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RESUMEN

Se estima que en Chile, hasta marzo de 2008 se han efectuado 637 trasplantes hepaticos ortotdpicos
(THO), siendo la principal causa la cirrosis hepatica. Segun estadisticas norteamericanas, en el afio 2006
existian 3000 mujeres con THO en edad reproductiva. Presentamos el caso de una paciente de 25 afnos,
trasplantada hepatica hace 6 anos, en terapia inmunosupresora, con buen resultado materno-perinatal.
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SUMMARY
Until March 2008, Chile had 637 orthotopic liver transplantation (OLT), the main cause was liver cirrhosis.
According to US statistics, in 2006 there were 3000 women of reproductive age with OLT. We report a
25-year-old, liver transplant six years ago in immunosuppressive therapy, with good maternal and perinatal

outcome.
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INTRODUCCION

Los primeros trasplantes hepaticos ortotdpicos
(THO) se realizaron en EEUU en el afio 1963 por
el equipo de Thomas Starzl, con malos resultados
iniciales (1). No fue hasta 1978 en que Walcott y
cols (2), notifican el primer embarazo postrasplante
hepatico.

Desde 1983, afio en que se consolida como una
alternativa terapéutica (3), se han realizado aproxi-
madamente 100.000 THO en el mundo, en mas de

250 centros. La sobrevida actual de los pacientes al
afo y a los 5 afos pos THO alcanza tasas de 90 y
80%, respectivamente (1).

Segun nuestra estadistica, cada afo fallecen en
Chile alrededor de 4.000 personas por enfermeda-
des hepaticas, representando el 5% del total de las
muertes. La cirrosis hepatica es la principal causa.

El primer THO con sobrevida en Chile se realiz6
en 1985, contabilizdndose hasta marzo de 2008 un
total de 637 THO (1). La tasa de donante efectivo es
de 10 por millén de habitantes, muy por debajo de
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paises como Espafia, que presenta una tasa de 33
por millén (1). No todos los pacientes que requieran
THO son candidatos a realizar dicha intervencion,
existiendo varias contraindicaciones que se deben
tener presente (Tabla I). Se debe considerar tam-
bién el elevado costo que tiene en Chile un THO, al-
canzando cifras por sobre los US$32.000, con esta-
dias hospitalarias promedio entre 11 y 21 dias (1).

Segun estadisticas norteamericanas, en el afio
2006 existian 3000 mujeres con THO en edad re-
productiva (4), cifra importante si se considera que
en este grupo etareo se debe intervenir a la hora de
planificar y controlar los futuros embarazos.

El objetivo de esta comunicacion es presentar
un caso de embarazo postrasplante hepatico y revi-
sién de la evidencia actual.

Caso clinico

Paciente de 25 afos, multipara de 1 parto vagi-
nal espontaneo en el afio 2001, con antecedentes
de trasplante hepatico de donante cadaver el afio
2002 por hepatitis fulminante, y retrasplantada en el
20083 por colangitis asociada a estenosis biliar y for-
macion biliosa. En tratamiento imunosupresor con
Micofenolato 500 mg cada 12 horas y Tacrolimus 4
mg cada 12 horas.

Cursando embarazo programado de 11 +5 se-
manas por amenorrea y acorde con ecografia pre-
coz. Inicia controles multidiciplinario en la Unidad
de Alto Riesgo Obstétrico y en el Servicio de Gas-
troenterologia del Hospital Barros Luco Trudeau,
Santiago, Chile.

El embarazo evoluciona favorablemente con
buen incremento de peso y valores de presién ar-

terial dentro de rangos normales. Los examenes de
control realizados periédicamente revelaron funcion
renal, bilirrubinemia, glicemia y prueba de toleran-
cia a la glucosa oral (PTGO) en valores normales.
Cursa con anemia leve durante todo el embarazo,
tratada con hierro en dosis habituales.

Present6 elevacion de enzimas hepaticas en
el segundo trimestre del embarazo, con valores de
GOT 2,4 veces y GPT 4,2 veces por sobre los va-
lores normales. Ante tal alza enzimatica se decide
aumentar la dosis de Tacrolimus a 5 mg cada 12
horas, manteniendo Micofenolato en igual dosifica-
cion. Evoluciona con buena respuesta y descenso
de las pruebas hepaticas en examenes de control
(Tabla I1).

Las ecografias seriadas del primer, segundo y
tercer trimestre muestran feto unico vivo, con ana-
tomia, liquido amnidtico y estimacién de peso fetal
normal, correspondiente con la edad gestacional
respectiva. Doppler de arterias uterinas del segun-
do trimestre fue normal. El 23 de marzo de 2010 se
decide vigilancia materno-fetal con perfil hepatico y
funcién renal semanal, y se decide la interrupcion
de la gestacion a las 38 semanas, siendo suscepti-
ble a parto vaginal.

A las 34 semanas presenta el segundo episodio
de infeccion del tracto urinario por Klebsiella pneu-
moniae, es tratada con Cefadroxilo en dosis habi-
tuales. A la semana siguiente se realiza cultivo de
secrecion vaginorectal, con resultado positivo para
Streptococcus agalactiae grupo B (SGB).

