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New abdominal heterotopic heart transplantation with left ventri-
cular assistance function. — A new abdominal heterotopic heart trans-
plantation with left ventricular assistance function is described.

Three anastomosis have been done, the first between the left atrium
of the donor’s heart and the recipient’s aorta, the second one between
the donor’s aorta and the recipient's aorta, the third one between the
donor's pulmonary artery and the recipient’s inferior vena cava.

12 experiments have been done. The low output syndrome in the
recipient’'s heart was induced by left anterior descending coronary

artery ligature.

At the end of the experiments the systemic pressure was the same
of the transplanted left ventricle, while the pressure in the recipient’s
left ventricle was 30-50% lower.

The maximum survival rate was 1 month.

Key worps: Heart transplantation, left ventricle.

Il trapianto eterotopico di cuore &
stato tentato per la prima volta da Car-
rel nel 19052

Da allora numerosi sono stati i ten-
tativi sperimentali volti ad ottenere da
un cuore trapiantato in sede eterotopi-
ca una valida funzione emodinamica.

Due sono state le strade seguite:

a) la prima, che riconosce il suo
precursore in Demikhov?® si & rivolta

Lavoro presentato al IX Congresso della
Societa di Chirurgia Cardiaca e Vascolare
(Torino 28-29 ottobre 1983).

Per la corrispondenza: Dr. Roberto Par-
ravicini, Viale Reiter 51, 41100 Modena.

a ricercare l'ipotesi di impiantare il
secondo cuore in serie a quello ospite
in cavita toracica.

Successivamente a Demikhov altri
autori quali Mc Gough ¢, Suros ', Moo-
re” hanno sviluppato questo tipo di ri-
cerca fino a giungere al secondo cuore
toracico proposto da Barnard' (I'uni-
co fino ad ora ad avere applicazione
clinica);

b) la seconda strada si & invece
rivolta a ricercare la medesima possi-
bilita di un cuore emodinamicamente
valido ma in sede extratoracica.
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Il primo tentativo fu proposto nel
1951 da Marcus”, ed in questo caso la
funzione cardiaca del cuore trapianta-
to veniva mantenuta per irrorare un
limitato distretto corporeo.

11 secondo tentativo ¢ stato compiu-
to da Gannon* che, utilizzando la tec-
nica della singola anastomosi descritta
da Stansel e Terino® ha ottenuto una
elevazione della pressione diastolica
creando quindi una sorta di contropul-
satore biologico, rendendo insufficien-
te la valvola aortica del cuore trapian-
tato.

Recentemente Toledo-Pereyra ha
ripreso questo argomento provando 8
ipotesi di trapianto eterotopico addo-
minale di cuore che possa svolgere fun-
zione di pompa extratoracica accesso-
ria.

Delle otto ipotesi proposte da Tole-
do-Pereyra solamente due si sono di-
mostrate moderatamente efficienti.

Il primo di questi modelli presen-
tava le consuete anastomosi aorto-aor-
tica e polmonare-cavale con l'aggiunta
dell'interposizione di un tubo in da-
cron tra la valvola mitrale del donato-
re e l'aorta del ricevente.

Nel secondo modello proposto da
Toledo-Pereyra la novita consisteva nel-
I'interposizione di un omoinnesto tra
l'atrio sinistro del donatore e l'aorta
del ricevente.

Riprendendo gli studi citati si e
giunti da parte nostra ad una nuova
ipotesi consistente in un nuovo tipo di
trapianto eterotopico addominale di
cuore con funzione di assistenza ven-
tricolare sinistra al cuore del ricevente.

Materiali e metodi

Sono stati eseguiti 12 esperimenti uti-
lizzando suini del peso di 1825 kg.

682

L'anestesia in tutti gli animali & stata
fluotanica in respirazione controllata, previa
induzione con thiopentale sodico e.v.

Si procedeva quindi nell’animale rice-
vente ad incannulazione della vena giugulare
interna per PVC e dell'arteria carotide co-

Fig. 1. - Aorta addominale e vena cava infe-
riore isolate a livello sottorenale.

Fig. 2. - Sutura della parete posteriore del-
I'atrio sinistro in corrispondenza dello sboc-
co delle vene polmonari effettuata su banco.




T

mune per PA e pressione ventricolare sini-
stra.

L’attivita elettrica cardiaca veniva moni-
torizzata mediante tracciato -elettrocardio-
grafico.

L'intervento iniziava con una laparoto-
mia xifopubica e isolamento dell’aorta addo-
minale e della VCI a livello sottorenale per
circa 10 cm. (fig. 1).

Lasciato temporaneamente il ricevente
si & proceduto ad una sternotomia mediana
seguita da pericardiotomia longitudinale sul
donatore. La fase successiva dell'intervento
consisteva nell'infusione di circa 400-500 cc.
di soluzione cardioplegica a 4°C, tramite
iniezione diretta sotto pressione nella radice
aortica.

All'arresto del cuore in diastole si proce-
deva a legatura delle due vene cave e a
sezione dell’aorta ascendente e dell’a. pol-
monare il piu distante possibile dai rispet-
tivi piani valvolari.

