10 (12.2%) casos) recibieron micofenolato, tacrolimus,
prednisona y metilprednisolona. Se presenta la distribucion de los inmunosupresores

empleados en el postoperatorio en los receptores de TC segun sexo y grupo etario en

la Tabla 25.
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Tabla 25. Distribucion de los inmunosupresores empleados en los receptores de

trasplante cardiaco en el INCOR segun sexo y grupo etario (n = 82).

Sexo Grupo etario Total
Vasodilatador pulmonar Hombre Mujer Adulto Pediatrico
n % n % n % n % n %
Micofenolato 54 659 6 73 70 854 10 122 80 97.6
Tacrolimus 53 646 14 171 67 81.7 10 122 77 93.9
Prednisona 51 622 14 171 65 793 10 122 75 91.5
Metilprednisolona 45 549 11 134 56 683 10 122 66 80.5
Basilixumab 26 317 7 85 33 402 3 3.7 36 439
Everolimus 6 73 2 24 6 7.3 2 24 8 938
Daclizumab 0 0 1 12 0 O 1 1.2 1 12
Rituximab 1 12 O 0 0 O 1 1.2 1 12

De los pacientes receptores de TC, 77 (93.9%) casos tuvieron complicaciones
durante las primeras 72 horas, consideradas como precoces. De los que no tuvieron
complicaciones precoces, 4 fueron adultos y 3 mujeres. La complicacion precoz mas
frecuente fue el grupo de los trastornos hematoldgicos que incluyeron anemias
severas, trombocitopenias o pancitopenias. Este grupo afectd a la mitad (41 casos)
de los trasplantados. Asimismo, este grupo fue el que mas afecto a los pacientes
separados en grupos individuales por sexo y grupo etario. La segunda comorbilidad
precoz mas frecuente fue la disfuncién renal aguda con 25 (30.5%) casos. Igualmente,
lo fue en el grupo de hombres (23.2%). Mientras que en el grupo de mujeres fue la
HTP con 8 (9.8%) casos, en el grupo de adultos lo ocupd la disfuncion renal aguda y
la HTP ambos con 23 (28%) casos cada uno, y en el grupo de pediatricos fue la
disfuncién renal aguda, atelectasia y efusion pleural cada una con 2 (2.4%) casos
cada uno. Se presenta la distribucion de las complicaciones precoces mas frecuentes
en el postoperatorio de los receptores de TC segun sexo y grupo etario en la Tabla
26.

Por otro lado, las complicaciones precoces menos frecuentes fueron el
sindrome de bajo gasto cardiaco, revisidon de hemostasia y shock cardiogénico con 4
(4.9%) casos cada uno; la polineuropatia del critico y disfuncién neurolégica con 3

(3.7%) casos cada uno; la neumonia intrahospitalaria, neumotoérax, apoyo con sistema
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ECMO, shock vasoplégico, acidosis metabdlica refractaria, rechazo hiperagudo y
hemorragia digestiva alta con 2 (2.4%) casos cada uno; y la insuficiencia tricuspidea
leve, disfuncion diastélica, trombosis venosa profunda, HTE por hemorragia
subaracnoidea, sindrome de vena cava superior y retrasplante suspendido por

fibrilacién ventricular de corazdn donante con 1 (1.2%) caso cada uno.

Tabla 26. Distribucién de las complicaciones precoces mas frecuentes en el
postoperatorio de los receptores de trasplante cardiaco en el INCOR segun sexo y

grupo etario (n = 82).

Sexo Grupo etario
Complicaciones S— Total
Hombre  Mujer Adulto Pediatrico
precoces?
n % n % n % n % n %

Trastornos hematolégicos 30 36.6 11 134 27 451 4 49 41 &80
Disfuncion renal aguda 19 232 6 73 23 28 2 24 25 30.5
98 23 28 0 0 23 28

(o]

Hipertension pulmonar 15 18.3

Disfunciéon ventricular
12 146 7 85 18 22 1 1.2 19 23.2
derecha

Derrame pericardico con
98 2 24 9 M1 1 1.1 10 12.1
taponamiento cardiaco

Disfuncién primaria de
7 85 3 37 9 11 1 1.2 10 121

injerto

Atelectasia 4 49 5 6414 7 85 2 24 9 11
Efusioén pleural 5 61 4 49 7 85 2 24 9 M
Arritmia cardiaca 7 85 1 12 8 938 0 0 8 938
Apoyo con baldn

intraadrtico de 6 73 1 12 7 85 0 0 7 8.5
contrapulsacion

Sepsis 4 49 3 37 6 73 1 1.2 7 85

Disfuncion biventricular 4 49 2 24 6 7.3 0 0 6 7.3
Disfunciéon ventricular

4 49 2 24 5 6.1 1 1.2 6 7.3
izquierda

Hipertension arterial 5 614 1 12 &5 6.1 1 12 6 73

a. Complicaciones durante las primeras 72 horas postquirurgicas
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Sobre las complicaciones tardias, fueron 76 (92.7%) trasplantados los
afectados y se consideraron luego de las primeras 72 horas postquirurgicas. De los
qgue no tuvieron complicaciones tardias, todos fueron adultos y 3 hombres. En general,
la complicacion tardia mas frecuente fue la disfuncidn renal con 24 (29.3%) casos. La
segunda fue la anemia severa con 22 (26.8%) casos. Asimismo, este orden de
frecuencias fue igual para los grupos: hombre, mujer y adultos. Sin embargo, para el
grupo de trasplantados pediatricos, el primer lugar lo ocupd la anemia severa,
trombocitopenia, rechazo celular 1R, rechazo celular 2R y rechazo celular 3R con 3
(3.7%) casos cada uno. Ademas, el segundo lugar lo ocup6 el derrame pericardico
severo Y la polineuropatia del critico con 2 (2.4%) casos cada uno. Se presenta la
distribucion de las complicaciones tardias mas frecuentes en el postoperatorio de los

receptores de TC segun sexo y grupo etario en la Tabla 27.

Por otro lado, las complicaciones tardias menos frecuentes fueron la infeccién
por CMV vy disfuncién diastolica con 4 (4.9%) casos cada uno; el rechazo humoral,
enfermedad diarreica aguda por coccidios, HTA, DM, TEP e insuficiencia mitral severa
con 3 (3.7%) casos cada uno; la vasculopatia coronaria aloinjerto, desnutricion
proteico caldrica, granuloma a cuerpo extrafo, traqueobronquitis nosocomial, rechazo
mixto, mediastinitis, hemorragia digestiva alta, sindrome ansioso y cirrosis con 2
(2.4%) casos cada uno; y la fistula de arteria canal hacia arteria descendente anterior
y seno coronario, sindrome de vena cava superior, hemorragia digestiva baja,
enfisema subcutaneo, arritmia cardiaca, sindrome de bajo gasto cardiaco, delirium
postquirargico, celulitis de cara, mal de Potts, sindrome cardiorenal, reaccion adversa
medicamentosa a tacrolimus, neumotdrax, pseudoaneurisma bronquial izquierdo,
sindrome depresivo, disfuncidén ventricular izquierda, ulcera por presion, hemorragia
subdural, hemorragia subaracnoidea, sindrome convulsivo, criptococosis cerebral,
DCV isquémico, neurotoxoplasmosis, orquiepididimitis, quilotérax, fistula
arteriovenosa femoral, pseudoaneurisma femoral, insuficiencia adrtica severa,
sindrome de hiperperfusion de corazén grande y pseudoaneurisma de aorta

ascendente con 1 (1.2%) casos cada uno.

79



Tabla 27. Distribucion de las complicaciones tardias mas frecuentes en el

postoperatorio de los receptores de trasplante cardiaco en el INCOR segun sexo y

grupo etario (n = 82).

Sexo Grupo etario Total
ota

Complicaciones tardias® Hombre  Mujer Adulto Pediatrico

n % n % n % n % n %
Disfuncién renal 13 159 11 134 23 28 1 1.2 24 293
Anemia severa 16 195 6 73 19 232 3 3.7 22 26.8
Rechazo celular 1R 13 159 4 49 14 171 3 3.7 17 20.7
Neumonia

13 159 3 37 16 195 O 0 16 19.5
intrahospitalaria
Derrame pericardico

9 11 5 6.1 12 146 2 24 14 171
severo
Insuficiencia tricuspidea

11 134 2 24 12 146 1 1.2 13 15.9
severa
Hipertension pulmonar

9 11 3 37 12 146 O 0 12 14.6
persistente
Sepsis 8 98 3 37 11 134 O 11 134
Seroma inguinal 9 11 1 12 10 122 O 10 12.2
Trombocitopenia 6 73 4 49 7 85 3 3.7 10 122
Rechazo celular 2R 7 85 1 1.2 5 641 3 3.7 8 938
Polineuropatia del critico 5 61 2 24 5 6.1 2 24 7 85
Rechazo celular 3R 6 73 1 12 4 49 3 3.7 7 85
Atelectasia 5 61 1 12 5 6.1 1 12 6 73
Infeccion de sitio

. 5 61 1 12 6 7.3 0 0 6 7.3

operatorio
Trombosis venosa

3 37 3 37 5 6.1 1 12 6 73
profunda
Tuberculosis pulmonar 4.9 24 6.1 1 1.2 6 7.3
Disfuncién biventricular 3.7 24 4.9 1 1.2 6.1
Disfuncién ventricular

5 61 0 0 5 6.1 0 0 5 6.1
derecho
Efusioén pleural 4 49 O 0 5 6.1 0 0 5 6.1

a. Complicaciones posteriores a las primeras 72 horas postquirurgicas
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Analisis de supervivencia

De los 82 pacientes que sobrevivieron al TC, 13 (15.9%) fallecieron en el
postoperatorio. Durante la estancia hospitalaria en general fallecieron 6 (7.3%). De
estos, en las primeras 72 horas luego del TC fallecieron 2: 1 (1.2%) por shock
cardiogénico refractario y 1 (1.2%) durante una reintervencion quirdrgica por revision
de hemostasia. El resto fallecié por shock séptico (3 (3.7%) casos) o rechazo humoral
agudo (1 (1.2%) caso). Posterior al alta hospitalaria fallecieron los 7 (8.5%) receptores
restantes. De estos, 1 (1.2%) por shock séptico y cardiogénico por rechazo celular
agudo 3R, 3 (3.7%) por shock cardiogénico por rechazo celular agudo 3R, 2 (2.4%)
por shock séptico, y 1 (1.2%) por TEP masivo. Asimismo, se evidencia que uno de los
receptores que fallecié por shock cardiogénico por rechazo celular agudo 3R fue O-y

recibié un corazén de donante O+ a las 37 semanas del TC.

