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Resumen
Introducción. La intubación traqueal prolongada puede causar estenosis. En lesiones extensas, se han realizado 
trasplantes o colocación de prótesis sin buenos resultados. El trasplante evoluciona frecuentemente con necrosis, 
retraso de la cicatrización, estenosis e isquemia.  En este trabajo se realizó el trasplante de un segmento anterior de 
la pared traqueal, para preservar el suministro vascular del tejido que permita ampliar la luz traqueal y supere los 
problemas derivados del trasplante completo o de la inserción de prótesis. Objetivo. Evaluar la viabilidad, los cambios 
histológicos macroscópicos y microscópicos en trasplante alógénico de un parche anterior de tráquea, en dos grupos 
de conejos, con  y sin inmunosupresión. Métodos. Estudio experimental, prospectivo, randomizado y controlado. Se 
utilizaron 15 conejos de cepas exocriadas. En 5 se realizó autotrasplante para estandarizar la técnica quirúrgica. En 
10 se realizó alotrasplante de la pared anterior de la tráquea, a 5 de los cuales se les administró ciclosporina. Se 
hizo la eutanasia al día 15 del postoperatorio, para estudio macro y microscópico. Resultados. Todos los conejos 
evolucionaron satisfactoriamente. No hubo diferencia significativa entre los que recibieron inmunosupresión y los que 
no la recibieron, cuando se evaluó la pérdida del epitelio, tejido de granulación, infiltración linfocitaria y fibroproliferación. 
Sí hubo oclusión luminal debido a causas inflamatorias. Al evaluar hialinosis vascular, estrechez vascular, endotelitis y 
linfangiectasias no hubo diferencia significativa, ninguno presentó necrosis tisular. Se encontraron numerosos capilares 
permeables en el segmento trasplantado y conservación del epitelio. Conclusiones. El trasplante segmentario de pared 
anterior de tráquea permitió ampliar la luz traqueal con preservación vascular del injerto y buena viabilidad, macro y 
microscópica. La evolución postquirúrgica fue buena en ambos grupos. 
Palabras clave: Trasplante; Tráquea; Conejos; Inmunosupresión

Abstract
Introduction. Prolonged tracheal intubation can cause stenosis. In extensive lesions, they have performed transplants 
or prosthesis placement without good results. Transplantation frequently evolves with necrosis, delayed healing, and 
ischemia. The anterior segment of the tracheal wall was transplanted to preserve the vascular supply of the trachea. 
Objectives. Verify that the transplant of a previous patch of the trachea, allows to expand the tracheal lumen in its anterior 
part and overcome the problems derived from the complete transplant or the insertion of prosthesis and evaluate the 
viability, macroscopic and microscopic changes of the transplant in two groups of rabbits, one of which will receive 
treatment with immunosuppressants. Methods. Experimental, prospective, randomized and controlled study. We used 
15 rabbits of exocriated strains. In 5, autotransplantation was performed to standardize the surgical technique. In 10, an 
alotransplant of the anterior wall of the trachea was performed, 5 of which were administered ciclosporin. Euthanasia was 
performed 15 days postoperatively, for macro and microscopic study. Results. All rabbits evolved satisfactorily. There was 
no significant difference between those who received immunosuppression and those who did not receive it, when loss of 
epithelium, granulation tissue, lymphocyte infiltration and fibroproliferation was evaluated. If there was luminal occlusion 
due to inflammatory causes. When evaluating vascular hyalinosis, vascular stricture, endothelitis and lymphangiectasis 
there was no significant difference. In none was tissue necrosis found. There were numerous permeable capillaries in the 
transplanted segment and conservation of the epithelium. Conclusions. The segmental transplantation of the anterior wall 
of the trachea allowed to enlarge the tracheal lumen with vascular preservation of the graft and good viability, macro and 
microscopic. Postoperative evolution was good in both groups.
Keywords: Transplantation; Trachea; Rabbits; Immunosuppression
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INTRODUCCIÓN
Una complicación frecuente post-

intubación prolongada es la estenosis 
traqueal. La resección del segmento es-
tenosado es una alternati va, pero puede 
ser un problema si este es largo, en cuyo 
caso al no haber tejido sufi ciente se ti ene 
que uti lizar prótesis o realizar trasplan-
te1,2,3 . Así, se han uti lizado  prótesis de ti -
tanio, polieti leno, silicón, marlex y tefl ón, 
sin éxito, porque permiten fugas de aire, 
se colapsan o no permiten movilizar las 
secreciones bronquiales4.

