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Objetivo — Avaliar experiéncia clinica ini-
cial com transplante cardiopulmonar no Brasil.

Métodos — Quatro pacientes submetidos a
transplante cardiopulmonar de dezembro de
1988 a marg¢o de 1990, um com miocardiopatia
e hiperresisténcia pulmonar, dois com hiperten-
sdo pulmonar primdria e um com silicose pul-
monar. Os blocos coragdo-pulmaes foram retira-
dos dos doadores utilizando-se circulagdo extra-
corpérea e hipotermia profunda. Foram trans-
plantados nos receptores anastomosando-se as
traquéias, datrios direitos ou cavas e a aorta as-
cendente.

Resultados — O paciente 2 morreu no 5°
dia poés-operatorio por insuficiéncia respiratoria
com conseqtientes lesoes cerebrais. Os pacientes
1 e 3 sobreviveram 9 meses e 42 dias respecti-
vamente. O paciente 4 estd assintomdtico, 8
meses apos a cirurgia. As complicacées princi-
pais foram sangramento em dois pacientes, re-
Jjei¢do pulmonar aguda em trés e bronquiolite
obliterante em um

Conclusao - O transplante cardiopulmo-
nar é desafio com perspectivas de resultados
progressivamente melhores com a evolu¢do da
técnica cirirgica e dos conceitos clinicos.
Palavras-chave — miocardiopatia, hipertensdo
pulmonar, transplante cardiopulmonar
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hypertension, cardiopulmonary transplantation.
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HEART-LUNG TRANSPLANTATION. INI-
TIAL CLINICAL EXPERIENCE.

Purpose — To assess this initial clinical
experience with heart-lung transplantation in
Brazil.

Methods — Four patients underwent hear-
tlung transplantation from December 1988 to
March 1990, one patient with cardiomyopathy
and high pulmonary resistance, two patiens
with primary pulmonary hypertension and ano-
ther with pulmonry silicosis. The heart lung
blocks were harvestedfrom the donor using car-
diopulmonary bypass and deep hypotermia.
They were transplanted to the recipient by anas-
tomosing the tracheae, right atrium or venae
cavae, and the ascending aorta.

Results — The second patient died on the
5th postoperative day due to respiratory insuff-
ciency with consequent brain lesions. The first
and third patients had survived nine manths
and 42 days respectively. The 4th patients is as-
symptomatic eight months after the operation.
The main complications were bleeding in two
patients, acute pulmonary rejection in three of
them and obliterans bronchiolitis in one pati-
ents.

Conclusion — The heart lung transplan-
tation is a challenging procedure which results
are progressively improving with the develop-
ment of better surgical technique and clinical
concepts.

Key-words — myocardiopathy, pulmonary
hypertension, cardiopulmonary transplantation.
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Ao final da década de 40, Demikhov fez os
primeiros transplantes cardiopulmonares em
caes'. A competéncia técnica com que esses ex-
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perimentos foram feitos, antes da era da circu-
lacdo extracorpérea, ndo impediu que os resul-
tados fossem decepcionantes. Os cies nio tole-
ravam a denervacgio pulmonar e morriam por
problemas respiratorios.

Nakae e col?> em 1967 esclareceram, através
de cuidadosos experimentos que, ao contrario do
que ocorria com caes e gatos, macacos e possivel-
mente todos os primatas preservariam respiracao
satisfatéria com a denervacdo pulmonar.

Em 1972, Castaneda e col®* fizeram au-
totransplantes em babuinos e obtiveram cer-
to percentual de sobrevida por varios anos,
confirmando os experimentos de Nakae e col?.

As primeiras experiéncias humanas com
transplantes cardiopulmonares marcaram os
nomes de Cooley (1968), Lillehei (1969) e Bar-
nard (1971), ocorrendo sobrevida de 14 horas, 8
dias e 23 dias, respectivamente. Os dois Gltimos
pacientes foram capazes de apresentar respira-
¢do espontanea, evidenciando definitivamente
que a denervacao pulmonar nao impedia a so-
brevivéncia, como acontecia nos caes.