Sobre el analisis de supervivencia, en los receptores de TC en general el 87.8%
sobrevivié al afo y el 84.1% sobrevivio a los 5 afios, posteriores al TC. Se presenta la
supervivencia de los receptores en general mediante una curva de Kaplan-Meier en
el Grafico 19. Segun el sexo, el 87.5% de los hombres sobrevivié al afio del TC y el
85.7% a los 5 afios mientras que el 88.5% de las mujeres sobrevivié al afio del TC y
el 80.8% a los 5 afios. Se presenta la supervivencia segun sexo mediante curvas de
Kaplan-Meier en el Grafico 20. Segun el grupo etario, el 86.1% de los adultos
sobrevivié al afo del TC y el 81.9% a los 5 afos. Por otro lado, el 100% de los
pediatricos sobrevivieron al afio y a los 5 anos. Se presenta la supervivencia segun

grupo etario mediante curvas de Kaplan-Meier en el Gréfico 21.
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Grafico 19. Curva de supervivencia de Kaplan-Meier a los
5 anos del trasplante cardiaco de los pacientes del INCOR

(n = 82).
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Grafico 20. Curvas de supervivencia de Kaplan-Meier a los
5 anos del trasplante cardiaco de los pacientes del INCOR
segun sexo (n = 82).
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Grafico 21. Curvas de supervivencia de Kaplan-Meier a los 5
anos del trasplante cardiaco de los pacientes del INCOR segun
grupo etario (n = 82).
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Condicion de la lista de espera

Al momento de la recoleccion de datos, en la LE se encontraron 4 adultos de
los cuales 2 son hombres. La edad promedio es de 42 + 13.6 afios con un minimo de
26 y un maximo de 59 afos. Por otro lado, 2 de los pacientes ingresaron a la LE en
noviembre del 2019 mientras que los otros 2 en diciembre del mimo afo. Por lo tanto,
el tiempo promedio en LE fue de 2.5 + 1.8 semanas con un minimo de 0.1 y un maximo
de 4.4 semanas. Uno de los pacientes se encontraba hospitalizado en la UCI con
infusion de dobutamina e implantacién de un BIACP mientras que los otros 3 se
encontraban en su domicilio. Los diagndsticos en los 4 fue el mismo, ICS por CMPD
no isquémica teniendo una FEVI promedio de 19 + 5.5% con un minimo de 18 y un

maximo de 25%.

CAPITULO IV: Discusion

La discusion sera sobre los receptores, los donantes, la relacion
receptor/donante y la LE, en ese orden. En primer lugar, resulta importante realizar un
comentario sobre el numero de HC evaluadas y los afios en los que fueron realizados
estos TC. Esta tesis partid con la idea de evaluar los trasplantes desde el primero
realizado en el INCOR en el 1993 por el Dr. Primo Pacheco, resultando mas de 87
HC; sin embargo, hubo limitaciones importantes al respecto. Segun breves entrevistas
efectuadas a cirujanos que trabajaron en los noventas en el INCOR vy discipulos de
estos, se realizaron alrededor de 9 TC en esta década y, posterior a ello, no hubieron
mas de estos procedimientos hasta el 2010 debido a que “no hubo apoyo para seguir
con la realizacion de TC”. Por otro lado, se realizé el seguimiento de los primeros
pacientes trasplantados del INCOR realizados por el Dr. Primo Pacheco; sin embargo,
las HC no se encontraban ni en el INCOR ni en el HNGAI. Asimismo, se efectuaron
breves entrevistas a personal antiguo del Servicio de Archivos de ambos hospitales y
referian que dichas HC se encontraban en un almacén de EsSalud que sufrié dafios
irreparables, motivo por el cual no se podrian estudiar. En base a este fendmeno, hubo
la necesidad de solamente abordar las 87 HC que se encontraron en el Archivo
Especial de TC del INCOR.

Luego, fueron 83 HC que se estudiaron considerando el cumplimiento de los

criterios de elegibilidad de esta tesis. Estas fueron realizadas desde marzo del 2010
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a noviembre del 2019 teniendo un aproximado 0.7 TC por mes o 8.3 TC por afio en
proporcion. En este sentido, hay que considerar, apreciar, valorar y no subestimar el
avance de los TC en el Peru. Por ejemplo, en reportes de un centro de Lituania
realizaron 38 TC en 16 anos, que resultan 0.2 por mes o0 2.4 por afo (155). Luego, en
un centro de Croacia realizaron 81 TC en 18 anos, que resultan 0.4 por mes 0 4.5 por
afo (156). En Latinoamérica, se evidencian algunos paises con varios centros
trasplantadores como México en el cual Martinez y colaboradores describen a un
centro que realizd 24 TC en 8 anos, que resultan 0.3 por mes o 3 por afio; asimismo,
Careaga-Reyna y colaboradores describen, en otro centro de ese pais, 16 TC en 11
afios, que resultan 0.1 por mes o 1.5 por afio (157,158). Otro ejemplo cercano es en
Brasil, un reporte multicéntrico realizado por Bocchi y colaboradores reportan en 16
centros la realizacion de 792 TC en 15 anos, que resulta por centro un aproximado de
0.3 por mes o 3.3 por afo (159). Sin embargo, comparados a otros paises nos
encontramos en cifras muy inferiores como en la experiencia italiana reportada por
Bruschi y colaboradores en la cual describen 875 TC en 25 afios, que resultan 2.9 por
mes o 35 por afo (160). Por otro lado, Marelli y colaboladores reportan en la
experiencia en un centro de TC de California en los Estados Unidos 1083 TC en 27
afos, que resultan 3.3 por mes o 40 por afio (161). Adicionalmente, Gonzalez-Vilchez
y colaboradores presentan en su reporta que en el 2017 se realizaron 304 TC en toda
Espafia, resultando 25.4 por mes (162). En este sentido, y sin ir muy lejos, en Chile,
Villavicencio y colaboradores reportan la realizacion de 53 TC en 5 afos en un centro,
que resultan 0.9 por mes o 10.6 por ano; y en Argentina, Peradejordi y colaboradores
describen la realizacion en un centro de 442 TC en 21 afios, que resultan 1.8 por mes
0 21 por afo (163,164).

Desde un punto de vista mas especifico, se desglosa el numero exacto de
trasplantes realizados por mes en el Grafico 10. En este grafico se puede determinar
la frecuencia de TC considerando como picos los meses en los cuales se ha realizado
un trasplante, y mientras mas alto, el numero de trasplantes resulta mayor. En este
sentido, se evidencian mesetas importantes que traducen periodos en los cuales no
se realizaron trasplantes como resulta ser al inicio, luego del primer TC, hasta
aproximadamente abril del 2011; igualmente en los meses de diciembre del 2011 a
junio del 2012. Sin embargo, otras mesetas, ubicadas en los afios a partir del 2015,

muestran la continuidad quirdargica del equipo de trasplantes siendo el periodo mas
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largo de continuidad desde octubre del 2018 hasta julio del 2019. Es asi que en la
historia de los TC del INCOR se evidencia un periodo de reinstalacion, luego de la
experiencia y resefia de los afios noventa, desde inicios del 2010 hasta mediados del
2012. Ademas, se notifican meses en los cuales no se realizan TC y meses muy
productivos quirurgicamente. Asimismo, se muestra que los afios en los cuales se han
realizado mas TC han sido el 2019 con 14 (16.9%) casos y el 2014 con 13 (15.7%)
casos. El ano 2016 sufrié una baja importante de trasplantes llegando a 5 (6%) casos.
Adicionalmente, se evidencia que los meses en los cuales se han realizado mas
trasplantes son, en general, enero y abril con 11 (13.3%) casos cada uno; mientras
que febrero, marzo y mayo son los meses de menor produccion con 4 (4.8%) casos

cada uno.

El numero maximo de hombres trasplantados en un mismo mes es de 3
realizados en enero del 2018 y de mujeres es de 2 realizados en 4 oportunidades: julio
del 2013, junio del 2015, abril del 2017 y junio del 2019. Por otro lado, se evidencia
que las graficas de las mujeres tienen un mayor numero de mesetas de no realizacion
de trasplantes, a lo largo de todo el periodo, que los hombres. No obstante, en el 2011
se operaron 2 (2.4%) TC de hombres y el mismo numero de mujeres, siendo el afio
de inicio de TC en mujeres, y en el 2013 se operaron 5 (6%) mujeres, el numero
maximo encontrado de mujeres operadas por aino concomitante con el afio 2019, y 4
(4.8%) hombres. El resto de afios se operaron mayor cantidad de hombres siendo el
2018 el ano en el que se opero la mayor cantidad de hombres con 10 (12%) casos y
el 2010, ano de inicio, el de menor cantidad con tan solo 2 (2.4%) casos. Desde otra
perspectiva, para hombres el mes en el que se realizaron mas TC fue enero con 9
(10.8%) casos y el de menor cantidad fue agosto con 2 (2.4%) casos. En el caso de
las mujeres, junio fue el mes de mayor cantidad con 5 (6%) casos mientras que en
noviembre no se han realizado TC en mujeres hasta la fecha. Estos fenbmenos

podrian ser mejor estudiado en base al acceso e ingreso de los pacientes a la LE.

Desde otra perspectiva, el numero maximo de adultos operados fue en enero
del 2018 con 4 (4.8%) TC mientras que lo maximo que se ha operado a pacientes
pediatricos es de 1 (1.2%) caso por mes. Como se evidencia en los resultados, solo
se han operado solo 10 (12%) pacientes pediatricos a lo largo de todo el periodo y, de

estos, 2 (2.4%) fueron dependiendo del servicio de cirugia cardiaca de adultos por la
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politica de EsSalud de punto de corte etario a los 14 afnos. Las mesetas de no
realizacion de trasplantes son, evidentemente, mayores que en adultos. La meseta de
mayor duracién se encuentra desde la realizacion del primer TC pediatrico en mayo
del 2011 hasta octubre del 2013, teniendo un aproximado de afio y medio de silencio
quirurgico en lo que respecta a TC pediatricos. Asimismo, se evidencia que en el 2012
y el 2016 no se re han realizado trasplantes pediatricos mientras que 2018 fue,
también, el afilo de mayor produccion de TC en este grupo etario con 3 (3.6%) casos.
En el caso de los adultos, su progresion segun afo de trasplante va de acuerdo a la
progresion de la poblacion general siendo el 2019 el afio de mayor produccién, con
14 (16.9%) casos, y el 2016 el de menor, con 5 (6%) casos, luego del inicio en el 2010
en el que solo se operd 1 (1.2%) caso. Por otra parte, el mes en el que se han operado
mas pediatricos fue abril con 3 (3.6%) casos; mientras que en enero, febrero, julio,
agosto y setiembre no se han realizado TC en pacientes de este grupo etario hasta la
fecha. En el caso de los adultos, fue julio el mes de mayor produccién quirurgica, con
10 (12%) casos, y diciembre el de menor con 3 (3.6%) casos. Las diferencias entre el
numero de pacientes operados entre grupos etarios estarian acorde al menor numero
de casos con indicacién de TC por tener un mayor numero de alternativas quirurgicas
paliativas o correctivas en patologia cardiopediatrica que, como lo refiere Rey y
colaboradores, deja de lado al TC como indicacion de cirugia primaria (165).
Asimismo, se debe considerar la mayor dificultad para conseguir la donacion de
organos en el grupo de pacientes pediatricos por lo que queda estrictamente indicado
el ingreso a la LE luego de una ardua discusion académica y exclusion de otros
procedimientos. Sin embargo, se considera apropiada el mejor estudio de estos
fendmenos en base a estudios sobre el acceso e ingreso de los pacientes a la LE en

el instituto.

