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RESUMEN

Introducciény objetivos: El trasplante cardiaco pediatrico constituye un reto multidisciplinar y son escasas
las series amplias a nivel mundial. Presentamos evolucién, tendencias y resultados de nuestra serie y
perspectivas futuras.
Material y métodos: Desde inicio del programa (1990) hasta 2015, se han realizado 163 trasplantes (158
pacientes): 50,3% (n=282) cardiopatias congénitas (80,5% [n=66] univentriculares); 33,7% (n=55) mio-
cardiopatia dilatada; 4,3% (n=7) miocardiopatia hipertréfica; 3,6% (n=5) retrasplante, y 7,9% (n=14)
otras causas. La edad media fue 5,1+ 3,2 afios (rango 11 dias-17 afios) y peso medio 17,2 4+ 3 kg (rango
2,8-70). Se realizaron andlisis descriptivo, comparativo (periodos histdricos) y andlisis multivariante y de
seguimiento (Software-R-Core-Team-2013).
Resultados: A partir del 2003, se incrementa el nimero global de trasplantes cardiacos, convirtiéndose la
fisiologia univentricular en estadio Glenn (n=14) y Fontan (n=10) la cardiopatia congénita mas preva-
lente, precisando reconstrucciones complejas preimplante. La mortalidad global a 30 dias fue del 20,2%
(n=33), descendiendo en el segundo periodo (14,4% vs. 30,5%, p<0,0011). El periodo de seguimiento
medio global fue 10,4 + 3,6 afios (rango 3,2 meses-21,1 afios). La supervivencia a 10 afios se increment6
en aquellos trasplantados a partir del 2003 (80,8% vs. 60,9%, p <0,034). La fisiologia univentricular previa
(OR 2.7, rango 1.9-3.6, IC del 95%, p<0,039) y la era histérica (OR 5,8, rango 3,4-6,9, IC del 95%, p<0,011)
se asociaron a mayor riesgo de eventos adversos en el analisis multivariante.
Conclusion: El trasplante cardiaco pediatrico presenta 6ptimos resultados en nuestro medio, superponi-
bles a series mundiales. Aunque el perfil de riesgo esta incrementandose, los resultados actuales reflejan
los avances en el manejo de estos pacientes.

© 2016 Sociedad Espaiiola de Cirugia Toracica-Cardiovascular. Publicado por Elsevier Espaiia, S.L.U.
Este es un articulo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/by-

nc-nd/4.0/).

Pediatric heart transplantation: Past, present and future

ABSTRACT

Introduction and objective: Single-center data on pediatric heart transplantation over long time frames
remains scarce. We analyze our experience and how risk profile between early and current eras has
evolved as well as the future implications.

Material and methods: We divided 163 pediatric heart transplants (158 patients) between 1990-2015
into two groups: the first 13 years (59 transplants) and the most recent 13 years (104 transplants).
Congenital heart disease was present in 50.3% (n=382) (of them, 80.5% (n=66) univentricular heart);
dilated cardiomyopathy 33.7% (n=55); hypertrophic cardiomyopathy 4.3% (n=7); re-transplant 3.6%
(n=5) and others 7.9% (n=14). Mean age was 5.1+ 3.2 years (range 11 days-17 years); mean weight
17.2 £3 kg (range 2.8-70). Descriptive and comparative analysis along with multivariate and survival
analysis were included (Software-R-Core-Team-2013).

Results: Since 2003, the overall number of transplants increased and Glenn (n=14) and Fontan (n=10)
stages were the most prevalent types of congenital heart disease. Early mortality was 20.2% (n=33) and
a significative decrease was detected for the second era (14.4% vs 30.5%, p<0.0011). Mean follow-up was
10.4 4 3.6 years (range 3.2 months-21.1 years). Actuarial 10-year survival improved significantly after
2003 (80.8% vs 60.9%, P<.034). Prior univentricular palliation (OR 2.7, range 1.9-3.6, CI 95%, P<.039) and
era(OR5.8,range 3.4-6.9, C195%, P<.011) were associated to a higher risk for adverse events (multivariate
analysis).
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Conclusion: The risk profile of pediatric transplant patients has significantly increased over time.