Baseados nas suas experiéncias com ani-
mais, e especialmente no sucesso alcangado nos
transplantes em macacos com uso da ciclospo-
rina A, Reitz e col iniciaram em 1981 um novo
programa clinico de transplante cardiopulmo-
nar na Universidade de Stanford®. 0 sucesso a
longo prazo, conseguido na maioria dos pacien-
tes dessa série, reacendeu o interesse pelo pro-
cedimento.

Apresentamos nossa experiéncia clinica
com transplante cardiopulmonar.

METODOS

No periodo de dezembro de 1988 a marco
de 1990, quatro pacientes foram submetidos a
transplante cardiopulmonar no nosso Servigo.
Os diagndsticos eram miocardiopatia e hiperre-
sisténcia pulmonar — 1 homem com 41 anos de
idade: hipertensdo pulmonar primaria — 1 ho-
mem e 1 mulher, idades de 36 e 29 anos; e sili-
cose pulmonar — 1 homem com 26 anos. Todos
os quatro pacientes apresentavam limitacdo fi-
sica grave aos minimos esforcos, sendo conside-
rados em fase final da doenca.

Trés pacientes adicionais morreram na lis-
ta de espera. Dois com diagnéstico de hiperten-
sao pulmonar primaria e um com fibrose pul-
monar difusa.

Na selecdo de doadores foram observadas
compatibilidades de pesos e de caixas toracicas,
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estas iguais ou algo menores, medidas pelas suas
alturas e circunferéncias, que as dos receptores.

A compatibilidade ABO foi estrita, com
excecdo do 2° caso em que se utilizou doador
O + para receptor A +. Foram feitas provas de
compatibilidade linfocitaria do receptor contra
painel, entretanto nao foram utilizadas provas
cruzadas entre doador e receptor.

As radiografias de térax foram analisadas
cuidadosamente, procurando lesées parenqui-
matosas ou pleurais; entretanto tolerou-se dis-
creto aumento intersticial de liquido, ocorrén-
cla comum em pacientes em morte cerebral.

A idade do doador variou de 16 a 41 anos
e todos apresentavam PO? superior a 100
mmHg quando ventilados com FIO? de 40%.

Através de esternotomia mediana ampla,
abertos o pericardio e ambas as pleuras os 6r-
gaos do doador examinados e considerados
adequados, inicia-se a cirurgia do receptor em
sala contigua. Apds heparinizacio (4 mg/kg),
a circulacido extracorpoérea é instituida,
colocando-se uma canula na aorta ascenden-
te, canula Unica no atrio direito e pequeno dre-
no de descompressao no atrio esquerdo.

Enquanto o doador é submetido a hipoter-
mia, a dissecacdo do bloco coracdo-pulmaées é
iniciada através das mobilizagdes da aorta as-
cendente e das veias cavas superior e inferi-
or. A aorta ascendente é afastada para a es-
querda e a cava inferior para a direita, possi-
bilitando a disseccdo e cadarcamento da tra-
quéia. Os ligamentos pulmonares sdo seccio-
nados com eletrocoagulacao.

Quando a temperatura atinge 4°C, a veia
cava superior é ligada, a aorta e a cava inferior
sao pincadas. Cardioplegia sangliinea é adminis-
trada na raiz da aorta e solu¢ido de Ringer semi-
congelada é colocada em ambos os hemitéraces.

As cavas e a aorta ascendente sdo seccio-
nadas e o bloco corac¢do-pulmdes é liberado pos-
teriormente, mantendo-se excesso de tecido, es-
pecialmente em volta da traquéia. Por Gltimo,
a traquéia é seccionada bem acima da carina.
O espécime é entdo mergulhado em solucgéo
semi-congelada de Ringer, mantendo-se os pul-
moes ligeiramente insuflados.