Sobre los receptores, el 68.7% fueron hombres, el 87.9% fueron adultos con
una media de edad de 41.1 £ 17 afos y el 71% fue O+. Asimismo, las diferencias de
medias de edades entre sexos en general y entre sexos segun grupos etarios no son
significativas. El peso fue de 59 + 14.9 kg y las diferencias de medias del peso entre
grupos etarios fue significativa, o que revela la necesidad de realizar una buena
seleccién de donantes cardiacos segun el peso para especialmente el grupo de
pediatricos. Asimismo, la diferencia de las medias de los pesos entre sexos fue

significativa, lo que orienta a considerar pesos mas especificos de los donantes para
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tributarias para TC mujeres. Por otro lado, el perfil clinico mas frecuente fue
INTERMACS 3 presente en el 73.5% de receptores y el diagndstico principal, en los
receptores en general, en el 66.3% fue la ICS por CMPD no isquémica idiopatica 'y en
todos los grupos por sexo y grupo etario también fue el principal diagnéstico. La ICS
por CMPD isquémica estuvo en segundo lugar con 18.1% de los casos. En nifios
también hubo la presencia de anomalia de Ebstein con indicacién para TC. Fueron 11
pacientes los que estuvieron con HTP severa, 5 con fibrilacién auricular persistente, 5

portaban un BIACP y 7 con dispositivos de asistencia ventricular.

La mayoria de tributarios para TC tenia alguna comorbilidad o antecedente
patolégico importante. De las comorbilidades, la mas frecuente fue la insuficiencia
mitral severa seguido por hipotiroidismo, mientras que el antecedente patolégico mas
frecuente fue IAM seguido de DCV. Asimismo, el 53% de los receptores fue positivo
serolégicamente; sin embargo, del grupo de pediatricos, solo el 20% fueron positivos.
Fue el CMV el patégeno mas frecuente en general, pero en nifios también lo fue el

virus Ebstein-Barr.

Resulta importante considerar la distribucién demografica de los receptores. El
98.8% nacieron en el Peru y mas el 68.7% vive en Lima siguiéndole un 8.4% en el
Callao. Ya en Lima, el mayor porcentaje, 16.1% de todos los receptores, habita en el
distrito de San Martin de Porres siguiéndole un 12.5% que lo hace en el Cercado de
Lima. Partiendo de estos datos, cabe resaltar que los datos presentados son de los
lugares de vivienda actual y no la procedencia de los pacientes. En este sentido, no
se puede determinar la procedencia real mediante este estudio, pero si tomar en
cuenta la centralizacion de los TC y que se debe estudiar a mayor profundidad las
procedencias y la distribucidén presentada que podria verse relacionada a diferencias

en cuanto al acceso a los servicios de salud, subdiagndsticos, entre otras razones.

El promedio de las FEVI fue 22.9 £ 14.5% y la mas baja fue de 6% en un hombre
adulto. Asimismo, las FEVI no tuvieron diferencias significativas segun sexos ni grupos
etarios. En ese sentido, el 89.2% de los pacientes tuvo una FEVI reducida. Por otro
lado, sobre las variables del cateterismo prequirurgico, la PAPm fue de 35.2 + 10.1
mmHg, la RVP de 35.2 + 2.1 uW y la GTP de 10.7 £ 5.4 mmHg. No hubo diferencias

significativas de las medias de estos resultados segun sexos ni segun grupos etarios.
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En este estudio, mas de la mitad de los pacientes se encontraba hospitalizado
recibiendo terapia inotropica, asistencia circulatoria o asistencia ventricular, por lo que
resulta importante proponer la realizacion de otros estudios que evaluen y comparen
la situacion de estos pacientes con los que fueron contactados mediante una llamada
telefonica que permita dilucidar mejor los efectos en las complicaciones
postoperatorias y la sobrevida de los receptores. Por otro lado, el 100% fue TC
ortotopicos, no hay evidencia de experiencia en el INCOR con TC heterotoépicos, y la
técnica quirurgica empleada en el 96.4% fue la bicaval unipulmonar. Se encontré 3
casos de TC con la técnica biatrial en adultos hombres que fueron realizadas en los
afos de reinicio de estos procedimientos en el INCOR. Adicionalmente, en el 87.9%
de los TC no se realizaron procedimientos adicionales, pero sobretodo en los
pacientes pediatricos si se realizaron. Por ejemplo, la ampliacion de la vena cava
inferior, la reconstrucciéon de cavidades cardiacas y la liberacion de adherencias
severas en pacientes con varias operaciones previas por cardiopatia congénita
demanda mayor tiempo operatorio y mayor experiencia en el campo de la cirugia
cardiopediatrica que maneja constantemente procedimientos semejantes o de incluso
mayor necesidad de destreza quirurgica como en cirugias correctivas (por ejemplo: la
cirugia de Jatene) o paliativas de alta complejidad (por ejemplo: la cirugia de
Norwood). Incluso se evidencian 2 casos exitosos de trasplante renal en la misma

operacion y 3 implantes de sistema ECMO.

Solo 1 paciente, hombre pediatrico, tuvo cierre tardio de térax. Esta eleccion se
da con relativa frecuencia en pacientes pediatricos con el fin de disminuir la disfuncién
ventricular por efectos de la presién ejercida por el edema celular de los 6rganos
toracicos y los derrames pericardicos y pleurales. Es asi que Gielchinsky vy
colaboradores sugieren ser muy juiciosos en la toma de esta decisidén, que no debe
ser tomada de rutina o indiscriminadamente y que debe cerrarse el térax en un
méaximo de 4 dias para disminuir el riesgo de infecciones (166). Sin embargo, Ozker y
colaboradores refieren que la realizacién de este procedimiento de forma prolongada
no reduce la morbilidad y esta asociado con aumento de las infecciones

postoperatorias (167).
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La mortalidad intraoperatoria fue solo del 1.2%, en un paciente adulto hombre
que tuvo varias operaciones cardiacas previas para la realizacion del sistema Fontan.
La indicacion para TC en este caso fue justamente el fallo de este sistema; sin
embargo, el tiempo operatorio se prolongd por la liberacion de adherencias severas,
la anatomia diferente de un paciente operado por cardiopatia congénita y la
reconstruccién de cavidades y grandes vasos. Impresiona que debido a la complejidad
del paciente fallecié con el diagndstico de shock cardiogénico posterior al implante

cardiaco.

Los receptores estuvieron en LE un tiempo promedio de 12.7 + 28 semanas.
No hubo diferencia significativa entre los tiempos de LE entre sexo, pero si entre
grupos etarios siendo notoriamente mayor el tiempo de espera en pacientes
pediatricos con un promedio de 40 + 69.3 semanas. Por otro lado, el tiempo de
isquemia fria promedio fue de 3.1 + 1.2 horas, con un minimo de 1.3 horas y un
maximo de 6.4 horas. Estos tiempos no tuvieron diferencias significativas entre sexos
ni grupos etarios. Sobre los tiempos operatorios, el tiempo promedio fue de 6.1 + 1.9
horas, con un minimo de 3 horas y un maximo de 15 horas. Tampoco hubo diferencias
significativas entre los tiempos operatorios segun sexo ni grupo etario. Luego, el
tiempo de CEC promedio fue de 3 + 1.5 horas, con un minimo de 1.3 horas y un
maximo de 11.1 horas. Tampoco hubo diferencias significativas entre los tiempos de
CEC segun sexo ni grupo etario. Finalmente, el tiempo de clampaje adrtico promedio
fue de 1.7 horas * 47 minutos, con un minimo de 45 minutos y un maximo de 6.8
horas. Tampoco hubo diferencias significativas entre los tiempos de clampaje adrtico

segun sexo ni grupo etario.

Fueron 82 los que sobrevivieron al TC, estos tuvieron un tiempo en UCI
promedio de 14.2 + 14.1 dias con un minimo de 1 dia en un paciente que fallecié y un
maximo de 84 dias. No hubo diferencias significativas de los tiempos en UCI segun
sexo Yy grupo etario. Sobre la estancia postoperatoria, el tiempo promedio fue de 37.1
t 25.3 dias, igualmente con un minimo de 1 dia y un maximo de 165 dias. Tampoco
hubo diferencias significativas entre los tiempos de estancia hospitalaria
postoperatoria segun sexo y grupo etario. Finalmente, el tiempo de hospitalizacion
total en el INCOR tuvo un promedio de 56.1 £ 41.7 dias y no hubo diferencias

significativas entre estos tiempos segun sexo y grupo etario.
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En el postoperatorio, el 72% recibié algun vasodilatador pulmonar siendo el
mas empleado en el 48.9% de los TC el sildenafilo y en el 45.1% el iloprost. Sin
embargo, en los pediatricos el mas empleado fue el nitroprusiato y luego el sildenafilo.
Solo el 1.2% de los receptores utilizaron milrinone y el 3.7% éxido nitrico. Desde otra
perspectiva, todos los receptores recibieron farmacos inmunosupresores. En el 97.6%
se utilizé el micofenolato y en el 93.9% el tacrolimus. En segunda instancia, se han
utilizado corticoides a dosis inmunosupresoras, como prednisona y metilprednisolona,
con mayor frecuencia en mujeres y pediatricos. La mayoria de los receptores tuvo
complicaciones postoperatorias, el 93.9% precoces o durante las primeras 72 horas
postoperatorias y el 92.7% tardias o posteriores a las 72 primeras horas. En general,
la complicacion precoz mas frecuente fue englobada en un grupo de trastornos
hematoldgicos en el cual la anemia severa fue lo mas frecuente. Luego, la HTP y la
disfuncion renal fueron frecuentes en los grupos de mujeres y de pacientes
pediatricos. De las complicaciones tardias, la mas frecuente fue la disfuncién renal en
el 29.3% de casos siguiéndole la anemia severa; sin embargo, en el grupo de
pacientes pediatricos primaron lo rechazos celular 1R, 2R y 3R ademas de la anemia

severa y la trombocitopenia.