Transplantation following single-ventricle palliation has increased dramatically and remains a surgical

challenge. Despite this, long-term survival has consistently improved over the years.

© 2016 Sociedad Espaiiola de Cirugia Toracica-Cardiovascular. Published by Elsevier Espaiia, S.L.U. This is
an open access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/

4.0/).

Introduccion

Desde aquel histoérico primer trasplante cardiaco (TC) pediatrico
realizado en Loma Linda en 1984 por el Dr. Bailey, el cual implanté
un corazén de babuino a un neonato’, han sido muchos los cambios
y progresos acontecidos en este ambito, modificindose tanto las
estrategias como el perfil de estos pacientes a lo largo de los afios.

Sobre la base de los datos de la International Society of Heart and
Lung Transplantation (ISHLT)23, los receptores pediatricos tan solo
constituyen un 12,5% del total de los trasplantes cardiacos mundia-
les anuales y, en la actualidad, el TC pediatrico sigue siendo un reto
multidisciplinar para cualquier equipo.

Hasta la fecha, son escasos los centros que han publicado los
resultados de su actividad trasplantadora en esta poblacién, siendo
limitados los programas con mas de 20 afios de historia que cuen-
ten con un amplio nimero de pacientes, en los que se incluyen los
centros de Toronto (Canada), Londres (Reino Unido), Berlin (Ale-
mania), Melbourne (Australia), asi como varios en Estados Unidos
(Loma Linda, Atlanta, Missouri, Houston y Stanford)*. De manera
superponible, nuestro centro en Espafla mantiene una elevada acti-
vidad trasplantadora en pacientes pediatricos desde el afio 1990,
englobando cerca del 50% de los TC pediatricos anuales realizados
en el pais.

Debido al reto que supone para el conjunto de profesionales
implicados y a la escasez de datos a nivel mundial, presentamos la
evolucién, las tendencias y los resultados de nuestra serie, asi como
las perspectivas futuras, con atencién particular a las modificacio-
nes en el perfil de estos pacientes a lo largo del tiempo.

Material y métodos

Pacientes. Desde el inicio del programa en 1990, se han realizado
163 trasplantes en 158 pacientes pediatricos (menores de 18 afios
de edad) durante un periodo de tiempo de 26 afios (1990-2015),
siendo la totalidad incluidos en el estudio. El seguimiento fue com-
pletado en el 100%. Los pacientes fueron divididos en dos grupos
segiin el periodo de tiempo: primer (1990-2002)y segundo periodo
(2003-2015).

Manejo intra/postoperatorio. Respecto a la técnica quirdrgica del
TC, la técnica bicava se introdujo en 2001 en esta serie. La aso-
ciaciéon de una reconstruccién anatémica preimplante de ramas
pulmonares, arco aértico o retorno venoso sistémico se asoci6 en
casos de cardiopatias congénitas complejas. La inmunosupresiéon
(induccién) mediante ciclosporina fue reemplazada gradualmente
por basiliximab a partir del 2004. El seguimiento del rechazo se
realiz6 por datos ecocardiograficos en aquellos menores de 2 afios
de vida y mediante biopsias miocardicas seriadas a partir de dicha
edad.

Datos y andlisis estadistico. Los datos fueron extraidos del
Registro Nacional de Trasplante Cardiaco (pacientes pediatricos)
de la Seccion de Insuficiencia Cardiaca de la Sociedad Espafiola
de Cardiologia (SEC). Dichos datos son aportados y actualiza-
dos por nuestro Centro de forma continua. El andlisis de datos
se realiz6 mediante Software R Core Team 2013 (R Founda-
tion for Statistical Computing, Vienna, Austria). Se incluyeron
andlisis descriptivo y comparativo (chi cuadrado, test exacto de
Fisher y t de Student segln variables categdricas o continuas,

respectivamente) por periodos histéricos, uni y multivariante
(regresion logistica, intervalo de confianza [IC] 95%). En el analisis
de supervivencia se emplearon curvas de Kaplan-Meier. Se defi-
ni6 evento adverso como muerte o necesidad de retrasplante. Se
consider6 p < 0,05 como significacién estadistica.

