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| RESUMEN

LAS FUNCIONES PERDIDAS DE LA LARINGE O LA TRAQUEA se pueden reemplazar de
diferentes maneras; sin embargo, ninguna alternativa es fisiol6gica y los pacientes
quedan con dificultades funcionales y de autoestima que alteran la calidad de sus
vidas. Eltrasplante de estos 6rganos es una alternativa Gtil, pero deben cumplirse
ciertos requisitos bésicos en cuanto a la revascularizacién, la reinervacién y la
inmunosupresién. El primero se logré con el conocimiento de los territorios vas-
culares y los avances en las técnicas quirtrgicas. Las dificultades para la reinervacion
todavia no se han superado totalmente, pero se puede lograr tono en los pliegues
vocales y obtener funcionalidad manipulando su posicién. La inmunosupresién se
logra con ciclosporina cuyos requerimientos se definieron en modelos experi-
mentales. La principal razén para hacer estos y otros trasplantes es mejorar la
calidad de vida de las personas que han sufrido la pérdida de un 6rgano. Se
presenta una revisién de aspectos importantes a tener en cuenta para llevar a
cabo estos trasplantes.
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| INTRODUCCION

EN LA cLinica CLEVELAND, Ohio, en EE.UU., se llevé
a cabo en 1998 (1) el primer trasplante exitoso de
laringe; con ello, este tipo de trasplante empez6 a
constituirse en una opcion fisiolégica para restaurar
las funciones perdidas después de una laringecto-
mia por neoplasia, por causas traumaticas o por
otras causas. El paciente recuperé la fonacién y
pudo deglutir adecuadamente aunque debid
continuar respirando por traqueostomia. A pesar
de esta limitacion ha manifestado su satisfaccién
por el resultado. El éxito se basé en la adecuada
revascularizacién del érgano implantado.

FUNCIONES DE LARINGE
Y TRAQUEA

LA LARINGE es un 6rgano fibrocartilaginoso cuyas
principales funciones, ademas de la fonaci6n, son:
proteger la via aérea inferior durante la deglucién,
regular el aire que pasa a la trdquea durante la
respiracién y servir como soporte de los misculos
de la parrilla costal para realizar esfuerzos. La
trdquea transporta el aire desde y hacia los
pulmones y lleva las secreciones hacia el exterior
por medio del movimiento ciliar.

La persona que pierde su laringe queda privada de
la capacidad normal de fonacién y respiracién y
requiere una traqueostomia, lo cual le genera
alteraciones en los sentidos del olfato y el gusto.
Como consecuencia de lo anterior, disminuye noto-
riamente la capacidad laboral y hay tendencia a la
depresion y al aislamiento y, en algunos casos, al
suicidio (2,3). Las opciones para restaurar la fona-
cién en los pacientes con pérdida de la laringe son
la llamada “voz esofdgica”, la electrolaringe y la
voz con fistula traqueoesofégica. Sin embargo,

ninguna de estas opciones es fisiolégica y los pa-
cientes contindan experimentando algin grado de
limitacién funcional.

En el caso de la trdquea, la pérdida total de su
funcién ocurre fundamentalmente por estenosis
de més de la mitad de su longitud, lo cual plantea
un problema complejo pues aln no se ha descrito
el sustituto ideal y en esta situacién no es técni-
camente factible resecar el segmento estenético y
hacer anastomosis término-terminal para garan-
tizar su permeabilidad.

Una encuesta realizada en el Reino Unido en 372
pacientes con traqueostomia revelé que al menos
el 75% aceptaria un trasplante de laringe si fuera
seguro para ellos; el 58% lo aceptaria si hubiera la
oportunidad de recuperar algo de voz aunque
permaneciera el traqueostoma y el 50%, aunque
la voz no fuera normal (4).

Las estenosis traqueales pueden ser causadas por
dano iatrogénico, trauma externo, malformacio-
nes congénitas o procesos inflamatorios. A pesar
de las mdltiples técnicas practicadas en la recons-
truccién traqueal, el restablecimiento de su per-
meabilidad después de dafios extensos, es decir
mas de la mitad de su longitud, es un problema
no resuelto ya que no se ha podido encontrar el
sustituto ideal. Algunos autores han utilizado sin
éxito injertos periésticos, colgajos miodseos,
pericéardicos y costales (5,6). Los aloinjertos
vascularizados son actualmente uno de los
métodos quirdrgicos mas confiables para reparar
defectos traqueales largos (7).

