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As novas perspectivas do transplante de pulmao:
da preservacdo convencional a perfusdo pulmonar
ex vivo com recondicionamento pulmonar

New perspectives in lung transplantation: from conventional
preservation to ex vivo lung perfusion and lung reconditioning

Paulo Francisco Guerreiro Cardoso

Desde o primeiro transplante realizado
com sucesso em 1983 em Toronto, Canada, a
realidade clinica dos transplantes pulmonares
deve-se a um esforgo conjunto de pesquisadores,
cirurgides, pneumologistas e equipes multidis-
ciplinares no intento de resolver os intimeros
problemas inerentes a esse tipo de transplante.
Dentre os o6rgdos solidos, o pulmio permanece
sendo o de preservacdo mais dificil, e os resul-
tados do transplante pulmonar a longo prazo
ainda permanecem inferiores aos dos demais
orgaos, com sobrevidas globais em um, cinco e
dez anos em torno de 80%, 50% e 280%, respec-
tivamente." Ndo obstante, a prova irrefutavel do
sucesso do transplante de pulméo esta nos 19.792
procedimentos, computados até 2008, ao longo
dos ultimos 25 anos desde a criagdo do Registro
Internacional de Transplantes Pulmonares.”
Embora as indicacdes mais frequentes perma-
necam essencialmente as mesmas (enfisema,
36%; fibrose pulmonar idiopatica, 20%; e
fibrose cistica, 16%), o crescimento exponencial
do numero de transplantes criou uma demanda
crescente de doadores. A despeito do desen-
volvimento de politicas de doacdo de orgdos
mais eficazes e dos avangos nos cuidados nas
UTls, a escassez de doadores permanece em
descompasso com a demanda gerada pela proli-
feracdo dos transplantes pulmonares, sendo o
fator de maior impacto na restricio ao niimero
de transplantes realizados até o momento. Em
nosso meio, uma revisdo recente da oferta de
doadores para transplante pulmonar revelou
que apenas 4,9% dos doadores foram aceitos,
sendo que a taxa de utilizagdo dos enxertos
pulmonares nio ultrapassou 4%.? Tal consta-
tacdo ¢ alarmante, pois essas cifras sdo inferiores
as de centros de transplante em outros paises.
Ademais, essa situagdo provavelmente sera a de
mais dificil solucdo a curto prazo, uma vez que
requer um esforco conjunto de dérgdos gover-
namentais, entidades de transplante e hospitais,

além de educacédo da populacio, treinamento de
equipes médicas, etc. A desproporcdo crescente
entre o numero de 6rgdos doados e o numero
de receptores potenciais em lista de espera gera
uma realidade cruel, uma vez que a escassez
de drgdos vidveis ¢ um fator determinante de
mortalidade dos receptores potenciais em lista
de espera. Outro fator restritivo importante ¢ a
qualidade dos orgdos oferecidos. Paralelamente
aos avancos da imunossupressdo, a evolugdo da
preservacao pulmonar mudou as perspectivas do
transplante, permitindo evoluir-se do pesadelo
logistico da extracdo pulmonar do doador no
proprio centro de transplante para a busca de
orgaos a distancia. As duas ultimas décadas de
pesquisas em preservacdo pulmonar forneceram
valiosos recursos e ampliaram os periodos de
“isquemia segura”. A criacdo de solucdes espe-
cificas para a preservacio do pulmaio,” as novas
técnicas de perfusdo pulmonar, o controle da
reperfusdo, as estratégias e as alternativas de
ventilagdo,*” assim como a inclusdo de aditivos
e a utilizacdo de captadores de radicais livres,
prostanoides e terapia génica, apenas para citar
alguns, trouxeram a preservacdo pulmonar para
a linha de frente como uma alternativa viavel
na ampliacdo das perspectivas de utilizacdo de
orgaos.

A utilizacdo de “doadores marginais”,
cuja denominacdo refere-se aos portadores
de pulmdes que ndo preenchem os parame-
tros ideais para doacdo, constitui-se em uma
fonte alternativa de 6rgdos. A despeito de um
aumento da mortalidade precoce (30 dias) nos
receptores de 6rgdos obtidos de doadores margi-
nais, se comparada aos receptores de 6rgdos
de doadores com pulmdes considerados ideais
(17,5% e 6,5%, respectivamente),® orgdos de
doadores marginais continuam sendo utilizados
em situacdes especificas.