 El trasplante de tráquea se viene rea-
lizando en varios centros, pero la necro-
sis, retraso de la cicatrización, estenosis 
o malasias por isquemia son causas de 
fracaso5. El trasplante traqueal se ha di-
fi cultado por tres factores: preservación, 
inmunosupresión y revascularización del 
injerto, este últi mo  porque se suprime el 
aporte sanguíneo originado por plexos y 
se altera el proceso de cicatrización. Ex-
perimentalmente se ha observado que la 
máxima longitud traqueal resecable sin 
complicaciones son 4 cm  (4 ó 5 anillos), 
pero si el trasplante es mayor ocurre ne-
crosis, especialmente de la porción me-
dia1,6. Para evitar este problema, experi-
mentalmente, se cubrieron con colgajos 
de omento; pero no ha funcionado en 
injertos mayores de 6 cm porque sólo se 
revascularizaron las líneas de sutura y no 
la porción media del injerto6. La revas-
cularización directa no ha dado buenos 

resultados; así, los vasos se obstruyen 
y el injerto se necrosa3,7. Por otro lado, 
Yokomise y col. realizaron trasplantes tra-
queales de segmentos de 10 anillos, pero 
dividió el injerto en dos segmentos, de 
tal forma que realizó tres suturas anas-
tomóti cas combinadas con omentopexia 
en las zonas distales y media, con buenos 
resultados8. 

Considerando estos problemas, el 
presente artí culo muestra el trasplante 
de un segmento de la pared anterior de 
la tráquea para que el suministro vascular 
del tejido restante mantenga la vitalidad 
del segmento trasplantado a través de los 
vasa vasorum. Así, el objeti vo de nuestra 
investi gación fue demostrar que el tras-
plante de la pared anterior de la tráquea 
a modo de “parche”, permite ampliar la 
luz traqueal con éxito, evaluando la via-
bilidad, cambios macroscópicos y micros-
cópicos en dos grupos de conejos, con y 
sin tratamiento inmunosupresor.

MÉTODOS
Se realizó un estudio experimental, 

prospecti vo, randomizado y controlado. 
Se uti lizó 15 conejos de cepas exocria-
das, con peso promedio de 3 kg. A los 
primeros 5 conejos se les practi có auto-
trasplante con la fi nalidad de estandari-
zar la técnica. A los 10 conejos restantes 

se les realizó alotrasplante parcial de 
tráquea; cinco de ellos recibieron trata-
miento con ciclosporina a la dosis de 25 
mg/kg/día, escogidos al azar. Todos los 
animales recibieron profi laxis anti bióti -
ca con enrofl oxacina 5 mg/kg, en dosis 
única y tramadol 3 mg/kg. La inducción 
anestésica se realizó con ketamina 10 
mg/kg y xilacina 4 mg/kg endovenosa; y 
como mantenimiento: ketamina 10 mg/
kg diluido en suero fi siológico al 0,9%. 
En el postoperatorio se administró como 
analgésico tramadol 5 mg/kg subcutáneo 
cada 24 horas. 

Los animales fueron afeitados a nivel 
de la región anterior del cuello y  coloca-
dos en decúbito dorsal y fi jados por las 
extremidades a una mesa quirúrgica de 
Claude Bernard. Bajo condiciones qui-
rúrgicas de asepsia y anti sepsia, se hizo 
la resección de un segmento de la pared 
anterior de la tráquea, consti tuido por 5 
anillos traqueales (fi gura 1A), que fueron 
trasplantados al conejo receptor median-
te puntos separados de polidoxanona 
6/0, monofi lamento, tal como se apre-
cia en la fi gura 1B. La incisión se suturó 
con puntos separados en un solo plano 
con nylon 4/0 (fi gura 1C). Todos los ani-
males toleraron el procedimiento y so-
brevivieron. La evolución postoperatoria 
fue sati sfactoria, excepto un conejo que 
presentó paro respiratorio durante la in-
ducción de la anestesia, por lo que fue 
descartado del estudio.