El Grupo multidisciplinario de trasplantes de laringe
y traquea del Hospital Universitario San Vicente de
Pall-Universidad de Antioquia ha logrado
desarrollar una técnica quirdrgica efectiva para
hacer trasplantes exitosos de laringe y traquea.
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Su éxito se basd, entre otros aspectos, en la manera
de revascularizar el érgano. Ya algunos autores
habfan reportado la revascularizacién exitosa de
la laringe y la trdquea en modelos experimentales
(8.9). Un trasplante de estos 6rganos debe reali-
zarse con segmentos vascularizados tanto desde
el punto de vista arterial como venoso. En caso
contrario, el érgano trasplantado tiende a la este-
nosis o la malacia (10).

ASPECTOS
FUNDAMENTALES

PARA TRASPLANTAR LA
LARINGE Y LA TRAQUEA

Revascularizacién

Los TERRITORIOS VASCULARES de la laringe y la traquea
dependen basicamente de las arterias tiroideas
superior e inferior. La revascularizacién de estos
6rganos se delined desde mediados del siglo XX en
un modelo canino para el trasplante laringeo (11).
Sin embargo, sélo a finales de dicho siglo se deter-
mind que la anatomia vascular se debia estudiar
de manera dindmica evidenciando hasta dénde
llegaban los flujos en condiciones de presién simi-
lares a las fisiolégicas. Bajo estas condiciones se
determiné que la arteria tiroidea superior puede
nutrir hasta 13 anillos traqueales {12). Las amplias
anastomosis de estos territorios permiten revas-
cularizar grandes segmentos de traguea. Sin em-
bargo, se debe tener precisién en el borde inferior
de la trdquea trasplantada pues su parte mas dis-
tal depende de otros territorios vasculares como
la arteria subclavia, la suprema intercostal, la ma-
maria interna y las bronquiales. La permeabilidad
vascular es fundamental para mantener viable el
trasplante (Figura N° 1).
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i Figura N° 1
TRAQUEA REVASCULARIZADA RODEANDO
EL TUBO ANILLADO. SE SENALA LA ARTERIA
TIROIDEA INFERIOR SALIENDO DE LA CAROTIDA
EN FORMA DE PARCHE.

Reinervacién

LA REINERVACION es uno de los aspectos mas dificiles
de lograr pues la mayoria de los experimentos se }
han realizado en modelos animales y existen mar- |
cadas diferencias de una especie a otra (13). Enel |
caso de la laringe, el objetivo de la reinervacién es |
lograr un estado fisiolégico que permita restaurar
la sensibilidad y los movimientos de aduccién y !
abduccién. La sensibilidad de la traquea se logra |
recuperando las funciones propias de los sistemas $
simpético y parasimpético que van con los grandes
vasos que nutren el 6rgano. Es posible obtener ]
reinervacion laringea por anastomosis directas !
entre los nervios laringeos superiores (14); la sen- |
sibilidad se obtiene alrededor de los tres meses des- |
pués del trasplante, con lo cual los pacientes pue- |
den reanudar la via oral sin sufrir broncoaspiracién.
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Los movimientos de aduccién y abduccién permiten
la apertura y cierre de los pliegues vocales y su
coordinacién depende de la reinervacién del nervio
laringeo recurrente y de la rama externa del nervio
laringeo superior (15). La anastomosis directa de
los nervios laringeos recurrentes genera sinquinesis,
fenémeno que hace que los movimientos se pro-
duzcan de manera aberrante sin lograr coordina-
cién. La anastomosis de las ramas terminales de
estos nervios podria hacer recuperar algo de la
movilidad de los pliegues vocales; otra opcion seria
practicar la anastomosis directa de los pediculos
neuromusculares pues no se produce sinquinesis
(16). Aunque no se logren movimientos efectivos,
la recuperacién del tono pudiera permitir cirugias
sobre el esqueleto laringeo para mejorar sus fun-
ciones (Figura N° 2).

Figura N° 2
PLIEGUES VOCALES DE UNA LARINGE
TRASPLANTADA, EN LA QUE SE UTILIZARON
PEDICULOS NEUROMUSCULARES; UN ANO DESPUES
SE OBSERVAN TONO Y LUZ AEREA.

Sélo cuando se hayan llevado a cabo suficientes
trasplantes laringeos en humanos se conocera la
forma ideal de reinervar el érgano trasplantado.

Por ahora se recurre a los pediculos neuromuscu-
lares, la anastomosis de los nervios laringeos
superiores y las laringoplastias o tiroplastias para
manipular las posiciones de los pliegues vocales
segun la prioridad de los pacientes.

Inmunomodulacién

OTRO ASPECTO FUNDAMENTAL en el éxito de un tras-
plante es la prevencién del rechazo. En el caso de
la laringe y la trdquea, el éxito empieza desde la
seleccion del donante. Debe haber compatibilidad
entre éste y el receptor, aunque mas importante
que la compatibilidad basada en los antigenos del
complejo mayor de histocompatibilidad es la ma-
nera de reaccionar de los érganos entre sf, dato
que se obtiene con anticuerpos citotéxicos detec-
tados por métodos como la citometria de fiujo. Adi-
cionalmente, se puede establecer con anticipacion
un panel de reactividad, que predice la reaccién
con la poblacién general.