La mortalidad postoperatoria de del 15.9% de los receptores que sobrevivieron
al TC. La mayoria fallecié por shock séptico o por shock cardiogénico producto de
rechazo celular 3R. Como se presentd, uno de esos casos de rechazo 3R tuvo la
particularidad de ser entre un receptor O- y un donante O+ a las 37 semanas del TC.
Posteriormente se discutira la relacion en TC en casos de incompatibilidad ABO o de
factores Rh. La supervivencia general fue alta, 87.8% al afio y 84.1% a los 5 afios. El
100% de los pacientes pediatricos trasplantados ha sobrevivido al afio y a los 5 afios
posteriores al TC; sin embargo, la supervivencia en adultos fue del 86.1% al afio y del
81.9% a los 5 afos. Las mujeres tuvieron una ligera mayor supervivencia al afo,
comparando 88.5% frente el 87.5% de los hombres; no obstante, a los 5 afios se
invierte esta diferencia y los hombres presentan una supervivencia del 85.7% mientras

que las mujeres del 80.8%.

Se han publicado a nivel mundial numerosos estudios sobre las experiencias

en los centros de trasplante nacionales. En el estudio de Tribusauskaite y
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colaboradores, realizado en las clinicas de Kaunas en Croacia, se describe que
operaron 38 TC ortotdpicos desde el 2001 hasta el 2017. El 94.7% fueron hombres
con una edad media de 49.8 + 12.8 anos. El diagndstico mas frecuente para TC fue
de CMPD en el 51.4% y luego el de CMP isquémica en el 37.8%. El 47.4% tuvo
previamente apoyo por asistencia ventricular mecanica. El tiempo en LE fue de 2.2
horas £ 10.3 minutos, el tiempo en CEC de 3.3 horas + 15.3 minutos y de clampaje
aortico de 1.2 horas += 6.1 minutos. La inmunosupresion fue inicialmente con
ciclosporina, pero en el tiempo ha habido una mayor utilizacion de tacrolimus (80%),
de micofenolato (100%) y de prednisona (50%). En este sentido, se ha visto que se
adiciond a la inmunosupresion cronica HTA en el 86.7%, hiperlipidemia en el 100%,
disfuncién renal en el 100%, DM en el 20% y neoplasias en el 7.7%. La complicacion
principal fue la disfuncion renal con 42.1% seguido de las neoplasias. Ademas, el
38.5% hizo rechazo celular 1R, el 7.7% 2R y el 3.8% 3R. Las infecciones mas
frecuentes fueron respiratorias en un 26.3% y luego infecciones por CMV en el 13.2%.
Finalmente, la supervivencia al afio en este estudio fue del 73% y a los 5 afios del
65% (155).

Un estudio realizado en el Hospital Niguarda Ca’Granda en lItalia por Bruschi y
colaboradores describié que entre 1985 y 2010 hubo 905 TC ortotopicos. Hubo 10
casos de TC y renal en el mismo tiempo operatorio. El 91.4% fueron hombres con una
edad promedio de 49.6 £ 11.6 afios. El diagnéstico principal fue de ICS por CMPD no
isquémica en el 42.8% vy le sigue la CMP isquémica con 40.2%. El tiempo de isquemia
fria fue de 2.9 + 1.1 horas y el tiempo quirurgico de 6.8 £ 2.7 horas. Fue empleada la
terapia inmunosupresora triple con esteroidea, azatioprina y ciclosporina. Refieren
que inducen la inmunosupresion con timoglobulinas y metilprednisolona que persiste
en el intraoperatorio y se cambia por prednisona por 3 dia en el posquirurgico. En caso
no poder emplearse azatioprina se cambid por micofenolato o everolimus, y en caso
de no poder emplearse ciclosporina se reemplazé por tacrolimus. El tiempo en UCI
fue de 85 + 6.7 dias mientras que el de hospitalizacidbn posquirdrgica de
aproximadamente 30 dias. Se asoci6 a la inmunosupresién cronica HTA en el 80% de
receptores y DM en el 17%. La mortalidad fue del 11.6% con causa de muerte precoz
mas frecuente la disfuncién primaria de injerto (59.6%) mientras que las causas mas
frecuentes de muerte tardia son las neoplasias (32.3%) seguido de causas cardiacas

(30.3%). Finalmente, la supervivencia al afio del 87% y a los 5 afios del 78.1% (160).
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En Estados Unidos, Marelli y colaboradores describen en un estudio la
experiencia del programa de TC de la Universidad de California. En este estudio hubo
1083 TC entre 1984 y 2001. Categorizé las edades en 3 grupos etarios: nifios, adultos
y ancianos. En el grupo de nifos, el 42.9% fueron hombres con una edad media de
15.8 + 15.2 afios. En el de adultos, el 79% fueron hombres con una edad media de 49
+ 10.9 afos. En el de ancianos, el 73.8% fueron hombres con una edad promedio de
64.5 + 1.5 anos. Refieren que desde 1990 la técnica bicaval es la eleccion para TC
ortotépicos en su programa y que inician la inmunosupresién con timoglobulinas. Igual
que en ltalia, emplean la triple terapia inmunosupresora con metilprednisolona,
ciclosporina y azatioprina. Ademas, emplean como vasodilatador pulmonar

postquirurgico al éxido nitrico si la PAPm es mayor a 25 mmHg (161).

Cori¢ y colaboradores realizaron un estudio en el Centro Universitario Hospital
Rebro de Croacia en el cual se evaluaron 81 TC entre 1988 y 2006. Los pacientes
fueron en 66% hombres con una edad media de 48 + 11.8 afios. Todos los TC fueron
ortotdpicos con la técnica bicaval. Inicialmente, refieren que se operaban 3 TC por afio
y luego 6 por afio. El tiempo de isquemia fria fue en promedio 5 horas y emplearon la
terapia triple inmunosupresora con corticoides, azatioprina y ciclosporina.
Actualmente, se prefiere el empleo de micofenolato frente azatioprina (156). Bourge y
Hong refieren en trabajos distintos que un mayor tiempo de isquemia fria conlleva a
un mayor riesgo de morbilidad y menor supervivencia (168,169). Ademas, que el

tiempo de isquemia fria considerado ideal es el menor de 4 horas (170,171).

Espafia tiene un orden prolijo en cuanto a sus diagndsticos y procedimientos
en cuanto a la cardiologia y cirugia cardiaca. Los TC en Espafia iniciaron en el Hospital
de la Santa Creu i Sant Pau de Barcelona y, actualmente, hay 19 centros
trasplantadores siendo el ultimo en incluirse el Hospital Pediatrico Vall d’Hebron de
Barcelona. Gonzalez-Vilchez y colaboradores realizaron un estudio desde 1984 hasta
2017 que incluy6 a 8173 TC de la base de datos del programa de TC espafiol. En el
2017 se realizaron 304 TC y aproxima una realizacion anual de 250 a 300 TC.
Asimismo, en su evaluacion temporal hay mayor empleo de asistencia ventricular y
mayor supervivencia. Los tributarios a TC de afios mas recientes tienen valores

menores de RVP y de tiempo en ventilacion mecanica; sin embargo, hay mas
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pacientes con DM como comorbilidad y con antecedentes de cirugias cardiacas. El
39.1% tuvo asistencia circulatoria con BIACP y el 27% tuvo asistencia ventricular
mecanica prequirurgica. En el 2017, hubo 5 casos de retrasplantes, y entre 1984 y
2017, hubo 7 casos de TC y renal, 3de TC y pulmonar, y 1 de TC y hepatico. El tiempo
de isquemia fria fue menor de 4 horas en el 74.7% de receptores cardiacos. Sobre la
terapia inmunosupresora, el 90.5% de los receptores recibid tacrolimus, el 96.6%
micofenolato, el 98% corticoides y el 85% con anticuerpos monoclonales, de los
cuales el 76.1% fue basilixumab. La principal causa de muerte fue la disfuncién
primaria de injerto en un 32.6% seguido de infecciones en el 22.9%. Finalmente, la

supervivencia de sus pacientes fue del 78% al afio y del 69.7% a los 5 afios (162).

En Canada, Jacques y colaboradores realiza la descripcidn de los pacientes
con TC del Montreal Heart Institute. En este estudio presenta a 300 TC que fueron
realizados entre 1983 y 2005. Divide en dos mitades el tiempo estudiado para comprar
sus resultados. El 86% fue hombres con una edad media de 45 + 10 afios. El
diagndstico principal para TC fue de ICS por CMP isquémica, 60% en la primera
década y 52% en la segunda. En la primera década, el 21% empled soporte inotrépico
y el 9% asistencia ventricular, mientras que en la segunda década el 10% empled
soporte inotrépico y el 22% asistencia ventricular. En su experiencia, la técnica
quirargica mas empleada fue la biatrial salvo cuando se consideraron cardiopatias
congénitas en las que se empled la bicaval. En este centro se empled la terapia
inmunosupresora tripe con metilprednisolona, azatioprina y ciclosporina;
posteriormente, en el tiempo se empleé micofenolato y ciclosporina ajustado a la
funcién renal. También emplearon timoglobulinas como farmaco de eleccién para
induccion inmunosupresora y timoglobulinas con metilprednisolona para control de los
rechazos refractarios. Finalmente, la supervivencia varié en cuanto a la primera y
segunda década: en la primera fue del 88% al anoy 77% a los 5 afios, mientras que
en la segunda fue del 84% al afio y 80% a los 5 afos. Justifican los autores que este
fendmeno se deberia a que los receptores y donantes cardiacos de la segunda edad
tuvieron una media de edad mucho mayor y que estuvieron en peores condiciones

clinicas (172).

Otro estudio en Canada, realizado por Davies y colaboradores, buscé

comparar su experiencia con TC en Ottawa con los realizados en los centros de
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trasplante de las demas ciudades. En Ottawa realizaron un total de 340 TC entre 1985
y 2000. El 87.4% fueron hombres con una edad media de 44.2 + 13.5 afos. El
diagndstico principal fue en el 57% CMP isquémica mientras que la CMPD fue del
36%. Ademas, el 20.9% de los tributarios a TC estuvieron en asistencia ventricular
mecanica antes del trasplante. Describen la secuencia de inmunosupresion empleada
en Ottawa que inici6 con ciclosporina, luego metilprednisolona, timoglobulinas,
ciclosporina con prednisona, azatioprina con prednisona y ahora el empleo de
tacrolimus. Finalmente, refieren una supervivencia en Ottawa del 82.8% al ano y del
70.1% a los 5 afos, mientras que en el resto de ciudades resulta del 82% al afio y del
70.8% a los 5 afios (173).