 Figura 1.  Secuencia del trasplante de pared anterior de la tráquea. A) Exéresis de la pared anterior de la tráquea. B) Colocación de los puntos 
de sutura para unir el segmento anterior de la tráquea del donante a la tráquea del receptor. C) trasplante suturado, previa comprobación de la 

impermeabilidad y antes de cerrar tejido muscular y piel.
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En el día 15 del postoperatorio se rea-
lizó la eutanasia para el estudio macros-
cópico y microscópico del injerto (fi gura 
2). Para este procedimiento se uti lizó la 
solución inyectable T61 para eutanasia 
en animales, cumpliendo las correspon-
dientes normas vigentes.

En el estudio microscópico se eva-
luaron las siguientes variables: oclusión 
luminal, pérdida del epitelio, presencia 
de tejido de granulación, infi ltración lin-
focíti ca y fi bro-proliferación como indica-
dores cuanti tati vos. Asimismo se evaluó: 
hialinosis vascular, estrechez vascular, 
endoteliti s y linfangiectasia como indi-
cadores cualitati vos. Tanto las variables 
cuanti tati vas como cualitati cas se evalua-
ron en relación a la viabilidad del injerto.

Para el análisis estadísti co se uti lizó 
la prueba U de Mann-Whitney conside-
rando signifi cati vo un valor de p <0,05. 
Los animales de experimentación fueron 
tratados de acuerdo a la Ley N°30407 de 
Protección y Bienestar Animal en el Perú; 
asimismo, el estudio fue aprobado por 
el Comité de Éti ca e Investi gación de la 
Facultad de Medicina de la Universidad 
Nacional Mayor de San Marcos.

RESULTADOS
Clínicamente todos los animales evo-

lucionaron con normalidad, no obser-
vándose difi cultad respiratoria, signos 
obstructi vos traqueales, ni evidencia de 
infección traqueal o de herida operatoria.

Análisis de indicadores cuan� ta� vos

Las variables oclusión luminal, pérdi-
da de epitelio, tejido de granulación, in-
fi ltración linfocitaria y fi broproliferación 

se miden como porcentaje de extensión, 
por lo tanto, desde el punto estadísti co 
se manejan como variables cuanti tati vas 
conti nuas. Al observar los valores de las 
medias y desviaciones estándar, se evi-
denció una distribución asimétrica, y por 
lo tanto se realizó una prueba no para-
métrica para su análisis  En este caso se 
aplicó la prueba U de Mann-Whitney y se 
consideró signifi cati vo un valor p<0,05.

Así, vemos en las fi guras 3 y 4 las me-
dias de estas variables según grupo (con 
inmunosupresión o sin inmunosupre-
sión). Para las variables oclusión luminal 
y pérdida de epitelio, la media fue mayor 
en el grupo con inmunosupresión, siendo 
la diferencia estadísti camente signifi cati -
va sólo en el caso de la oclusión luminal 
(p<0,05). Para las otras variables las me-
dias fueron similares entre ambos grupos 
(fi gura 3). 

Análisis de indicadores cualita� vos

Las variables hialinosis vascular, estre-
chez vascular, endoteliti s y linfangiectasia 
son variables cualitati vas, que se midie-
ron mediante una escala ordinal (ausen-
te, leve, moderada y severa). Puesto que 
son ordinales, también se aplicó una 
prueba no paramétrica, siendo también 
la prueba U de Mann-Whitney la que se 
empleó y se consideraró signifi cati vo un 
valor p<0,05. Así, en ningún caso se en-

contró una asociación signifi cati va. En la 
fi gura 4 se muestra el compromiso de los 
indicadores cualitati vos de los animales 
de experimentación.