Resultados

Andlisis descriptivo. En 1990 se realiza el primer TC pediatrico,
siendo el receptor un paciente con miocardiopatia (MCP) dilatada.
Posteriormente, en 1991 se trasplanta el primer caso tras cirugia de
Norwood en paciente con sindrome de ventriculo izquierdo hipo-
plasico (SVIH). Desde entonces y hasta la fecha, se han ido sumando
los progresivos estadios de paliacién univentricular asi como un
amplio rango de otras cardiopatias congénitas, incluyendo también
fisiologia biventricular (primer caso trasplantado en 1995 debido a
origen anémalo de coronaria izquierda). En la figura 1 se muestra
el volumen de TC pediatricos por periodos desde el comienzo del
programa, junto con proporcién de fisiologia univentricular previa.

La edad media fue 5,1 £ 3,2 afios (rango 11-17 afios), siendo un
44,3% (n=70)igual o menores de un afio de vida en el momento del
TC. El peso medio fue 17,2 +3 kg (rango 2,8-70). Un 50,3% (n=382)
presentaba algin tipo de cardiopatia congénita (de ellos, un 80,5%
[n=66]tenian fisiologia univentricular); un 33,7%(n=55) MCP dila-
tada; un4,3% (n=7) MCP hipertréfica; un 3,6% (n=>5) retrasplante y
otras causas en un 7,9% (n=14). Los diagnésticos en pacientes con
cardiopatias congénitas se muestran en la tabla 1. De los pacien-
tes con fisiologia univentricular previa (n=66), 12 de ellos habian
alcanzado el estadio Fontan, perteneciendo 5 a los tltimos 3 afios
de la serie.

La técnica biauricular (Shumway) se realizé en un 76,3% de los
trasplantados con anterioridad al afo 2001, a partir del cual se
introduce de forma predominante la técnica bicava.

Andlisis comparativo por periodos histéricos. Los resultados de las
variables antropométricas y clinico-diagnésticas se muestran en la
tabla 2: la edad igual o inferior a un afio de vida, antecedentes de
cirugia previa o implantacién de asistencia circulatoria o ventri-
cular pre-TC fueron las diferencias notables entre ambas eras. Los
resultados de los datos quirtrgicos se muestran en la tabla 3: 1a téc-
nica bicava junto con el incremento en los tiempos de circulacién
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Figura 1. Volumen anual de TC pediatricos por periodos desde 1990-2015, junto
con proporcién de fisiologia univentricular previa.
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Tabla 1
Diagndsticos especificos en cardiopatias congénitas

Tabla 4
Técnicas actuales de reconstruccién anatémica preimplante (2013-2015)

Nimero
(n=82)

Diagnéstico

Univentricular 66 (80,5%)
Norwood/hibrido/fistula 37
Glenn 15
Fontan 12
Fontan take-down 2
Biventricular 16 (19,5%)
ccTGA

TGA

Complejo de Shone
Estenosis adrtica critica
Anomalia de Ebstein
VDDS

Truncus

Canal AV completo
ALCAPA

Patologia mitral

_am N = N = = W N

N

ALCAPA: origen anémalo de arteria coronaria izquierda; AV: auriculo-ventricular;
ccTGA: transposicion de grandes arterias congénitamente corregida; TGA: transpo-
sicién de grandes arterias; VDDS: ventriculo derecho de doble salida.

extracorpérea (CEC) fueron las variables significativas entre ambos
periodos.

- «Pasado»: era 1990-2002 (n=59). La cardiopatia congénita mas
prevalente con necesidad de TC fue el SVIH en estadio Norwood
(n=19). El rango de edad de TC mas frecuente fue por debajo del
primer afio de vida (n=35).

La mortalidad a 30 dias fue significativamente superior en fisio-
logia univentricular respecto al resto de cardiopatias (40,7% vs.
21,8%, p<0,0024).