Le vv. polmonari venivano semplicemen-
te recise.

Il cuore cosi espiantato veniva posto
su banco e si iniziava la sutura della parete
posteriore dell’atrio sinistro in corrisponden-
za degli sbocchi delle vv. polmonari, salvo
una breccia di 1,5 cm. sulla parete atriale
(fig. 2).

Aveva quindi inizio il tempo reale del
trapianto nel ricevente che consisteva nel
confezionamento di tre anastomosi (fig. 3):

a) tra atrio sinistro del donatore e
aorta addominale sottorenale del ricevente
(anastomosi eseguita latero-lateralmente in
continua con Prolene 5/0 doppio ago);

b) tra a. polmonare del donatore e
VCI sottorenale del ricevente (fig. 4) (ana-
stomosi eseguita termino-lateralmente in
continua con Prolene 5/0 doppio ago);

¢) tra aorta del donatore e aorta
addominale sottorenale del ricevente (fig. 5)
(anastomosi eseguita termino-lateralmente in

Fig. 3. - Schema delle tre fasi del trapianto eterotopico. A = anastomosi atrio
sin.-aortica (L-L); B = anastomosi polmonare-cavale (T-L); C = anastomosi aorto-
aortica (T-L); SVC = vena cava superiore precedentemente legata; Ao = aorta
addominale sottorenale; IVC = vena cava inferiore.
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Anastomosi aorto-aortica (T-L).

Fig. 6. - Posizione del cuore
eterotopicamente trapiantato
con l'apice rivolto verso il
diaframma.




Fig. 7. - Caratteristico ECG postoperatorio (QRS invertiti).

continua con Prolene 5/0 doppio ago), a
valle dell’anastomosi a).

A trapianto ultimato il cuore risultava
posizionato con la punta rivolta cranial-
mente verso il diaframma (fig. 6); da qui la
spiegazione del caratteristico ECG post-
operatorio (fig. 7).

Allo scopo di ridurre al minimo il ri-
schio di inginocchiamento dell'organo sui
peduncoli vascolari si procedeva alla crea-
zione di una « tasca » ricavata dal peritoneo
parietale in grado di mantenere il cuore
eterotopico nella sua posizione.

La sutura della laparotomia secondo gli
strati della parete poneva quindi termine
all'intervento.

Per verificare la validita emodinamica
del cuore eterotopicamente trapiantato si

sipesiiabeiai Lﬁ
: . Dn :

Fig. 8. - ECG raffigurante l'infarto indotto
sperimentalmente mediante legatura dell’a.
coronaria discendente anteriore.

effettuava la legatura dell’a. coronarica di-
scendente anteriore nel cuore del ricevente
mediante toracotomia sinistra, causando in
tal modo un infarto con conseguente in-
staurarsi di una sindrome da bassa gittata
(fig. 8).

Risultati

I risultati ottenuti da questa nuova
metodica chirurgica di trapianto car-
diaco eterotopico addominale con fun-
zione di assistenza ventricolare sinistra
sono condensati nella tabella I.

Eccetto il primo esperimento (su
un totale di 12 trapianti eseguiti) com-
piuto allo scopo di verificare la possi-
bilita di realizzazione della procedura
chirurgica, tutti gli altri hanno dimo-
strato una ottima attivita emodinamica
del cuore trapiantato.

La terapia antirigetto ¢ stata ese-
guita somministrando 1 mg/kg pro die
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TABELLA 1

Risultati relativi a 12 trapianti eterotopici addominali di cuore
con funzione di assistenza ventricolare sinistra.

Leg. :
* 5 - ¥ So- Causa y Gitt.
Esper. | PAR (*) [ PVSR (°)] PVST () BVEi(™) pravv. fapite célr&:f, card.
1 80/60 80/0 — - 3h sacrif. No 04
2 80/60 40/0 80/40 —5/+10 6 h sacrif. Si 1.2
3 90/70 50/0 90/50 —5/+101 2 h EN.(CY) Si 1.0
4 100/70 40/0 100/50 —5/+15| 4 gg. rigetto Si 1.1
b 100/70 50/0 100/60 —5/+10| 2 h E.V. Si 1.2
6 100/65 40/0 100/55 —5/4+10| 1 h F.V. Si 1.0
7 90/55 40/0 100/40 —5/+10| 1 mese sacrif Si 15
8 100/60 50/0 100/50 —5/+10 3 h F.V. Si 1.3
9 100/65 60/0 100/50 —5/+10(12 h E.V. Si 11
10 90/60 70/0 90/40 —5/+15| 3 gg rigetto Si 1.2
11 90/60 40/0 90/40 —5/410| 6 gg rigetto Si 1.1
12 110/75 60/0 110/60 —5/410(18 h E.V. Si 15
PAR (¥*) Pressione arteriosa ricevente.

PVSR (°) Pressione ventricolo sinistro ricevente.
PVST (') Pressione ventricolo sinistro trapiant.

F.V. (°°) Fibrillazione ventricolare.

di metil-prednisolone (Solu-Medrol) per
via parenterale.