Todos los especímenes del trasplante 
de tráquea mostraron condiciones histo-
lógicas viables en el momento de la toma 
de muestra. No hubo necrosis en ningu-
no de los tejidos. Este hallazgo histológi-
co fue corroborado con la presencia de 
numerosos capilares permeables en el 
segmento  trasplantado según inmuno-
histoquímica CD34, tal como se muestra 
en la fi gura 5.

Las característi cas de acti vidad inmu-
nológica inmediata se expresan en las 
variables de acti vidad: oclusión luminal, 
pérdida de epitelio de cubierta, tejido de 
granulación y respuesta infl amatoria lin-
focitaria, endoteliti s y linfangiectasia, Los 
resultados estadísti cos no mostraron di-
ferencias signifi cati vas de efecto infl ama-
torio entre ambos  grupos, aun teniendo 
en cuenta la acción de los inmunosupre-
sores que favorecen la sobrevida del in-
jerto (fi gura 6). Queda demostrado que 
en ambos grupos, independientemente 
de la terapia inmunosupresora, existi e-
ron niveles aceptables de viabilidad ti su-
lar compati bles con la sobrevida de los 
animales trasplantados.

Figura 2. Vista del interior de la tráquea 
exponiendo el epitelio endotraqueal, y la 

cicatrización del injerto, luego de la eutanasia a 
los 15 días del postoperatorio.

Figura 3. Porcentaje de conejos con inmunosupresión (IS) y sin inmunosupresión (No IS), que 
presentaron oclusión luminal (diferencia estadísticamente significativa p<0,05), pérdida de epitelio, 

tejido de granulación, infiltración linfocitaria y fibroproliferación. 
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En cuanto a los criterios histológicos 
de cronicidad: hialinosis vascular, fi bro-
proliferación y estrechez vascular, tam-
poco se encontraron  diferencias estadís-
ti camente signifi cati vas.

DISCUSIÓN
El conejo es un modelo versáti l para 

la investi gación del trasplante traqueal. 
Su tráquea mide en promedio 6,5 cm de 
largo y 0,5 cm de diámetro. Tienen anillos 
carti laginosos conectados por ligamentos 
en la parte anterior y el músculo traqueal 
en la parte posterior1,9. La anatomía tra-
queal de los humanos se le parece mu-
cho. Son fi logenéti camente más cercanos 
a los primates y ti enen un fondo genéti co 
más diverso que las cepas de roedores 
endogámicas y exogámicas. Esto hace 
que el modelo sea una mejor aproxima-

ción general a los humanos, imitando la 
diversidad genéti ca humana con mayor 
precisión. Otra ventaja es su costo-efecti -
vidad comparada con los modelos anima-
les más grandes. Por ello el conejo fue el 
modelo experimental de elección9.

A diferencia de los trasplantes de ór-
ganos sólidos, el suministro de sangre  de 
la tráquea es segmentario; por eso, una 
transferencia microvascular directa del 
órgano junto con su propia vasculatura 
es inviable1. Para resolver este problema, 
se han uti lizado técnicas como revascula-
rización indirecta y pre laminación10, que 
consisten en la implantación de tejido 
en un territorio vascular sin manipula-
ción del suministro de sangre; esta cons-
trucción con su suministro de sangre se 
transfi ere como un colgajo pediculado11. 
También se ha uti lizado la interposición 
de omento y revascularización indirecta 

heterotópica12. Asimismo, los resultados 
obtenidos para la reconstrucción tra-
queal experimental con injertos criopre-
servados son contradictorios  por lo que 
no han sido aplicados en la clínica13.

La condición fundamental para el éxi-
to del trasplante de tráquea es la crea-
ción de un nuevo suministro de sangre o 
la conservación del suministro vascular, 
sobre el cual se realiza el alotrasplante, 
como se hizo en el presente estudio. Se-
gún Yu Liu y colaboradores2, la anti genici-
dad de los injertos traqueales aún no está 
clara;  investi garon la posibilidad de reali-
zar un alotrasplante traqueal sin inmuno-
supresores y concluyeron que es posible 
uti lizando injertos histocompati bles.