- «Presente»: era 2003-2015 (n=104). Se incrementa el nimero glo-
bal de TC, siendo la fisiologia univentricular en estadio Glenn
(n=14)yFontan (n=10)lacardiopatia congénita mas prevalente.
La mortalidad a 30 dias se mantuvo significativamente superior
en aquellos con paliacién univentricular previa (20,5% vs. 10,8%,

Técnicas quirirgicas Nimero(n=13)

Hemiarco 38,4% (n=5)
Plastia selectiva AP 53,8%(n=7)
Plastia hilio-hilio 46,1% (n=6)
Reconstruccién VCS/VCI 23% (n=3)

Extraccién parcial/completa de stents? 76,9% (n=10)

AP: arteria pulmonar; VCI: vena cava inferior; VCS: vena cava superior.
2 La localizacién de dispositivos percutdneos (stents) fue en ramas pulmonares
(n=8),VCI (n=1)y tanel lateral del Fontan (n=1).

p <0,046), aunque dichas diferencias experimentaron un notable
acercamiento respecto al periodo previo al 2003.

En la tabla 4 se presentan las técnicas de reconstruccién ana-
témica preimplante empleadas durante el periodo mas reciente
(2013-2015) (figs. 2 y 3, video 1), bien con tejidos del donante
o heterélogos. Del total de 23 pacientes de ese periodo, 13 de
ellos (54.2%) precisaron dichas técnicas (todos ellos con fisiolo-
gia univentricular), siendo necesario en 7 el empleo de parada
circulatoria bajo hipotermia profunda.

Respecto a los resultados inmediatos globales, la mortalidad
a 30 dias de la serie fue del 20,2% (n=33), descendiendo dras-
ticamente en el segundo periodo respecto al primero (30,5% vs.
14,4%, p<0,0011) y siendo el rechazo agudo o fracaso primario del
injerto la causa mas frecuente de mortalidad precoz (27,1% vs. 6,7%,
p<0,0056) (tabla 5).

Andlisis global de seguimiento. El periodo de seguimiento global
fue de 10,4 + 3,6 afios (rango 3,2-21,1 afios). De los supervivientes
iniciales al alta (n=125), la mortalidad acumulada fue al 1." afio del
7,1%(n=9),al 2.° afio del 14,3% (n=18), al 5.° afio del 17,4% (n=22),
al 10.° afio del 26,1% (n=33) y al 15.° afio del 28,5% (n=36).

La causa mas frecuente de mortalidad tardia fue el rechazo
crénico por enfermedad vascular del injerto (n=13), seguida de
infecciones (n=4) y tumores malignos (n=2). El desarrollo global
de patologia tumoral de la serie fue del 3% (n=5), todos a partir del

Tabla 2
Anadlisis comparativo por periodos histéricos: datos antropométricos y clinico-diagnésticos
Periodo 1990-2002 Periodo 2003-2015 p
(n=59) (n=104)
Edad (afios, rango) 4,4+42.8 (11 dias-16 afios) 5,6 +£3,5 (18 dias-17 afios) 0,961
Edad igual o inferior a un afio* 59,3% (n=35) 33,6% (n=35) 0,0041*
Peso (kg, rango) 14,4 + /4,6 (2,8-58) 19,7 +£5,1(3-70) 0,067
Sexo Varones 50,8% (n=30) Varones 62,5% (n=65) 0,773
Patologia de base Congénita 50,8% (n=30) Congénita 50% (n=52) 0,926
MCP dilatada (n=20) MCP dilatada (n=35)
MCP hipertréfica (n=2) MCP hipertréfica (n=5)
Retrasplante (n=1) Retrasplante (n=4)
Otros (n=6) Otros (n=8)
ECMO/Berlin Heart EXCOR pretrasplante* 3,3%(n=2) 15,3% (n=16) 0,007*
Cirugia previa* 11,8% (n=7) 56,7% (n=59) 0,001*
Cédigo urgente 62,7% (n=37) 58,6% (n=61) 0,0752
Espera TC en domicilio 18,6% (n=11) 24% (n=25) 0,087
ECMO: asistencia circulatoria mediante oxigenacién de membrana (extracorporeal membrane oxygenation); TC: trasplante cardiaco.
* Significacion estadistica.
Tabla 3
Anadlisis comparativo por periodos histéricos: datos quirdrgicos
Periodo 1990-2002 Periodo 2003-2015 p
(n=59) (n=104)
Técnica bicava* 23,7% (n=14) 97,1% (n=101) 0,0023*
Tiempo CEC* (min, rango) 202,8 + 38,1 (60-499) 258,6 £52,3 (114-500) 0,0047*
Isquemia total (min, rango) 224,5+32,7(72,356) 222,9+46,4 (108-355) 0,842