En general, los valores de TC de la experiencia del INCOR es semejante a
centros de trasplante importantes a nivel mundial como se ha presentado en la
revision de otras experiencias. Resultan mas frecuentes los TC realizados en varones,
adultos, con diagnéstico de ICS por CMP. Se vera que en paises no latinoamericanos
lo mas frecuente es la CMP isquémica mientras que en los latinoamericanos es la no
isquémica. Asimismo, resulta importante la etiologia idiopatica; sin embargo, podria
haber un subdiagnéstico de causas chagasicas o CMPD no isquémica viral pues
resulta frecuente la serologia positiva. El estudio de la patologia de los corazones de
explante de los receptores de TC realizado en el INCOR por Aguilar y colaboradores
en el 2018 reveld que de los 61 corazones estudiados el 50.8% fue por CMPD no
isquémica idiopatica, 12.9% con cambios morfolégicos minimos y 9.7% con leve
hipertrabeculacion reginal del ventriculo izquierdo y 6.5% con escaso reemplazo
adiposo en la pared del ventriculo derecho sin fibrosis ni infiltrado inflamatorio.
Asimismo, refirieron que el 21.2% de los pacientes tuvo un rechazo celular 2R y el
75% fue durante el primer afo posterior al TC (137). La inmunosupresién mas
empleada actualmente es con terapia ftriple entre corticoides, ciclosporina o
micofenolato y azatioprina o tacrolimus. Asimismo, la supervivencia que se obtuvo
esta de acuerdo a lo estipulado por la ISHLT con una supervivencia mayor del 80% al

afo (1). A continuacién, se presentaran experiencias latinoamericanas con TC.

En México, Martinez y colaboradores describen la experiencia con TC del
Hospital General Centro Médico Nacional “La Raza” con 24 casos desde 1993 hasta

2001. EI 87.5% fueron hombres con una edad media de 36 anos. El diagndstico
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principal fue en el 41.7% CMP isquémica y en el 33.3% CMPD no isquémica. El 54.2%
fue TC ortotopico. La inmunosupresiéon fue en base a ciclosporina, corticoides y
azatioprina; igualmente, de no poder emplearse azatioprina se cambia por
micofenolato. ElI 25% tuvo rechazo celular 3R que respondié favorablemente a
metilprednisolona. Hubo complicaciones por la inmunosupresion crénica: en el 58%
HTA, 16% DM y en el 30% osteopenia. La mortalidad fue del 50% considerando el
41.7% por infecciones. Finalmente, la supervivencia al afio fue del 64% y a los 5 afos
del 50% (157). Otro estudio mexicano fue realizado por Careaga-Reyna y
colaboradores en el Hospital de Cardiologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI del
Instituto Médico del Seguro Social. En este estudio reportaron 16 TC ortotopicos
realizados entre 1993 y 2004. El 81.3% fueron hombres con una edad media de 41 +
11.7 afios. El diagndstico principal para TC fue en 68.7% por CMPD no isquémica y
en el 18.7% por CMP isquémica; sin embargo, hubo casos de indicacion para TC por
anomalia de Ebstein y por comunicacion interauricular con http severa. El 82.3% de
los tributarios estuvieron con asistencia ventricular mecanica previo al TC. La técnica
quirurgica fue en un 75% bicaval. El tiempo de isquemia fria fue de 2.6 + 1.1 horas y
el tiempo de CEC fue de 2.2 horas * 42.5 minutos. La mortalidad fue del 18.8% y fue
debido por disfuncion primaria de injerto. Finalmente, sefialan que la supervivencia al
afo fue del 80.2% (158).

En Brasil, Bocchi y colaboradores realizaron un estudio en 16 centros con 792
TC ortotédpicos. El 79.8% fueron hombres con una edad media de 42 + 16 afnos. El
diagndstico principal fue por CMPD no isquémica idiopatica en un 51.4% y la CMP
isquémica en un 24.7%. Sefialan que la técnica quirurgica de eleccién varid6 mucho
entre biatrial y bicaval entre los centros. Utilizaron la triple terapia inmunosupresora
con metilprednisolona, azatioprina y ciclosporina. Las complicaciones fueron en un
23% infecciones, 19% disfuncion primaria de injerto y 18% rechazos. La mortalidad
fue del 53.6%. Finalmente, la supervivencia al afio fue del 66% y a los 5 afios fue del
54% (159).

Peradejordi y colaboladores realizaron un estudio en el Hospital Universitario
Fundacién Favorolo de Argentina. En este estudio, se reportaron 442 TC ortotopicos
entre 1993 y 2014. El 89% fueron hombres y la edad media fue de 50 + 13 afos. El

diagndstico principal fue en 52% la CMPD isquémica; sin embargo, el 15% tuvo CMPD
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chagasica. Dentro de las comorbilidades, el 49% tuvo HTP y el 11% DM. Los
trasplantes fueron en un 36% electivos y 64% entre de urgencia y emergencia. En ese
sentido, el 38.2% tuvo asistencia circulatoria previa al TC con BIACP y el 0.7%
asistencia con sistema ECMO. La mortalidad en este estudio fue del 9%. Finalmente,

la supervivencia al afio fue del 80% y a los 5 afios del 66% (164).

Por ultimo, en cuanto a los reportes latinoamericanos, Villavicencio y
colaboradores reportan entre el 2008 y el 2013 un total de 53 TC ortotdpicos en la
Clinica Davila y el Instituto Nacional de Torax de Chile. El 91% fueron hombres con
una edad media de 48 + 13 afos. El diagndstico principal mas frecuente fue la CMPD
y la CMP isquémica en un 43% cada uno por igual. Mas del 50% de los receptores
fue O+ y el 25% fue A+. El 24% tuvo asistencia ventricular mecanica antes del TC. La
terapia inmunosupresora fue con basilixumab en todos los casos y también emplearon
la triple con corticoide, azatioprina o micofenolato, y ciclosporina o tacrolimus. Refieren
los autores que el uso de inmunosupresores genéricos ayudo a disminuir el rechazo
celular. El tiempo en LE fue de 10 £ 11.9 semanas. Las complicaciones fueron en el
11% por disfuncién renal, en 24% por rechazo celular 1Ry en 2.3% por rechazo celular
2R. El tiempo en UCI fue de 12 + 9 dias y el tiempo de hospitalizacién posquirurgica
fue de 19 + 14 dias. La mortalidad fue del 6% debido principalmente por disfuncion
ventricular derecha que en 2 casos fueron asistidos por sistema ECMO y 1 con
asistencia ventricular derecha. Finalmente, la supervivencia al afio fue del 92% y a los
3 afios del 86% (163).

Sobre los donantes, es importante partir del hecho que se estudiaron solamente
a 31 debido a que eran los unicos que se encontraban en la HC de los receptores o
resultaron ser los Unicos completos y legibles para fines de la realizacion de esta tesis.
En este sentido, los resultados y comentarios se limitan a esta muestra siendo menor
de la mitad del numero de receptores por lo que los resultados no son concluyentes
ni representan la descripcion real de los donantes. Es por ello que sugiero la
realizacion de estudios mas profundos con respecto a los donantes de TC partiendo
de datos que posiblemente puedan ser proporcionados por la Gerencia de Procura y
Trasplantes de EsSalud. Paralelamente, las HC de los pacientes que fueron
encargados por cardiopediatria, menores de 14 afos, estuvieron todas completas con

los datos de los donantes y receptores; es asi que, en el 69.3% del grupo de 14 afios
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a mas, se evidencio la problematica con respecto a la recoleccion de datos sobre los

donantes a partir de las HC de los receptores.

El 67.7% de los donantes estudiados fueron hombres. Asimismo, el 61.3%
fueron adultos y la edad promedio general fue de 29.9 + 12.9 afos con una edad
maxima de 52 afios. Asimismo, la distribucion de donantes (el grupo general y los
categorizados por grupos etarios) no tuvieron diferencias significativas en cuanto a la
edad segun sexo. Por otro lado, el peso promedio fue de 64.4 + 16.8 kg. Las diferentes
entre los pesos entre adultos y pediatricos fue significativa, mientras que por sexo no
lo fue. La mayoria de los donantes fue O+, siguiéndole A+. El principal diagnéstico de
muerte fue por TEC severo en el 54.8% de donantes y en 48.4% por politraumatismo.
En los pacientes pediatricos la causa mas frecuente fue en el marco de un sindrome

de HTE por tumores o hidrocefalia.

Mas del 58% de los donantes fue negativo serolégicamente; sin embargo, en
los casos positivos, el agente patégeno mas frecuente fue el CMV con 41.9%. Las
FEVI de todos los donantes fueron conservadas o mayores al 50% y en el 83.9% de
estos se empled soporte inotrépico a dosis bajas. Particularmente, en todo el grupo

de donantes pediatricos se utilizé inotrépicos a esas dosis.

Asimismo, el 61.3% de las exéresis cardiacas fueron realizadas en Lima. De
estos, 16 casos fueron en un centro de EsSalud siendo los de mayor exéresis el
HNGAI y el HNERM, con igual numero de exéresis. Ademas, en cada grupo separado
por sexo y por grupo etario, la mayoria de exéresis fueron realizados en un
establecimiento de EsSalud. En este sentido, impresiona que EsSalud es la institucion
que realiza mas exéresis cardiacas; sin embargo, nuevamente hay que considerar el
numero de donantes estudiados. Ademas, es importante considerar que estos centros
de exéresis se consideran como hospitales secundarios a los cuales suelen referirse
los pacientes diagnosticados de muerte cerebral en un hospital primario.
Lamentablemente, en los escasos datos encontrados no se evidencian datos de estos
hospitales primarios; pese a esto, en base a breves entrevistas al personal quirurgico
del CTC se presume que la institucién principal de diagndéstico de muerte cerebral

para TC es MINSA. Este vacio de informacion debera ser resuelto en base a
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investigaciones realizadas con apoyo de la Gerencia de Procura y Trasplantes que

debe contar con los datos necesarios.