Entre las drogas inmunosupresoras mas impor-
tantes estd la ciclosporina, la cual determiné desde
su introduccién un gran avance en la prevencién
del rechazo y permiti6 el progreso de nuevos tras-
plantes. Los requerimientos de la misma en el
trasplante de laringe ya han sido definidos experi-
mentalmente (17). En la actualidad se cuenta con
otros agentes mas selectivos y que ocasionan me-
nos reacciones adversas, como el tacrolimus. Los
anticuerpos monoclonales se utilizan para inducir
la inmunosupresién, para sostenerla y para el res-
cate en pacientes con rechazo agudo. En el caso
de algunos trasplantes se considera que la pre-
vencién del rechazo agudo previene también el
rechazo crénico. La timoglobulina, potente inmu-
nosupresor que tiene efectos sobre toda la pobla-
cién de linfocitos, se puede utilizar para la induc-
cién y se asocia con cualquier inhibidor de Ia
interleukina 2, principaimente el FK 506, el cual
puede continuarse después como monoterapia
(18).

65

IATREIA / VOL 17 / No.1 / MARZO / 2004




La radioterapia externa aplicada a la laringe puede
disminuir la respuesta inmune por destruccién de
antigenos y células linfoides en transito. Con ella
se logra disminuir el rechazo, generar tolerancia y
disminuir los requerimientos de las drogas inmuno-
supresoras hasta llegar incluso a no requerirlas
(19). Para algunos injertos de traquea se ha utili-
zado de manera experimental la radioterapia, sin
necesidad de inmunosupresores (20). Estos casos
no pueden considerarse como verdaderos tras-
plantes por no tener vasos de nutricién y drenaje
pero sirven como modelo para la modulacién.

El seguimiento y control de la compatibilidad en
los trasplantes de laringe y traquea se realiza con
biopsias de mucosa y submucosa, pues alli se en-
cuentran los blancos de la respuesta inmune (21)
(Figura N° 3).

Figura N° 3
BIOPSIA DE MUCOSA Y SUBMUCOSA
EN TRANSPLANTE DE LARINGE

L

Obsérvese la arquitectura preservada, con leve aciimuio de
linfocitos y discreta metaplasia del epitelio.
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| CONCLUSION

LA LARINGE se puede considerar un 6érgano no
vital, pues aunque al extraerla se pierden sus fun-
ciones en la deglucién y la respiracién, el pacients
puede sobrevivir con una traqueostomia; sin em4
bargo. hay una justificacién ética para el trasplante
por la posibilidad de ofrecerle al paciente una mejo-
ria sustancial en su calidad de vida. Los avances en}
la medicina actual han logrado que la expectativaj

de vida del ser humano supere los 74 anos en la
mayor parte de los paises del mundo. Con estos]

indices de sobrevida cada vez més altos, se pone:

de relieve la importancia de la calidad de vida en la§

cual juega un papel fundamental la laringe, pues:

su pérdida priva al paciente de la fonacién, la res-
piracién fisiolégica, el gusto y el olfato, y lo somete
a sobre alteraciones cosméticas y sicoldgicas. El
transplante de laringe se convierte, segin se ha}
expuesto, en una alternativa real para estos:
pacientes. Hasta la fecha se han practicado 6
transplantes de laringe en el Hospital Universitario §
San Vicente de Pall y préximamente seran publi- §

cados sus resultados.

[SUMMARY

TRANSPLANTATION OF LARYNX AND TRA- |
CHEA: BOTH A PRESENT AND FUTURE OP-

TION

Lost FuNcTions of the larynx and the trachea may 1
be restored by different means, but none of them ;
is physiologic and patients are left with functional ?
difficulties and self-esteem disorders that alter the :

quality of their lives. Transplantation of these or-

gans is an useful alternative but certain basic re- §
quirements concerning revascularization, reinner- |
vation and immunosupression should be fulfilled. §
The former has been achieved through the knowl-
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edge of vascular territories and the advances in
surgical techniques. Difficulties for reinnervation
have not yet been thoroughly overcome but tone
can be achieved in the vocal folds and functional-
ity may be obtained by manipulation of their posi-
tion. Immunosupression is produced with cyclospo-
rine which requirements were determined in ex-
perimental models. The main reason for carrying
out these and other transplantations is to improve
the quality of life of persons who have suffered
the loss of an organ. A review is presented on im-
portant aspects that have to be taken into account
when performing these transplantations.
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