CEC: circulacién extracorpérea.
* Significacion estadistica.
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Figura 2. Trasplante tras cirugia de Fontan extracardiaco. Esquema: aspecto externo pre-trasplante del recetor (stent en ramas pulmonares) y campo quirdrgico poscardiec-
tomia (plastia pulmonar hilio-hilio previa a implantacién del corazén donante). Imagen intraoperatoria (A-D): extraccion de stent en conducto extracardiaco de Fontan previo

al TC.

10.° afio post-TC: sarcoma de Kaposi (n=2), linfoma de células B
(n=2)y linfoma no Hodking (n=1).

La tasa actual de mortalidad global del total de la serie durante el
seguimiento es del 40,4% (n=66), permaneciendo todos los super-
vivientes actuales con una 6ptima clase funcional.

Supervivencia superior a 10 afios post-TC. Actualmente, 38 pacien-
tes presentan ya una supervivencia superior a 10 aflos post-TC
(rango 10,2-21,1). De ellos, un 52,6% (n=20) presentaba MCP dila-
tada, seguida de cardiopatias congénitas (34,2%, n=13) (7 de ellas
con fisiologia univentricular), MCP hipertréfica (5,2%, n=2), MCP

Tabla 5
Andlisis comparativo por periodos histéricos: datos de seguimiento
Periodo 1990-2002 Periodo 2003-2015 p
(n=59) (n=104)
Mortalidad a 30 dias 30,5% (n=18) 14,4% (n=15) 0,0011°
Fracaso primario del injerto 27,1% (n=16) 6,7% (n=7) 0,0056
Supervivencia a medio plazo? A un afio: 90,2% (n=37) A un afo: 94,3% (n=84) 0,165
A 2 afios: 82,9% (n=34) A 2 afios: 87,6% (n=78)
Supervivencia a largo plazo® A5 afos: 80,4% (n=33) A5 afios: 84,2% (n=75) 0,034

A 10 afios: 60,9% (n=25)

A 10 afios: 80,8% (n=72)

a Supervivencia a medio/largo plazo calculada a partir de los supervivientes iniciales al alta (n=125).

" Significacién estadistica.
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Figura 3. Esquema de estrategia quirtrgica de TC neonatal en receptor con atresia adrtica e hipoplasia de arco. A) Anatomia pre-TC. Abordaje hibrido (bibanding y stent
ductal). B) Se muestran las estructuras por separado: aorta (2 mm), arco, tronco pulmonar, stent ductal y aorta toracica descendente. C) Implantacién de injerto libre de arco
donante tras aislar el casquete de troncos supra-aédrticos del receptor (parche de Carrell). D) Resultado final (anastomosis arco donante con aorta donante).

restrictiva (2,6%, n=1) y otras causas (5,2%, n=2). El TC en el pri-
mer afio de vida se habia realizado en un 36,8% (n=14) de ellos.
Un 34,2% (n=13) presentaba algin tipo de cirugia previa, reali-
zandose técnica bicava en un 57,9% (n=22). En un 26,3% (n=10) la
supervivencia actual alcanza incluso mas de 15 afios (siendo 5 de
ellos trasplantados con edad inferior a 6 meses).

Elretrasplante ha sido necesario en4 pacientesalos 12,8 & 1,4 aflos
del primer TC por enfermedad vascular del injerto (tasa retras-
plante 2,3%/afio a partir del 10.° afio).

La tasa de mortalidad de este grupo es del 2,6%/afio a partir del
10.° afio (secundaria a vasculopatia crénica), siendo las complica-
ciones no infecciosas mas frecuentes la insuficiencia renal (n=5)
y neoplasias (n=5) y las infecciosas mas frecuentes la neumonia
(n=7).