O receptor também é abordado por ester-
notomia mediana. O pericardio e ambas as
pleuras sao abertos. Aderéncias pleuro- pulmo-
nares, como presentes no 3° caso, sao desfeitas,
0 maximo possivel, antes da heparinizacdo. A
circulacio extracorpérea é instituida, canu-
lando-se ambas as cavas e a aorta ascendente.
O receptor e esfriado até 25° C. A cardiectomia
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é realizada, deixando-se parte do atrio direito
como no 1.°, 2 ° e 3.° casos ou deixando-se ape-
nas os cotos das cavas, como no ultimo caso que
doou seu coracdo para um outro receptor car-
diaco. S3o feitas incisdes no pericardio a 1 cm
posterior e paralelas aos nervos frénicos,
iniciando-se nas bordas superiores dos hilos pul-
monares e descendo até proximo ao diafragma.
Uma incisao vertical é feita na parede posteri-
or do resto do atrio esquerdo, entre as veias pul-
monares; o hilo de cada pulméio é dissecado pos-
teriormente até encontrar a pleura.

Os bronquios esquerdo e direito sdo seccio-
nados entre as pin¢as e ambos os pulmdes sio re-
tirados, deixando-se pequena ponte da artéria
pulmonar esquerda proxima ao nervo recorren-
te, evitando lesa-lo. A traquéia é seccionada proé-
Ximo a carina, mantendo-se grande quantidade
do tecido mediastinal peri-traqueal. O enxerto
coracao-pulmoées é revisado e o coto traqueal sec-
cionado a dois anéis acima da carina. A conexao
das traquéias é feita com sutura contigua e poli-
propileno 5-0 com pontos totais, reforcada com
quatro pontos cardeais separados de polipropile-
no 4-0 ndo transfixantes. Os tecidos peritraque-
ais sfo aproximados sobre a anastomose com pon-
tos separados de fio absorvivel. As cavas ou atri-
os direitos sdo anastomosados com polipropileno
4-0. Os cotos adrticos também sio conectados com
0 mesmo tipo de fio em sutura continua. Duran-
te o implante do bloco, 150 ml de solucdo cardio-
plégica sangiliinea sido administrados na raiz da
aorta a cada 20 min. O aquecimento do receptor,
iniciado simultaneamente com a anastomose adr-
tica, é completado até 370°C. A circulacio extra-
corpérea é interrompida e as canulas retiradas.
A heparina é neutralizada com protamina, sen-
do feita a revisdo hemostatica final. O térax é fe-
chado rotineiramente.
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RESULTADOS

Houve 6bito cirargico do 2° paciente no 5°
dia poés-operatorio. A sobrevida do 1.° e do 3.°
pacientes foi de nove meses e de 42 dias res-
pectivamente. O 4° paciente estd assintomati-
co, 8 meses apods o transplante.

O 1.° paciente da série apresentou, ainda
durante a fase intra-hospitalar, disfonia tran-
sitéria por lesdo do nervo recorrente esquer-
do e hipotonia gastrica por lesdes dos nervos
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vagos. A disfonia regrediu apds seis semanas,
mas a hipotonia gastrica persistiu, sendo neces-
saria uma piloroplastia, realizada no 8.° més.

O 2° paciente, portador de hipertensao
pulmonar primaria, apresentava no
pré-operatério insuficiéncia cardiaca direita
com disfuncao hepatica severa. Apds o implan-
te do bloco coracdo pulmoes houve hemdlise e
coagulopatia por fibrindlise. A hemorragia sé
foi controlada apés cirurgia prolongada (18 h)
e transfusdes multiplas de sangue, plasma,
crio-concentrado e plaquetas. No
pos-operatorio, os pulmdes apresentavam-se
infiltrados a radiografia de térax e com fun-
¢do progressivamente deteriorada. Na 10°
hora de poés-operatério, foi instalado oxigena-
dor de membranas. Apés 48 h houve melhora
da insuficiéncia respiratéria; entretanto, a hi-
poxia e a hipotensido anteriores provocaram le-
soes cerebrais, causando 6bito no 5° PO.

O 3.° paciente também sangrou mais que
o habitual durante a cirurgia, devido as aderén-
cias pulmonares intensas.

Houve episédio de rejeicdo pulmonar agu-
da em todos os pacientes, exceto no 2°, que fa-
leceu precocemente. Estes episédios foram diag-
nosticados pelo quadro clinico de dispnéia, febre
e pelo quadro radioldgico evolutivo, mostrando
infiltrado intersticial nos pulmaoes.