Olmos y colaboradores operaron 24 
perros, donde trasplantaron 9 anillos de 
tráquea cervical. Ningún animal concluyó 
su ti empo de estudio por disnea grave 
durante la primera semana y todos los 
injertos desarrollaron fí stulas, necrosis,  
infl amación, vasculiti s, hemorragia y 
destrucción del cartí lago6. De igual ma-
nera, Kushibe y colaboradores evaluaron 
la viabilidad del cartí lago de aloinjertos 
traqueales después de criopreservación 
a largo plazo en ratas, no encontrando 
diferencias signifi cati vas en la viabilidad 
del cartí lago14.

En los últi mos años se han probado 
materiales sintéti cos para el reemplazo 
traqueal en animales de experimentación; 
sin embargo, este reemplazo de la  trá-
quea con material protésico no era posi-
ble debido a la contaminación bacteriana 
procedente del medio externo. Solamente 
las prótesis en tejidos mesenquimales po-
tencialmente estériles dieron resultado3.

Figura 4. Número de conejos con inmunosupresión (IS) y sin inmunosupresión (No IS), que 
presentaron leve, moderada o ausencia de hialinosis vascular, estrechez vascular, endotelitis y 

linfangiectasia.

Figura 5. Microfotografía con preparado de 
inmunohistoquímica para CD34, que muestra 

positividad e incremento en número de las estructuras 
capilares de la red vascular de la mucosa

Figura 6. Microfotografía con coloración de H.E. del componente fibroinflamatorio que rodea al 
anillo traqueal en el área de trasplante, relacionada al material de sutura. La mucosa se encuentra 

conservada. A) vista 10 x y B) a 20x
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La tráquea es uno de los pocos ór-
ganos que son excepcionalmente difíci-
les de trasplantar debido a la dificultad 
técnica para restaurar el suministro de 
sangre al injerto. Este suministro depen-
de en su totalidad de pequeños vasos 
sanguíneos, penetrando en la tráquea 
por entre los anillos cartilaginosos. Se 
sabe que al extraer un segmento de la 
tráquea se interrumpe todo el suminis-
tro de sangre. De modo tal que la parte 
extirpada no puede sobrevivir, incluso si 
fuera colocada de nuevo en la vía aérea 
de inmediato. Con excepción de algunos 
casos anecdóticos, poco documentados, 
realizados sin suministro sanguíneo15 o 
medicación inmunosupresora3, no se han 
realizado alotrasplantes traqueales clíni-
cos ortotópicos.

Klepetko y colaboradores publicaron 
la primera viabilidad conservada docu-
mentada de un alotrasplante heterotó-
picamente revascularizado en el epiplón 
de un paciente sometido a un trasplante 
de pulmón del mismo donante4. El tras-
plante de tráquea no se usó, pero su via-
bilidad se documentó durante los 60 días 
siguientes16.

La revascularización debe lograrse 
mediante el crecimiento de yemas ca-
pilares frontales de la fascia (vasos san-
guíneos del receptor) que se unen con 
los de la adventicia (vasos sanguíneos 
del donante) del segmento traqueal por 
inosculación, es decir entre el colgajo de 
tejido blando vascularizado y la adventi-
cia de la tráquea3. Los informes iniciales 
sobre alotrasplante traqueal con inmu-
nosupresión temporal son preliminares17.

.La revascularización de la capa muco-
sa, de un segmento traqueal avascular, se 
realiza a través de los ligamentos inter-
cartilaginosos. Este mismo mecanismo 
de revascularización del  injerto se logra 
cuando se conserva el suministro vascu-
lar que irriga desde la parte posterior de 
la tráquea y que es la base sobre la cual 
se sustenta a la técnica utilizada en este 
estudio.