Andlisis comparativo de seguimiento por periodos histéricos. Los
resultados de este andlisis se muestran en la tabla 5. Mientras que
la supervivencia a 1, 2 y 5 afios se mantuvo constante con inde-
pendencia de la era histérica, la supervivencia a 10 afios se vio
incrementada de forma significativa en aquellos pacientes trasplan-
tados a partir del 2003 (60,9% vs. 80,8%, p<0,034). En la figura 4 se
muestran las respectivas curvas de supervivencia tras el alta hos-
pitalaria (n=125) durante el periodo de seguimiento segdn la era
histdrica.
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Figura 4. Curvas de supervivencia (método Kaplan-Meier) tras el alta hospitalaria
(n=125) durante el periodo de seguimiento segin la era histérica.
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Figura 5. Curvas de supervivencia post-TC (método Kaplan-Meier) del grupo de
fisiologia univentricular durante el periodo de seguimiento segtn la era histérica.
Se incluye la mortalidad a 30 dias.

De forma especifica, para el grupo de paliacién univentricular
previa, se objetivé un notable incremento de la supervivencia en
aquellos trasplantados a partir del 2003 (fig. 5). A 10 afios, existia
un 22,2% de supervivientes trasplantados en el periodo 1990-2002
frenteaun71,7% delos que fueron trasplantados entre 2003 y 2015.

Comparando el grupo univentricular respecto al resto de car-
diopatias, se objetiv en el periodo previo al afio 2003 que las
diferencias en la supervivencia post-TC eran muy marcadas (40,7%
vs. 71,8% a 2 anos, 37% vs. 71,8% a5 anos 'y 22,2% vs. 59,3% a 10 afios,
p <0,003), mientras que a partir del afio 2003 estas diferencias des-
aparecen (74,3% vs. 75,3% a 2 afos, 71,7% vs. 72,3% a 5 afios y 71,7%
vs. 67,7% a 10 afios, p<0,93).

Andlisis multivariante. Las siguientes variables se asociaron a
mayor riesgo de eventos adversos en el andlisis univariante: car-
diopatia de base tipo SVIH (odds ratio [OR] 1,5, rango 0,6-1,9, IC
del 95%, p<0,043), edad inferior a 3 meses en el momento del TC
(OR 0,9, rango 0,3-1.2, IC del 95%, p<0,038), cirugia de paliacién
univentricular previa (OR 3,2, rango 2,1-4,8, IC del 95%, p<0,02) y
periodo histérico anterior al 2003 (OR 4,1, rango 3,3-5,7, IC del 95%,
p<0,029).

En el andlisis multivariante, la fisiologia univentricular previa
(OR 2,7, rango 1,9-3,6, IC del 95%, p<0,039) y la era histérica (OR
5,8, rango 3,4-6,9, IC del 95%, p<0,011) se mantuvieron asociadas
a un mayor riesgo de eventos adversos post-TC.

Discusion

La alta tasa de donacién de nuestro pais es ampliamente cono-
cida, situdndolo por ello como lider mundial en trasplantes de
6rganos desde hace décadas. En nuestro terreno, esto ha posibi-
litado el incremento de los TC también en poblacién pediatrica de
forma progresiva, existiendo multiples consideraciones que deben
ser tenidas en cuenta para evaluar el pasado, presente y futuro en
este escenario.

¢A qué retos nos enfrentamos los cirujanos? El perfil del paciente
candidato a TC ha ido variando con los afos, condicionando las
estrategias quirdrgicas tanto parala extraccién del corazén donante
como para su implantacion.

Determinadas patologias, como la MCP dilatada, hipertréfica, asi
como distintas cardiopatias congénitas con fisiologia biventricular
u otras causas excepcionales (como la enfermedad de Kawasaki,
tumores cardiacos o cardiopatia isquémica), han presentado una

incidencia similar a lo largo de los afios, siendo quizas las mas
«asequibles» desde el punto de vista quirdrgico, al no implicar gran-
des variaciones anatémicas en la mayoria de los casos. Sin embargo,
aquellos pacientes con fisiologia univentricular merecen una espe-
cial atencién, mas atin cuando son una poblacién en aumento, dadas
las mejoras en la supervivencia tras los diferentes estadios de palia-
cién previos.