O 1.° paciente apresentou episodios de re-
jeicdo pulmonar aguda leve nos 7.° e 18.° PO,
que foram facilmente controlados com pulso-
terapia, através de trés doses de metil- pred-
nisolona 1,0 g endovenosa ao dia.

O 3.° paciente apresentou grave rejeicao
pulmonar aguda no 9° PO (Fig. 1) que regre-

Fig. 1 - Infiltrado intersticial, compativel com rejei¢do pulmonar aguda,
no 3° paciente.
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diu parcialmente com metil prednisolona e
OKT?® 5 mg/dia. Tolerava mal a ciclosporina,
com elevacao da creatinina para até 4,0 mg,
com doses moderadas desta droga. Houve recor-
réncia do processo no 38° PO, ndo respondendo
a terapéutica e resultando em 6bito no 42° PO.

O 4° paciente apresentou episodio de rejei-
c¢do aguda no 4° dia PO, sendo tratado com
OKT® 5 mg/dia por 10 dias e pulsoterapia por
3 dias. Houve episédio mais leve no 12°. PO que
regrediu totalmente apés segunda pulsoterapia.
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Fig. 2 - Funcdo respiratéria - paciente 1. CVF - Capacidade vital
funcional. FEV 1 - Volume expiratério for¢ado do 1° segundo.

Biépsia pulmonar transbrénquica foi re-
alizada no 3° paciente durante o 10°. PO, con-
firmando o diagnéstico de rejeicdo com padrio
alveolar. Foi feita também no 4° paciente,
mostrando rejei¢ao tipo bronquiolar.

Bidpsias cardiacas realizadas durante qua-
dro de rejeicdo pulmonar no 1.° e no 4° pacien-
tes ndo evidenciaram concomitante rejeicao
miocardica.

Notou-se, nas provas de funcio respirato-
ria do 1°. paciente, progressiva piora do padrao
obstrutivo ja detectado no inicio, que culminou
com valores bastante baixos da FEV1 (Fig. 2).
Este dado, associado ao padrao radiografico de
hipertransparéncia pulmonar (Fig. 3) e a dete-
riorizacdo clinica progressiva levou ao diagnos-
tico de bronquiolite obliterante. Esta complica-
¢do causou o 6bito deste paciente. Ele havia tido
alta hospitalar no 22° PO e viveu relativamen-
te bem por seis meses, quando apresentou pio-
ra progressiva da capacidade fisica, vindo a fa-
lecer no 9° més.

No 4° paciente, contrariamente, a evolu-
¢ao das provas de func¢do pulmonar foi bastan-
te diferente, mostrando FEV1 ja elevado no
inicio e que melhorou nos meses seguintes
(Fig. 4). Este achado é indicativo de prognos-
tico favoravel a longo prazo.
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Fig. 3 - Hipertransparéncia pulmonar sujestiva de bronquiolite
obliterante, no 1° paciente, no 6° més pés-operatorio.

LITROSE

H1% %

3

s ] B e
=1L

B e TH e

Fig. 4 - Funcdo respiratéria - paciente 4. CVF - Capacidade vital
funcional. FEV 1 - Volume expiratério for¢cado do 1° segundo.

N3io houve nenhum caso de deiscéncia de
anastomose traqueal, mas o 4° paciente apre-
sentou fistulas bronco-pleurais no pés-ope-
ratorio, devido a bolhas enfisematosas localiza-
das posteriormente no lobo inferior direito do
pulméo do doador. Foi necessario o fechamen-
to cirturgico destas fistulas no 5° PO. Esta pa-
ciente teve alta hospitalar com quatro semanas
e encontra-se assintomatica e com excelente
capacidade fisica, oito meses apds a cirurgia.

DISCUSSAO

O transplante cardiopulmonar é modali-
dade terapéutica aceita internacionalmente
para tratamento de pacientes em fase final de
doencgas cardiopulmonares® "

A técnica cirargica ideal ainda é discuti-
da. Na retirada do bloco coracdo-pulmées do
doador foi utilizada circulagdo extracorporea
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que, embora facilite a parte técnica, sujeita os
pulmdées a possivel efeito deletério. Com o de-
senvolvimento recente de solucgdes protetoras
eficientes®, injetadas na artéria pulmonar,
torna-se necessario fazer uma reavaliacio cri-
tica desta técnica.