Desde otra perspectiva, pudo relacionarse determinados datos de los
receptores con los 31 donantes estudiados. En este sentido, se evidencia que en el
70.9% hubo una correlacion entre sexos (receptor/donante) hombre/hombre o
mujer/mujer, mientras que hubo 5 casos de hombre/mujer y 4 mujer/hombre. No se
ha encontrado informacion en la literatura revisada sobre alteraciones postoperatorias
entre corazones de sexos diferentes y en el seguimiento de estos, en este estudio, se
evidencian 2 casos de rechazo celular 1R, 1 caso de disfuncion renal aguda y 3 de
anemia severa. Complicaciones relativamente frecuentes en los TC entre sexos
iguales. Es decir, impresiona que no hay diferencias notorias entre receptor/donador
de diferentes sexos. Por otro lado, el 100% de los binomios receptor/donante tuvieron
compatibilidad entre grupos ABO; sin embargo, el 96.8% fue compatible entre factores
Rh. En este sentido, solo 1 caso hubo incompatibilidad pues el receptor fue O- y el
donante O+, y el receptor fallecié a las 37 semanas producto de un shock cardiogénico
debido a rechazo celular 3R. Posteriormente se hara resefia de estudios en los cuales
a partir de un correcto tratamiento inmunosupresor se considera la asociacion
receptor/donantes entre incompatibles ABO o Rh; sin embargo, refieren que hay mas
casos de rechazo mediado por anticuerpos en aquellos con incompatibilidad Rh (174).
Adicionalmente, la media de las diferencias entre las edades de los receptores y
donantes estuvo alrededor 6.4 £ 19.2 afos y la de las diferencias entre los pesos fue
de -10.8 + 13.8 kg.

Segun la orientaciéon de los donantes se presentaran algunos estudios
relevantes. Un estudio realizado por Kilic y colaboradores revela que un grupo de
donantes desde 1988 a 2013 en Estados Unidos tenia una edad entre 18 y 34 afnos.
Asimismo, refieren que antiguamente se consideraba un donante ideal aquel menor
de 35 afnos; sin embargo, actualmente se considera menor de 55 afos y algunos
centros lo consideran hasta 65 afos. Asimismo, estos autores proponen que existe
una correlacion entre la mayor edad del donante y la mayor mortalidad del receptor
de TC. Adicionalmente, sugieren que a los donantes mayores de 40 afos y aquellos
con HTA, DM, hiperlipidemia o con tabaquismo deben de tener estudios por coronario

angiografia (15).
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Posteriormente, Cannata y colaboradores refieren que hay una asociacién
entre los donantes mayores de 60 afos y la disfuncion primaria de injerto v,
consiguientemente, de mayor mortalidad de los receptores (175). Recalca Hashimoto
y colaboradores describen que todos los donantes cardiacos deben de tener
examenes por ecocardiografia que permitan determinar una correcta funcion cardiaca
con una FEVI mayor del 50% (176).

Segun un estudio de Cohen y colaboradores, en Estados Unidos, hubo 358
donantes para TC entre 2000 y 2005, el 76.6% fueron hombres, con una edad media
de 33.7 + 12.3 anos, el 72% fue positivo serolégicamente a CMV, la FEVI media fue
de 62.7 + 8.8% y el 42.3% contd con soporte inotrépico con dopamina. Asimismo,
refieren que la principal causa de muerte fue por TEC y concluyen que fallecer por
una causa traumatica cerebral es un factor de riesgo para la mortalidad del recipiente
luego del TC (177).

Mckeown y colaboradores refieren en su estudio que la muerte cerebral se
encuentra asociada a inestabilidad fisioldgica que puede conllevar a disfuncion
organica. Esta sustenta la indicacién de soporte inotropico y demas manejo por una
UCI (178). Asimismo, Fiorelli y colaboradores refieren en un estudio que el soporte
con inotrépicos, en especial con norepinefrina, no afecta la supervivencia del receptor
cardiaco; sin embargo, que se debe diferenciar con el soporte vasopresor que si se

correlacionaria con un aumento de la mortalidad postoperatoria (179).

Por otro lado, Jawitz y colaboradores postulan que el mayor tiempo de muerte
cerebral no se asocia a menor supervivencia luego de los TC, por lo que el tiempo
prolongado de muerte cerebral no debe ser excluyente para considerar a la donacion.
Asimismo, en su estudio refieren que el 73.9% son hombres, con una edad promedio
de 29 anos, el 48.7% fueron O+ y el 57% fallecié por TEC severo (180).

Sobre el sexo del donante, algunos autores como Prendergast y Redd refieren
que segun sus estudios los corazones de donantes mujeres tienen mayores
complicaciones postoperatorias (181,182). Davies y colaboradores apoya dicha

hipotesis en un estudio realizado en Ottawa posteriormente (173).
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En un estudio en Estados Unidos realizado por Singh y colaboradores, se
reporta que la diferencia de edad entre receptor y donador es un factor de riesgo, si
es mayor de 5 afos, que lleva a menor supervivencia y mayor riesgo de vasculopatia
coronaria aloinjerto. Por otro lado, evaluan la relacion de grupos sanguineos entre
receptor y donante denotando que es factible los casos de incompatibilidad ABO para
TC en pacientes de 12 a 14 meses por tener un sistema inmune inmaduro y no contar
con una adecuada producciéon de isohemaglutininas (171). Asimismo, Ramsey y
colaboradores refieren que hay un mayor inconveniente con la incompatibilidad de
factores Rh pero ante la necesidad y urgencia de los TC se va, aceptando las

incompatibilidades ABO y Rh con un adecuado tratamiento inmunosupresor (174).

Szugye y colaboradores refieren que la diferencia de peso Optimo es de
donante/receptor de 1/1 a 1.5/1 y que es, a nivel mundial, la variable mas empleada
para la aceptacion del donante (183). Asimismo, Doroshow y colaboradores refieren

qgue la mayor cantidad de pacientes pediatricos tributarios a TC cursan con CMP (184).

Recientemente, se ha publicado la propuesto de un grupo de investigacion del
Reino Unido que considera contar como donantes aquellos fallecidos con muerte
circulatoria. Messer y colaboradores refieren que esta propuesta parte de la necesidad
de mayores donantes por aumentar el numero de pacientes en su LE en un 162%,
han fallecido 15% en la espera y el 36% fue hospitalizado en alguin momento para
soporte inotropico o mecanico lo que conlleva a un mayor gasto por paciente. En ese
estudio se demostré que solo el 8.6% de los que presentaron muerte circulatoria se
encontrarian dentro de los criterios de inclusion y exclusion para TC y que esta cifra
aumentaria en un 56% la produccién de TC (185). El grupo de Messer se basa en un
estudio que realizaron en el 2015 en el cual describen los criterios de elegibilidad para
este grupo de donantes (12). En el estudio de Messer y colaboradores, la media de
edad de donantes fue de 37 afios, el mayor porcentaje fue hombre y la causa de
muerte mas frecuente fue injuria cerebral por hipoxia (185). Asimismo, Rajab y
colaboradores refieren que es Estados Unidos es necesaria, clinica y éticamente, la
consideraciéon de contar con donantes con muerte circulatoria. Este recurso
aumentaria la produccién de los TC en mas del 20%; sin embargo, aun se presentan

controversias éticas y legales en dicho pais (186).
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Sobre la condicion de la LE, solo se encontraron a 4 pacientes, todos adultos,
2 de ellos hombres y con una media de edad de 42 + 13.6 afios. Ademas, uno se
encontraba hospitalizado en la UCI con inotrépicos y BIACP. Por otro lado, el tiempo
promedio en LE fue de 2.5 + 1.8 semanas, todos estuvieron con el diagndstico de ICS
por CMPD no isquémica con una FEVI promedio de 19 + 5.5%. Estudios realizados
en otros paises reportan todos los pacientes ingresados a la LE de determinados

centros.

Para iniciar, en el estudio de Ruygrok y colaboradores en 6 centros de Australia
y Nueva Zelanda, se evidencian 2280 pacientes entre 1984 y 2012 de los cuales el
78% eran hombres y con una media de edad de 44.9 afios. Ademas, estos pacientes
tuvieron un tiempo promedio en lista de espera de 22.6 £ 30.9 semanas y el

diagnéstico mas frecuente fue ICS por CMPD (187).

Por otro lado, Goldstein y colaboradores describen en un estudio de cohortes
en Carolina del Norte, Estados Unidos, que del 2000 al 2010 hubieron 28283
pacientes en LE, con un tiempo promedio en LE de 25 semanas y concluyen que
mientras mayor sea el tiempo de espera mayor resulta la mortalidad de los tributarios
(188). Adicionalmente, sugieren realizar mas investigaciones que permitan determinar
un balance entre la eleccién del donante de corazén de adecuada calidad y la

aceptacion para la condicién individual del receptor para TC.

Finalmente, un estudio realizado por Blackstone y colaboradores en la
Cleveland Clinic en Estados Unidos describieron que entre el 2008 y el 2013 hubo 414
pacientes en LE. La edad promedio fue de 54 + 13 afos y el 74% fue hombre. El
diagndstico de la mayoria fue de ICS por CMPD no isquémica con una FEVI promedio
de 20 £ 11%. En todo este periodo de tiempo, fallecieron 77 con una supervivencia al
afo del 85% y a los 4 afos del 57% (189). Este estudio propone que la mortalidad de
los pacientes en LE se encuentra asociada y aumento de acuerdo a los eventos

adversos presentados y a la disfuncidén organica terminal.

En relacion a lo encontrado en la LE del INCOR, el numero de pacientes y el

tiempo de espera se encuentra dentro de lo esperado e impresiona segun la literatura

103



presentada que al ser adultos tienen una mayor probabilidad de presentarse donantes
de corazones. Ademas, la edad promedio y la mayor frecuencia de hombres se repite
en los estudios revisados. Igualmente, el diagndstico de ICS, FEVI reducida, por
CMPD no isquémica resulta la mayor causa de TC a nivel mundial. Finalmente, se
hipotetiza que es mayor la probabilidad de mortalidad en el paciente hospitalizado en
UCI por presentar una ICS descompensada, considerandola como evento adverso y
ser el paciente con mayor tiempo en la LE. Sin embargo, deberan plantearse mas
estudios que permitan relacionar el tiempo de LE para TC con los eventos adversos
preoperatorios, la mortalidad, las complicaciones postoperatorias, la implantacién de

dispositivos de asistencia ventricular, entre otras variables, en el INCOR.
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CAPITULO V: Conclusiones

Conclusién principal

- El mayor porcentaje de los TC fueron en hombres adultos por ICS INTERMACS
3 por CMPD no isquémica idiopatica operados con la técnica bicaval unipulmonar. La
mortalidad operatoria fue de 1 caso, la postoperatoria de 13 casos, y se tuvo una

supervivencia del 87.8% al afio y del 84.1% a los cinco afos.