Mientras que el TC tras cirugia de Norwood no era infrecuente al
inicio de nuestro programa, ahora nos enfrentamos a casos en esta-
dios posteriores con mayor frecuencia, de forma predominante en
los dltimos 5 afios. El paciente «tipico» actualmente presenta una
fisiologia univentricular con multiples cirugias previas e implante
de dispositivos percutidneos en diversas localizaciones, reflejando
el desarrollo paralelo de la cardiologia intervencionista en este
ambito.

Los grupos de St. Louis (Missouri) y Toronto’-¢, asi como el grupo
de Melbourne?, describen de igual forma un incremento de este
perfil de pacientes a partir del 2000, aumentando por tanto la com-
plejidad quirdrgica tras estadios de Glenn y Fontan.

El andlisis secuencial de las anastomosis sobre la base de la
patologia subyacente es la piedra angular para conseguir una
extensa reconstruccién anatémica pre-implante que optimice el
prondstico'% 13, Esto conlleva una ardua labor quirdrgica, con tiem-
pos significativamente mas prolongados de CEC en los Giltimos afios,
precisando en ocasiones hipotermia profunday parada circulatoria
para reconstrucciones pulmonares y de arco complejas. Todo ello
obliga a un control mas exhaustivo adn si cabe de los tiempos de
coordinacién con el equipo extractor y a una reconstruccién con
tejidos heterélogos en gran parte de los casos previa a la llegada
del corazén donante, gracias a lo cual no se han visto afectados los
tiempos de isquemia total desde el inicio del programa.

Nuestros datos en relacién con el incremento del perfil de riesgo
de estos pacientes también coinciden con la serie norteamericana
de Stanford'“. Sin embargo, es llamativo que en el periodo reciente,
cerca de un 50% de los pacientes precisan asistencia ventricular
pre-TC, frente al 15,3% de nuestra serie, pudiendo estar en relacién
directa con el menor tiempo en lista de espera dada la disponibili-
dad de 6rganos dentro de la Organizacion Nacional de Trasplantes
en Espafia.

Los resultados son dependientes del paso del tiempo. En térmi-
nos generales, los avances no solo en el terreno quirdrgico, sino
también en el tratamiento inmunosupresor y manejo postoperato-
rio, han permitido descender drasticamente la mortalidad precoz
por fracaso primario del injerto tanto en nuestra serie como a nivel
mundial’>!6, a costa quizas de sustituir dicha complicacién general
por otras ya individuales derivadas de la complejidad de la cardio-
patia subyacente, caracteristicas anatémicas y dificultades técnicas
del TC.

En relacién con la mortalidad precoz, aunque los datos de la
United Network for Organ Sharing (UNOS) han demostrado cla-
sicamente un incremento en la misma en aquellos pacientes con
multiples cirugias previas!’, esto ya comienza a estar discutido a
la luz de los resultados actuales. Sobre la base de nuestros datos, la
mortalidad precoz presenta un espectacular descenso con el paso
de los afios precisamente en los pacientes con miltiples paliaciones
univentriculares previas.

Asimismo, en nuestros datos no se objetiva que el TC por debajo
del afio de vida condicionase un mejor prondstico. Estos resultados
pueden deberse a que la mayoria de esos pacientes pertenecian al
primer periodo, en el cual existe una mayor mortalidad precoz. Esto,
a su vez, viene determinado por el elevado niimero de pacientes
sometidos a TC con diagnéstico de SVIH en estadio de Norwood
durante los primeros afios del programa, factor asociado con un
incremento en la mortalidad precoz post-TC”!8.

Con el paso de los afos, la supervivencia post-TC se ha visto
incrementada de forma exponencial'®2%, encontrandonos con un
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pool de pacientes que ya alcanzan mas de 10-15 afios post-TC, cons-
tituyendo un reto especialmente para el manejo clinico del balance
de la inmunosupresién y sus efectos secundarios.