O emprego de epiplon pediculado para
proteger a anastomose traqueal revelou-se
desnecessario na experiéncia da maioria dos
grupos de transplante cardiopulmonar?®’. Des-
de o inicio desta experiéncia procurou-se em-
butir esta anastomose no tecido mediastinal
ricamente vascularizado, além de se aproxi-
marem os tecidos peri-traqueais que haviam
sido mantidos em excesso. Com a finalidade de
assegurar melhor cicatrizarao, especialmente
da anastomose traqueal, restringiu-se o uso de
esterdides nas duas primeiras semanas de
pés-operatério. Ndo houve complicacao de
anastomose traqueal nos trés pacientes que so-
breviveram a cirurgia.

Com relacdo a sele¢ao do doador, é importan-
te frisar que a utilizacdo de doador O + para re-
ceptor A + (2°, caso), provavelmente produziu pro-
blemas de hemdlise e coagulopatia. Desta manei-
ra, considerando conceitos publicados recentemen-
te, e nossa experiéncia negativa, nao se deve uti-
lizar doador “O” para receptor de outro grupo san-
giiineo em transplante cardiopulmonar.

A selecao do receptor deve ser muito cri-
teriosa, frente a escassez de doadores de 6r-
gaos. Alguns pacientes, durante a espera, po-
dem perder o momento oportuno para realizar
o transplante. No 3° caso, as mas condigoes fi-
sicas do paciente representaram determinan-
te importante em sua evolucio.

A coronariopatia pés-transplante, de inci-
déncia de 30-40°% nos transplantes cardia-
cos'® 1 é também importante preocupacido nos
transplantes cardiopulmonares, especialmen-
te quando a doenca basica é pulmonar: Por
esse motivo, ha tendéncia atual em realizar
apenas transplante pulmonar nestes casos!>,

A rejeicdo pulmonar aguda ocorre em
quase todos os pacientes entre o 3° e 10.° dias
pés-transplante e é, geralmente, controlada
com tratamento adequado. O paciente que fa-
leceu em conseqiiéncia desta complicacéo
apresentava intolerancia a ciclosporina, atu-
almente, droga essencial para o sucesso do
transplante cardiopulmonar.

E importante realizar bi6psia pulmonar
para diferenciar rejeicdo aguda de pneumonia
intersticial por virus, fungos ou bactérias, por-
que o tratamento da rejeicdo pulmonar aguda
tende a agravar estas complicacoes.
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Nossos resultados ndo permitem analise
estatistica, devido ao pequeno niimero de pa-
cientes dessa experiéncia inicial. Os resulta-
dos nao tao satisfatérios podem ser parcial-
mente justificaveis pelo estado geral muito
precario do 2° e 3.° pacientes.

A experiéncia internacional tem mostra-
do resultados satisfatérios a longo prazo, com
tendéncia a melhorar. Série recente da Stan-
dord University, mostrou sobrevida de 73%
dos pacientes no primeiro ano e de 65% apds
trés anos?.

Conclui-se que o transplante cardiopulmo-
nar é desafio com perspectivas de resultados
progressivamente melhores, com a evolugao da
técnica cirurgica e dos conceitos clinicos.

ADDENDUM

Apos a série aqul apresentada, fol opera-
da uma menina de 13 anos, portadora de mi-
ocardiopatia idiopatica de longa evolucgio, com-
plicada por acentuada elevacdo da resisténcia
vascular pulmonar (RP/RS = 0,75).

Optou-se neste caso por transplante cardi-
aco e unilateral pulmonar (esquerdo), sendo a
evolucio inicial muito satisfatéria, e apds 2 se-
manas, a paciente encontra-se bem, deambu-
lando na enfermaria.

Acreditamos que esta pratica, face a poten-
cial reversibilidade das alteragoes vasculares no
pulmao que permaneceu, pode melhorar o prog-
noéstico tardio, mesmo frente a eventual ocor-
réncia de bronquiolite obliterante.
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