La sopravvivenza massima ¢ stata
di un mese.

Reperti anatomo-patologici

Il cuore del ricevente mostrava le
cavita sinistre ingrandite. Era inoltre
evidente una zona infartuata in corri-
spondenza della punta e della parte in-
feriore del setto.

Il peso del cuore trapiantato era au-
mentato (circa il doppio) e si presen-
tava naturalmente ipertrofico.

In alcuni cuori si sono riscontrati
trombi a livello di cavita ventricolare
sinistra.

La cavita atriale sinistra risultava
notevolmente ipertrofizzata ed in gran
parte trombizzata (fig. 9-10).
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Fig. 9. - A sinistra cuore trapiantato. A de-
stra cuore del ricevente.

Esame istologico

Nel cuore del ricevente era presente
una zona necrotica a livello della pun-
ta e della parete inferiore del setto;



Fig. 10. - Cuore trapiantato con cavita trombizzate.

con presenza di miocitolisi focali e nu-
merose aree necrotiche subendocardi-
che a carico del ventricolo sinistro.

Nel cuore trapiantato erano eviden-
ti segni di infiltrazione linfomonocitica
perivascolare, recenti aree necrotiche,
fibrosi focali e microcalcificazioni. L'en-
dotelio dei piccoli vasi risultava iper-
plastico (fig. 11-12-13).

Discussione

Le modifiche tecniche apportate al
trapianto eterotopico addominale senza
funzione di assistenza ventricolare si-
nistra ¢i hanno consentito di introdur-
re questa nuova metodica chirurgica.
Infatti, aggiungendo alle due consuete
anastomosi (aorto-aortica e polmona-
re-cavale) l'anastomosi tra atrio sini-

stro e aorta addominale, grazie alla po-
sizione capovolta del cuore, per la pri-
ma volta si & potuto eseguire un tra-
pianto cardiaco extratoracico in cui il
cuore esercita la sua funzione di pompa.

Fig. 11. - Referto microscopico del cuore del
ricevente.
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L'infarto indotto nel cuore del rice-
vente, mediante legatura dell’arteria
coronarica discendente anteriore e la
conseguente sindrome da bassa gittata
hanno inoltre confermato la validita
di tale trapianto.

} Al P
2 mmf‘ ath-

Figg. 12-13. - Referti microscopici del cuore
trapiantato.

Come ¢ possibile osservare nella
tabella I, la pressione sistemica corri-
spondeva a quella del cuore trapianta-
to, mentre la pressione ventricolare si-
nistra del cuore trapiantato si dimo-
strava sempre maggiore di quella del
ventricolo sinistro del cuore del rice-
vente.

E’ inoltre possibile osservare nel
grafico n. 1 (fig. 14) lo stato emodina-
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mico del cuore trapiantato ad un mese
di distanza dall’esperimento.

Si dimostrava in questo caso la co-
stante attivita del cuore eterotopica-
mente trapiantato come supporto alla
circolazione del ricevente.

E’ altresi evidente la possibilita di
funzionamento offerta da questa meto-
dica per periodi di tempo relativamente
lunghi.

NN
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Fig. 14. - Stato emodinamico del cuore tra-
piantato ad un mese dall'impianto.

La morte in alcuni casi per fibrilla-
zione ventricolare & da ricondurre alla
labilita cardiocircolatoria del maiale
e alla logica reazione ad un troppo este-
so infarto indotto sperimentalmente
mediante la legatura della discendente
anteriore nel cuore del ricevente.

Resta comunque evidente non solo
la possibilita realizzativa di questa nuo-
va metodica chirurgica, ma soprattutto
il vantaggio che comporterebbe la pos-



sibilita di studiare con un intervento
di relativamente rapida esecuzione ed
indubbiamente meno indaginoso, com-
plesso e costoso del trapianto ortoto-
pico, il cuore trapiantato in condizioni
di lavoro e quindi fisiologiche.

RIASSUNTO

Viene descritto un nuovo trapianto ete-
rotopico addominale di cuore con funzione
di assistenza ventricolare sinistra.

Lo scopo & stato raggiunto utilizzando
tre anastomosi:

1) tra la arteria polmonare del dona-
tore e la vena cava inferiore del ricevente;

2) tra l'aorta del donatore e l'aorta
addominale del ricevente;

3) tra l'atrio sinistro del donatore e
l'aorta addominale del ricevente al di sopra
della precedente anastomosi.

Sono stati eseguiti 12 esperimenti su
suini del peso di circa Kg. 18-25. Si indu-
ceva quindi una sindrome da bassa gittata
nel cuore del ricevente mediante legatura
dell’a. coronarica discendente anteriore. Al-
la fine degli esperimenti la pressione nel
ventricolo sinistro del cuore trapiantato ri-
sultava equivalente alla pressione sistemica,
mentre la pressione nel ventricolo sinistro
del cuore del ricevente era del 30-50% in-
feriore.

Il massimo di sopravvivenza & stato di

un mese con trapianto emodinamicamente
funzionante.

10.

. Barnard C. N, Losman J. G.
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