En la actualidad el trasplante de la trá-
quea humana sigue siendo un problema 

técnico no resuelto, porque no se logra 
obtener un suministro de sangre bien 
definido, lo que hace que la revascula-
rización directa sea un procedimiento 
difícil. Solamente se han descrito 2 téc-
nicas experimentales de revasculariza-
ción directa. El primero, es la utilización 
de un aloinjerto tirotraqueal  en perros, 
en donde se anastomosaron las arterias 
tiroideas craneales a las arterias caróti-
das comunes ipsilaterales, pero sin dre-
naje venoso. No hubo mayor aceptación, 
ya que esta técnica contradecía a la ex-
periencia quirúrgica, de que la falta de 
drenaje venoso resulta finalmente en 
el infarto del injerto18. El segundo, es el 
trasplante en bloque de tráquea y tiroi-
des, en cerdos. Su exéresis incluía el arco 
aórtico, los vasos supra aórticos, la vena 
cava anterior junto con las  yugulares, 
los vasos subclavios, tiorides y esofago. 
La revascularización se realizó mediante 
anastomosis de los grandes vasos arteria-
les y venosos. Todos los injertos traquea-
les permanecieron viables pero, debido 
a la invasividad del procedimiento, no se 
aplicó en humanos19.

Se ha investigado intensamente la re-
vascularización del injerto traqueal envol-
viéndolo con tejido viable, especialmente 
con epiplón y estimulando el crecimiento 
interno de microvasos. Otros estudios in-
cluyeron el uso de otros tejidos como la 
fascia torácica12. Nakanishi y colaborado-
res demostraron que los autoinjertos de 
más de 4 cm, trasplantados con esta téc-
nica, con frecuencia mostraron isquemia 
en la porción media y que el suministro 
de sangre al injerto se deriva de ambos 
extremos  del epiplón envuelto20.

Sobre la base de estos hallazgos, la 
técnica de “trasplante dividido de la trá-
quea”, informada por Yokomise y colabo-
radores, en la cual la tráquea   trasplan-
tada al ser dividida en su porción media, 
facilitó el crecimiento de los vasos sanguí-
neos. No se detectó isquemia o estenosis 
después de 2 meses de observación8.

El trasplante de tráquea se encuen-
tra hoy en fase experimental. Distintos 
autores coinciden en la dificultad de re-
vascularización del injerto y la reacción 

inmunológica del hospedero  como los 
obstáculos principales para su aplicación 
clínica21. Según nuestros hallazgos, la via-
bilidad de aloinjertos inmunosuprimidos 
no fue significativamente mejor que la de 
los autoinjertos. Sin embargo, se mantu-
vo la integridad estructural macroscópica 
y microscópica de los aloinjertos de trá-
quea trasplantados heterotópicamente 
con 25 mg/kg/día de ciclosporina. Tal 
dosis parece adecuada para inmunosu-
presión mínima7.

Nuestro estudio investigó la factibili-
dad del trasplante experimental segmen-
tario de tráquea cervical. En el estudio 
histopatológico de todos los animales se 
evidenció la mucosa conservada, vasos 
congestivos y dilatados. En los grupos 
con y sin inmunosupresión se evidenció 
infiltración inflamatoria; la estrechez lu-
minal encontrada como significativa pue-
de ser debida  parcialmente a protrusión 
del segmento trasplantado, observada en 
los cortes histológicos, y al componente 
inflamatorio consecutivo a la cirugía. Así, 
concluimos que la técnica operatoria de 
alotrasplante parcial de la tráquea es un 
procedimiento factible, con buena evolu-
ción posoperatoria y muestra su utilidad 
en la preservación del suministro vascu-
lar; asimismo, el alotrasplante de pared 
anterior de la tráquea mostró buenos 
resultados con viabilidad macro y mi-
croscópica. Este procedimiento permitió 
ampliar la luz traqueal, constituyéndose 
en una posibilidad de solución quirúrgica 
de la estenosis traqueal, en las cuales la 
anastomosis termino terminal no fuera 
posibe debido a su extensión. De igual 
manera, no se demostró diferencia sig-
nificativa en la evolución postoperatoria 
en los modelos experimentales (conejos) 
sometidos a trasplante parcial de tráquea 
y ciclosporina.  
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