Conclusiones secundarias

- La mayoria de receptores fueron adultos, hombres, O+, con serologia positiva
para CMV, que viven en el distrito de San Martin de Porres de Lima, con el diagnéstico
principal de ICS INTERMACS 3 por CMPD no isquémica idiopatica y secundario de
HTP severa. La comorbilidad la mas frecuente fue la insuficiencia mitral severa y el
antecedente patoldgico el IAM. La media de la FEVI fue de 22.9%, de la PAPm de
35.2 mmHg, de la RVP de 3.2 uW y de la GTP de 10.7 mmHg.

- La mayoria de los donantes fueron adultos, hombres, O+, con serologia
negativa, FEVI conservada, diagnosticados de muerte por TEC severo por
politraumatismo y con empleo de bajas dosis de inotrépicos. Asimismo, la mayoria de
las exéresis cardiacas fueron realizadas en Lima: en el HNERM y el HNGAI.

- La mayoria de TC fue entre receptor y donante hombres con tipo sanguineo
O+. La diferencia de edades fue de 6.4 afios y la de pesos fue de -10.8 kg.

- Todos los TC fueron ortotépicos y la mayoria con la técnica bicaval unipulmonar
sin procedimientos adicionales. La media del tiempo en LE fue de 12.7 semanas, del
de isquemia fria de 3.1 horas, del quirurgico de 6.1 horas, del de CEC de 3 horas y
del de clampaje aodrtico de 1.7 horas. La mortalidad operatoria fue de 1 caso debido a
shock cardiogénico posterior al implante cardiaco.

- La media del tiempo de estancia en UCI fue de 14.2 dias, de estancia
hospitalaria postoperatoria de 37.1 dias, y tiempo total de hospitalizacion de 56.1 dias.
En la mayoria se empled sildenafilo y en todos inmunosupresores, principalmente,
micofenolato. La complicacion precoz mas frecuente fue el grupo de trastornos
hematoldgicos: anemia severa, y la tardia fue la disfuncién renal.

- Fallecieron 13 receptores en el postoperatorio y 6 de estos fueron durante la
estancia hospitalaria. La supervivencia al afio fue del 87.8% y a los 5 afios del 84.1%.
- Hubo 4 pacientes en LE diagnosticados de ICS por CMPD no isquémica. Todos

adultos y el 50% hombres.
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CAPITULO VI: Recomendaciones

1.

Considerando la categorizacién internacional para grupos etarios entre adultos

y nifos, se recomienda asumir en los servicios pediatricos a los pacientes hasta los

18 afios en EsSalud con fines de investigacion.

2.

Habiéndose identificado casos de TC complejos debido a ampliacion de vasos

o cavidades, o anatomias diferentes por multiples operaciones por cardiopatias

congénitas, se sugiere que este grupo de pacientes sea manejado por un equipo con

amplia experiencia en cardiopatias congénitas.

3.
4.

Se recomienda implementar un registro virtual de receptores y donantes de TC.
Partiendo de la informacién de esta tesis sugiero algunos posibles estudios:
4.1. Ampliar el estudio de los donantes de TC del INCOR, debido al limitado
grupo estudiado en esta tesis, partiendo de datos que posiblemente puedan ser
proporcionados por la Gerencia de Procura y Trasplantes de EsSalud.

4.1.1. Estudiar los hospitales primarios de donde es diagnosticada la

muerte cerebral de los donantes para TC del INCOR.
4.2. Estudiar la procedencia de los receptores de TC del INCOR vy evaluar
subdiagndstico, acceso a servicios de salud, entre otros.
4.3. Realizar mayor investigacion sobre las posibles complicaciones de los
TC entre receptor y donante de TC con sexos diferentes en el INCOR.
4.4. Realizar estudios de biologia molecular que permitan dilucidar las
diferencias de los miocardiocitos entre sexos.
4.5. Realizar mayor investigacion sobre las posibles complicaciones de los
TC entre receptor y donante de TC con incompatibilidad ABO y/o Rh en el
INCOR.
4.6. Estudiar las complicaciones postoperatorias de TC con analisis de
Kaplan-Meier en el INCOR.
4.7. Buscar factores asociados o0 causales de las complicaciones
postoperatorias de TC en el INCOR.
4.8. Estudiar la experiencia con los dispositivos de asistencia ventricular, la
condicion clinica y las complicaciones en el INCOR.
4.9. Estudiar la positividad serolégica con respecto a los diagnoésticos para
TC buscando dilucidar la posibilidad de subdiagnéstico de CMPD de causa viral
en el INCOR.
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4.10. Estudiar con mayor profundidad el estado clinico y las complicaciones
postoperatorias del TC en el INCOR de pacientes operados por CMPD téxica
por quimioterapia.
4.11. Estudiar con mayor profundidad los factores asociados a la diferencia
significativa de las FEVI entre sexos de los receptores de TC del INCOR.
4.12. Estudiar con mayor profundidad las diferencias de los pesos entre
receptores y donantes de TC del INCOR con el fin de considerar el consenso
de pesos limitrofes para nuestra realidad.
4.13. Estudiar con mayor profundidad los factores asociados a la diferencia
significativa de los tiempos en LE entre adultos y nifios de los receptores de TC
del INCOR.
4.14. Estudiar con mayor profundidad la condicion de los pacientes
hospitalizados en el INCOR en espera de TC: condicion clinica, administracion
de inotropicos, dispositivos de asistencia ventricular mecanica pulsatil o
continua, ECMO, entre otros.
4.15. Estudiar la frecuencia, indicaciones y complicaciones del cierre de térax
tardio de los pacientes operador por cirugia cardiopediatrica del INCOR.
4.16. Prolongar el analisis de supervivencia hasta 10 afios considerando que
durante la realizacion de esta tesis se revela la experiencia de TC en el INCOR
por 10 afos.
4.17. Estudiar el acceso e ingreso a la LE para TC en el INCOR.

5. Realizar mayor busqueda de las HC de los pacientes con TC del INCOR de la

década de los noventa y describir lo sucedido con dichos documentos.
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ABREVIACIONES

BIACP: Balon intraadrtico de contrapulsacion

CCPJ: Clinica Centenario Peruano Japonesa

CEC: Circulacion extracorpérea

CGH: Clinica Good Hope

CMP: Cardiomiopatia

CMPD: Cardiomiopatia dilatada

CMV: Citomegalovirus

CTC: Comité de Trasplante Cardiaco

DCV: Desorden cerebrovascular

DE: Desviacion estandar

DM: Diabetes mellitus

ECMO: Extracorporeal membrane oxygenation

FDA: Food and Drug Administration

FEVI: Fraccién de eyeccién ventricular izquierda

GTP: Gradiente transpulmonar

HBT: Hospital Belén de Truijillo

HC: Historia clinica

HEJCU: Hospital de Emergencias José Casimiro Ulloa
Hi: Hospital inespecifico

HNASS: Hospital Nacional Alberto Sabogal Sologuren
HNDAC: Hospital Nacional Daniel Alcides Carrién
HNERM: Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins
HNGAI: Hospital Nacional Guillermo Almenara Irigoyen
HRL: Hospital Regional de Lambayeque

HTA: Hipertension arterial

HTE: Hipertension endocraneal

HTP: Hipertensién pulmonar

ICS: Insuficiencia cardiaca severa

IAM: Infarto agudo de miocardio

INCOR: Instituto Nacional Cardiovascular
INTERMACS: Interagency Registry or Mechanically Assisted Circulatory Support

IPRESS: Institucion Prestadora de Servicios de Salud
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ISHLT: International Society of Heart and Lung Transplantation
LE: Lista de espera

MINSA: Ministerio de Salud

NHLBI: National Heart, Lung, and Blood Institute
NYHA: New York Heart Association

PAPmM: Presion arterial pulmonar media

RVP: Resistencia vascular pulmonar

TC: Trasplante cardiaco

TEC: Traumatismo encefalocraneano

TEP: Tromboembolismo pulmonar

UCI: Unidad de Cuidados Intensivos

UNMSM: Universidad Nacional Mayor de San Marco
uW: Unidades de Wood
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ANEXOS

Anexo 1

UNIVERSIDAD NACIONAL MAYOR DE SAN MARCOS
(Universidad del Perat DECANA DE AMERICA)
FACULTAD DE MEDICINA

«Afio de la universalizacion de la salud»

Lima, 27 de enero de 2020
RESOLUCION DE DECANATO N° 0197-D-FM-2020

Visto el Expediente N° 00535-FM-2020 de fecha 10 de enero de 2020 de la Unidad de Tramite
Documentario y Archivo de la Facultad de Medicina, sobre aprobacion de Proyectos de Tesis.

CONSIDERANDO:

Que, mediante Resolucion de Decanato N° 1569-D-FM-2013 ratificada con Resolucién Rectoral N°
01717-R-2016 de fecha 19 de abril de 2016, se aprueba el Reglamento para la Elaboracion de Tesis para
optar el Titulo Profesional en las Escuelas Académico Profesionales de la Facultad de Medicina, que en
su Capitulo I. Introduccion, Art. 2: establece que: “La tesis debe ser un trabajo inédito de aporte original, por
la cual se espera que los estudiantes adquieran destrezas y conocimientos que los habiliten para utilizar la investigacion
como un instrumento de cambio, cualquiera sea el campo del desemperio” asi mismo, en su Capitulo VI: Del
Asesoramiento de la tesis: Art. 28 establece que: “La Direccion de la EAP con la opinion favorable del Comité
de Investigacion, solicitard a la Direccion Académica la Resolucion Decanal respectiva para proceder a su ejecucion”;

Que, mediante Oficios N° 0082-0088/FM-EPMH/2020, el Director de la Escuela Profesional de
Medicina Humana, informa que los Proyectos de Tesis que figuran en la propuesta, cuentan con opinion
favorable de la Comision de Investigacion de la citada Escuela para su ejecucion; y,

Estando a lo establecido por el Estatuto de la Universidad Nacional Mayor de San Marcos y las
atribuciones conferidas por la Ley Universitaria N° 30220;

SE RESUELVE:

1°  Aprobar los Proyectos de Tesis, segiin detalle:

Estudiante:

Erika Olinda Del Aguila Silva Titulo del Proyecto de Tesis

Codigo de matricula N° 12010280

E.P. Medicina Humana «FACTORES CLINICOS Y LUMBALGIA EN EL
Asesor: HOSPITALL NACIONAL DANIEL ALCIDES
Dr. Pablo Humberto Effio Iman CARRION, LIMA - PERU 2019»

C(')di&o docente: 094161

Estudiante:

Ig(;ﬁlilge(l) ﬁ:ﬁ;&:ﬁ;’aﬁl?;ﬁ]m” Titulo del Proyecto de Tesis

E.P. Medicina Humana «CARACTERISTICAS ~CLINICO-QUIRURGICAS
Asesor: : DE LOS TRASPLANTES CARDIACOS DEL
Dr. Julio Alberto Morén Castro INSTITUTO NACIONAL CARDIOVASCULAR
Codigo docente: 04659E “CARLOS ALBERTO PESCHIERA CARRILLO”
Co-asesor: 1993-2019»

Dr. Fernando Rafael Chavarri Velarde
C()diso docente: 0A4234

2° Encargar a la Escuela Profesional de Medicina Humana el cumplimiento de la presente resolucion.