A doagdo pulmonar post mortem — apos
a parada cardiocirculatoria (PCC) — conside-
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rada um verdadeiro tabu desde os primordios
do transplante, passou literalmente de medida
desesperada para realidade clinica. Extensamente
investigada em laboratorio, teve sua aplicacdo
clinica pioneira na Suécia ha 10 anos.” Em um
estudo recente, comparou-se a sobrevida de
transplantados utilizando pulmdes captados
de doadores apos PCC com a daqueles utili-
zando pulmoes de doadores em morte cerebral.
A sobrevida em seis meses, em um ano e em
dois anos foi de 849%, 78% e 69% no primeiro
grupo, respectivamente, e de 949%, 94% e 87%
no segundo grupo.® Steen et al. desenvolveram
o conceito de “recondicionamento pulmonar”,
no qual os pulmdes extraidos sdo reaquecidos
lentamente e submetidos a uma perfusio de
baixo fluxo com uma solucio desenvolvida pelo
préprio autor. Essa perfusido de baixo fluxo com
solucdo paucicelular hiperoncdtica mostrou-se
capaz de reverter o edema pulmonar e de
melhorar as trocas gasosas ao mesmo tempo em
que preserva os pulmdes, permitindo assim que
a equipe de transplante avalie a performance
pulmonar do enxerto antes do implante. O
autor realizou o primeiro transplante pulmonar
a partir de pulmdes inicialmente rejeitados,
que foram recondicionados e transplantados
17 h mais tarde.”’ Sob a alcunha de “perfusio
pulmonar ex vivo”, o sistema foi utilizado, com
sucesso, em outros seis pacientes pelo mesmo
grupo recentemente. As vantagens adicionais
desse processo incluem: periodos mais extensos
de isquemia, permitindo a realizag¢do de todos
os testes de compatibilidade do enxerto com
o receptor; realizacdo dos transplantes em
horarios diurnos e programaveis; e aumento
substancial da disponibilidade de 6rgaos para
transplante. Utilizando o mesmo processo, o
grupo de transplante pulmonar da Universidade
de Toronto relatou que a perfusido ex vivo, em
pulmdes humanos e de porcos, ¢ exequivel por
periodos de até 12 h consecutivas. Outro relato
do mesmo grupo concluiu que a perfusdo ex
vivo prolongada do enxerto resultou em um
desempenho pulmonar superior ap6s o trans-
plante se comparada a perfusdo convencional
com solucdo preservadora e armazenamento
hipotérmico.!"” Partindo-se da premissa de que
800 dos drgdos doados sdo considerados inade-
quados para o transplante, uma parcela desse
manancial de érgdos podera ser recondicionada
e transplantada.
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Neste numero do Jornal Brasileiro de
Pneumologia, Pégo-Fernandes et al.'" inau-
guram a utilizacdo pré-clinica da perfusdo ex vivo
em nosso meio utilizando pulmdes rejeitados
por critérios funcionais (gasometria e infecgio)
e captados para fins de pesquisa. Os resultados
preliminares sdo simplesmente impressionantes,
e repetem o que tem sido observado na litera-
tura internacional. Ha de se comemorar essa
nova tecnologia, que vem de encontro a necessi-
dade premente de um maior aproveitamento dos
poucos doadores que dispomos para o trans-
plante pulmonar, sobretudo em nosso meio,
no qual o indice de aproveitamento de dérgédos
¢ baixo. Para todos nos, cirurgides, clinicos e
pesquisadores envolvidos com pesquisa clinica
e experimental em transplantes, este talvez seja
um momento unico em que teremos todos juntos
o privilégio de participar de um dos maiores
avangos em preservacdo pulmonar desde a “fiel
hipotermia”, proposta inicialmente por Wilfred
Bigelow em Toronto ha mais de meio século.

Dedico este paragrafo final aos cirurgides
toracicos e pneumologistas brasileiros que,
presentes em grande parte das publicacdes
internacionais em transplantes pulmonares
desde seus primordios, tém contribuido signi-
ficativamente para 0s avancos nas pesquisas em
preservacdo pulmonar.
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