La supervivencia a largo plazo de nuestra serie en Espafia
es excelente, superponible a otras series como la de Stanford
o Atlanta'#2!, aunque, a diferencia de esta Gltima, presentamos
una llamativa mejoria en la supervivencia en aquellas cardio-
patias complejas (de predominio univentricular) en el dGltimo
periodo analizado respecto al resto de cardiopatias de la serie.
El retrasplante, aunque infrecuente, sigue presentando elevada
mortalidad2%22 cuando se precisa debido a vasculopatia crénica del
injerto.

Aunque el analisis multivariante es dificultoso en este ambito,
es destacable que los afos recientes son los que se constituyen para
nosotros como el factor clave asociado a una mejor supervivencia,
siendo beneficiados de nuevo en mayor medida los pacientes con
fisiologia univentricular?324,

Podemos resefar que los datos presentados son superponibles
al resto de grandes series mundiales publicadas hasta la fecha, que
aunque siendo escasas, compartimos con todas ellas un mismo
denominador comn: el progresivo incremento en la supervivencia
a pesar del aumento en el perfil de riesgo de estos pacientes.

¢Cuadl es el futuro?

ThyTech Project. Garantizar una hipotética supervivencia inde-
finida del corazén trasplantado seria una revolucién en estos
pacientes, disminuyendo o incluso anulando la necesidad de trata-
miento inmunosupresor, evitando con ello los efectos secundarios
a largo plazo asi como la posibilidad de retrasplante y sus compli-
caciones. Aunque esto es alin una utopia en la actualidad, nuestro
centro es pionero en una reciente linea de investigacién a nivel
mundial que podria suponer unarevolucién en el ambito de la regu-
lacién inmunolégica, permitiendo una supervivencia indefinida del
injerto.

El ThyTech Project es un ensayo clinico que evalia el poten-
cial terapéutico de las células T reguladoras timicas tras su infusién
en pacientes pediatricos sometidos a trasplante. Todo ello esta
liderado por el Laboratorio de Inmuno-Regulacién y la Unidad de
Produccién Celular de nuestro Centro. Esto supondria un inmenso
avance precisamente en los pacientes pediatricos, que, hipotética-
mente, permitiria mantener el injerto normofuncionante a lo largo
de toda su vida.

Trasplante ABO incompatible. Por otra parte, en un futuro no
tan lejano, el trasplante ABO incompatible podra ser finalmente
implantado en Espafia. Con ello conseguiremos incrementar el pool
de donantes para menores de un afio de vida, gracias a la colabora-
cion del Alberta Transplant Institute (Edmonton, Canada), liderado
por la Dra. Lori West, donde esta practica esta implantada ya desde
hace afios, con excelentes resultados2”. Su experiencia en este
ambito, asi como sus mdltiples protocolos, han sido adoptados por
nuestro centro (destacando la exsanguinotransfusién para aclara-
miento de isohemaglutininas durante la CEC para evitar el rechazo
hiperagudo), permitiendo asi sentar las bases para el inicio de este
tipo de trasplante en el pais.

Por dltimo, y aunque no haya sido el objeto de este estudio,
no podemos olvidar que el nifio se convierte en adulto. El TC en
adultos con cardiopatias congénitas entrafla de igual forma una
elevada complejidad, requiriendo un exhaustivo manejo tanto qui-
rargico como multidisciplinar que garantice una 6ptima calidad de
vida.

Limitaciones. Debe tenerse en cuenta la naturaleza retrospectiva
del estudio junto con la falta de disponibilidad de determinadas
variables para su inclusién de aquellos TC realizados durante los
primeros afios de la serie.

Conclusiones

El TC pediatrico presenta 6ptimos resultados en nuestro medio,
superponibles a series mundiales. Aunque su complejidad es
maxima en fisiologia univentricular, los resultados actuales refle-
jan los progresivos avances en el manejo tanto quirdrgico como
peri y postoperatorio, asi como en las estrategias de inmunosupre-
sién. Se nos avecina un futuro en el que seguira incrementandose la
complejidad, lo que supone nuevos retos para todos, que sin duda
asumiremos para seguir innovando y creciendo.
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