Registrese, comuniquese, archivese.

EJOV.DEESPEIO | -

< g pli. SERGIO G. EROS MEDRANO
itedecana Académica 852 4

ccano

~Decanato / EPMH / Interesados

Av. Grau 755 - Lima 1 — Pert Telef. (5119 3287095 - 1P 6197000 Anexo 4602 - 4606
Web: www.unmsm.edu.pe/medicina Email: dacademica.medicina@unmsm.edu.pe
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Anexo 3

Universidad Nacional Mayor de San Marcos
Universidad del Perti, Decana de América
Facultad de Medicina
Comité de Etica en Investigacion

“Afio de la Universalizacion de la Salud”

ACTA N°. 20-0002 CODIGO DE PROYECTO: N°.0002
ACTA DE EVALUACION ETICA

En Lima a los veintidés dias del mes de enero de 2020, se realizd la revisién ética
expeditiva de las recomendaciones Metodolégicas y Eticas incorporadas como sugerencias
de correccion al proyecto de tesis: “Caracteristicas clinico-quirdrgicas de los trasplantes
cardiacos del Instituto Nacional Cardiovascular “Carlos Alberto Peschiera Carrillo”,
1993 - 20197, presentado por Miguel Angel Pinto Salinas, ha cumplido satisfactoriamente.

“El presente documento tiene vigencia a partir de la fecha y expira el 21 de enero del 2021”

RESULTADO: PROYECTO APROBADO

Lima, 22 de enero del 2020

Av. Grau 755 - Lima 1 - Apartado Postal 529 - Lima 100 - Pera Telf. (511) 3283237 — (511) 3283238 —(511) 3283232
(511) 3282749 - (511) 3283236 - Decanato Telefax: (511) 3283231 — Comité de Etica en Investigacién 619-7000 Ax 4626
ceifm555@gmail.com Web: medicina..unmsm.edu.pe - E-mail de Biblioteca: bibmed@sanfer.unmsm.edu.pe
E-mail: decanofm@sanfer.unmsm.edu.pe
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Anexo 4

Formulario del trabajo de tesis (Receptores)

Caracteristicas clinico-quirtrgicas de los trasplantes cardiacos del Instituto Nacional Cardiovascular

"Carlos Peschiera Carrillo" 1993 - 2019
*Obligatorio

1. DNI*

Variables preoperatorias

2. Sexo*

Marca solo un évalo.

) Mujer

/'" ‘\\
() Hombre

3. Edad en la fecha del implante (afios) *

4. Grupo etario *
Marca solo un évalo.

) . sa
() Pediatrico

() Adulto

5. Peso (kg) *

132

Del receptc



6. Pais de nacimiento *

Marca solo un dvalo.

() Pertd
@ Otro:

7. Lugar de vivienda (ultimo "distrito y departamento” documentado en la historia clinica en e
cual habita el receptor) *

8. Grupo sanguineo y factor Rh *

9. Diagnostico principal (definitivo final motivo del trasplante) *

10. Diagnosticos secundarios (motivos del TC) *
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11.  Perfil clinico INTERMACS *

Marca solo un évalo.

() INTERMACS 1
() INTERMACS 2
() INTERMACS 3
() INTERMACS 4
() INTERMACS 5
() INTERMACS 6
() INTERMACS 7

12. Comorbilidades *

13. Antecedentes patologicos *
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14. Serologia (+) *

Selecciona todos los que correspondan.
[ ] Hepatitis B

[ ] vDRL

[ ] coccidiomicosis
[ ] Toxoplasmosis

[ ] citomegalovirus
[ ] Herpes virus

[ ] virus Ebstein Barr
[ ] No positividad

Otro: D

15. Fraccion de eyeccion ventricular (FEVI% de la ultima ecocardiografia previa al trasplante)

16. Presion arterial pulmonar media (mmHg - cateterismo previo al trasplante) *

17. Resistencia vascular pulmonar (unidades de Wood - cateterismo previo al trasplante) *

18. Gradiente transpulmonar (mmHg - cateterismo previo al trasplante) (Presion arterial
pulmonar media - presién de enclavamiento capilar pulmonar) *

) ) Del receptc
Variables operatorias

19. Fecha del trasplante cardiaco *

Ejemplo: 7 de enero del 2019
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20. Modo de contacto para el trasplante cardiaco *

Marca solo un évalo.

() Mediante llamada telefénica
Q Durante hospitalizacién en el INCOR

( ) Otro:

21. Tipo de trasplante cardiaco *
Marca solo un évalo.

@ Ortotépico

C) Heterotopico

22. Tipo de técnica quirurgica *
Marca solo un évalo.

Q Técnica biatrial
(__) Técnica bicaval unipulmonar

@ Técnica bicaval bipulmonar

Q Otro:

23. Procedimientos adicionales *
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24. Tiempo de lista de espera (semanas) *

25. Tiempo de isquemia fria (minutos) *

26. Tiempo de cirugia (minutos) *

27. Tiempo de circulacion extracorpoérea (minutos) *

28. Tiempo de clampaje adrtico (minutos) *

29. Cierre tardio del esternén (térax abierto) *

Marca solo un évalo.

C )si
C)No
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30. Mortalidad intraoperatoria *

Marca solo un dvalo.

C Dsi
@No

31. Causa de muerte intraoperatoria *

Variables postoperatorias

32. Tiempo de estancia en UCI (dias) *

33. Tiempo de estancia intrahospitalaria postoperatoria (dias) *

34. Tiempo total de estancia hospitalaria (dias) *
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35.

36.

Vasodilatadores pulmonares empleados *

Selecciona todos los que correspondan.

[ ] Ninguno

[ | Nitroprusiato
[ "] Milrinone

[ ] noprost

[ ] 6xido nitrico
[ sildenafilo

[ ] Nitroglicerina

Otro: |:|

Inmunosupresores empleados *

Selecciona todos los que correspondan.

[ | ciclosporina

| | Prednisona

[ ] Metilprednisolona
[ ] Azatioprina

[ ] Tacrolimus

[ ] Micofenolato

[ ] Basilixumab

Otro: D
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37.

38.

Complicaciones precoces *

Selecciona todos los que correspondan.

| | Rechazo hiperagudo

[ ] Arritmias cardiacas

[ ] Disfuncién ventricular derecha

D Disfuncién ventricular izquierda

[ ] pisfuncién biventricular

I:] Hipertension pulmonar

[ | pisfuncién renal aguda

|:| Trastornos hematoldgicos

|:| Derrame pericérdico con taponamiento cardiaco

[ | sepsis

| | No complicaciones precoces

Otro: D

Complicaciones tardias *

Selecciona todos los que correspondan.

D Hipertensién pulmonar persistente
[ ] Rechazo agudo celular 1R

[ ] Rechazo agudo celular 2R

| | Rechazo agudo celular 3R

[ ] Rechazo humoral

[ ] Rechazo mixto

| | Rechazo crénico

|:| Infecciones - citomegalovirus

[ ] Infecciones - tuberculosis

D Infecciones - toxoplasma

[ ] vasculopatia coronaria aloinjerto
[ ] Disfuncién renal

|:| Sindrome de hiperperfusion de "corazén grande”

[ ] No complicaciones tardias

Otro: |:|

Variables para el andlisis de supervivencia
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39. Mortalidad postoperatoria *

Marca solo un évalo.

C Dsi
@No

40. Diagnostico de muerte postoperatoria *

41. Lugar de muerte postoperatoria *

Marca solo un évalo.

C) Durante su hospitalizacién en el INCOR: durante las primeras 72 horas postquirirgicas
C) Durante su hospitalizacién en el INCOR: luego de las primeras 72 horas postquirdrgicas

@ Durante su estancia en domicilio luego del alta hospitalaria

() otro:

42. Tiempo de sobrevida luego de trasplante (afios) *

Este contenido no ha sido creado ni aprobado por Google.
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Anexo 5

Formulario del trabajo de tesis (Donantes)

Caracteristicas clinico-quirtrgicas de los trasplantes cardiacos del Instituto Nacional Cardiovascular
"Carlos Peschiera Carrillo" 1993 - 2019
*Obligatorio

1. DNl del receptor *

. . Del donant
Variables preoperatorias

2. Sexo*

Marca solo un évalo.

C ) Mujer
‘( ) Hombre

3. Edad en la fecha de la exéresis (afios) *

4. Grupo etario *

Marca solo un dvalo.
N\

() Pedidtrico

() Adulto

.

5. Peso (kg) *
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6. Departamento de procedencia *

7. Hospital de exéresis cardiaca *

8. Grupo sanguineo y factor Rh *

9. Diagnostico principal de muerte (muerte directa reportada en el certificado de defuncion)

10. Serologia (+) *

Selecciona todos los que correspondan.

| ] vbRL

| ] coccidiomicosis
[ ] Toxoplasmosis

[ ] citomegalovirus
| ] Herpes virus

| | virus Ebstein Barr
| | No positividad

Otro: I:‘
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11.  Fraccion de eyeccion ventricular (FEVI% de la ultima ecocardiografia antes del exéresis de

corazon donante) *

12. Inotropicos empleados *

Marca solo un évalo.

Q Empleo de dosis altas de inotrépicos
@ Empleo de dosis bajas de inotrépicos
@ No emplearon

Variables preoperatorias

13. Relacion entre sexos *

Marca solo un évalo.

() Hombre/hombre
Q Hombre/mujer
@ Mujer/hombre
@ Mujer/mujer

14. Diferencias entre edades (anos) *

15. Diferencias entre pesos (kg) *

144

Relacién receptor/donant



16. Relacion entre grupos sanguineos y factores Rh *

Este contenido no ha sido creado ni aprobado por Google.

Google Formularios
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Anexo 6

Formulario del trabajo de tesis (lista de espera)

Caracteristicas clinico-quirtrgicas de los trasplantes cardiacos del Instituto Nacional
Cardiovascular "Carlos Peschiera Carrillo” 1993 - 2019

*Obligatorio

1. Sexo*
Marca solo un évalo.

) Hombre
) Mujer

2. Edad al 19/12/19 (afios) *

3. Fecha de ingreso a lista de espera *
Ejemplo: 15 de diciembre de 2012

4. Tiempo de espera (semanas) *

5. Diagnéstico de ingreso *

6. FEVI (%)=*

E Google Forms
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