En control a las 35 semanas por gastroenterolo-
gia se reajustan los inmunosupresores, indicando-
se las dosis inicialmente expuestas. Se sugiere la
suspension durante parto por no mas de 24 horas y

Tabla |
CONTRAINDICACIONES DEL TRASPLANTE HEPATICO (1)

Contraindicaciones absolutas

Contraindicaciones relativas

Enfermedad extrahepatica grave o invalidante, no
reversible con THO

Malignidad extrahepatica

Enfermedad neuroldgica grave

Hipertensién pulmonar grave

Infeccion activa extrahepatica

VIH activa no controlada

Edema cerebral incontrolable o falla multiorganica
Adiccién activa a drogas o alcohol.

Ausencia de apoyo familiar o social

Incapacidad para comprender y seguir tratamiento

Peritonitis bacteriana espontanea o colangitis con <48 h
de tratamiento.

Portador VIH

Edad >70 afios

Obesidad mérbida

Enfermedad psiquiatrica grave o retardo mental severo
Sindrome hepato-pulmonar

Trombosis extensa de eje espleno-porto-mesentérico
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Tabla Il

PARAMETROS BIOQUIMICOS EN EL SEGUNDO Y TERCER TRIMESTRE
CON SUS RESPECTIVOS VALORES DE REFERENCIA

Parametro 2° trimestre 3er trimestre Valores de
11/01/2010 27/03/2010 referencia
Creatinina (mg/dL) 0,91 1,0 0,4-1,1
Bilirrubina total (mg/dL) 0,2 0,4 0,1-1,0
Hematocrito (%) 30,8 29,2 36-47
Hemoglobina (g/dL) 9,9 9,6 12-16
GOT (UL) 94 14 8-40
GPT (U/L) 166 13 8-40

la administracion hidrocortisona en dosis habituales
para su reemplazo.

Ingresa el 17de abril de 2010 a las 36+5 sema-
nas, en trabajo de parto en fase latente, siendo ma-
nejada con esquema inmunosupresor intraparto su-
gerido, agregandose Ampicilina para tratar el SGB.
El parto fue vaginal espontdneo con recién nacido
vivo, femenino, peso 2.878 gramos, talla 47,5 cm,
APGAR 8-9. Se indica suspension de lactancia y
antibiodticos profilacticos por 3 dias. Son dadas de
alta en buenas condiciones.

DISCUSION

Un numero importante de las pacientes que
adquieren o tienen enfermedad hepética, estan en
edad reproductiva (5), por lo que es imprescindible
previo al trasplante realizar una adecuada conseje-
ria sobre embarazo y anticoncepcion.
Anticoncepcion. La mujer en falla hepética aguda
se encuentra habitualmente en amenorrea por al-
teracion del eje hipotadlamo-hipdfisis-ovario. Luego
del trasplante, la fertilidad vuelve en general a las
ocho semanas, pero puede demorar hasta un afio
(5,6). Dentro de los métodos anticonceptivos a uti-
lizar, deben preferirse aquellos que no interfieren
con los inmunosupresores. Los métodos de barrera
son una buena opcion, especialmente el condon
por ofrecer adicionalmente proteccion contra las
infecciones de transmision sexual. El dispositivo in-
trauterino es considerado por muchos el método de
eleccion y la esterilizacion quirdrgica es elegida por
el 24% de las trasplantadas (6). Los anticoncepti-
vos hormonales tienen las mismas contraindicacio-
nes que en una mujer no trasplantada, utilizdndose
en pacientes con funcion estable del injerto en los
ultimos 6-8 meses y monitorizacion de enzimas he-
paticas periddicas. Se tiene poca experiencia sobre
anticonceptivos transdérmicos y anillo vaginal (6).

Momento del embarazo. El momento 6ptimo de em-
barazo es controversial. La mayoria de los centros
recomienda diferir el embarazo en al menos un afio
postrasplante, pues la funcion del injerto es cercana
a la éptima con bajas dosis de inmunosupresores,
minimizando el riesgo de rechazo agudo e infeccio-
nes oportunistas (4). Ante un episodio de rechazo,
se recomienda una espera de un ano pos episodio
antes de permitir un embarazo (5).
Inmunosupresion: embarazo y lactancia. Se ha
descrito baja teratogenicidad y pérdida fetal, pero
los estudios tienen limitaciones que impiden pre-
decir resultados. Las drogas mas comunes usadas
pos transplante en EEUU y Europa son:
a. Ciclosporina A, farmaco clase C; se han repor-
tado casos de parto prematuro, bajo peso al nacer,
hiperkalemia neonatal y creatinina sérica aumenta-
da (6).
b. Tacrolimus, clase C; se han reportado hasta un
60% de partos prematuros y un 4% de malformacio-
nes congénitas en las usuarias (6).
c. Prednisona, clase B; el mayor riesgo es el pala-
dar hendido, rotura prematura de membranas y la
restriccion del crecimiento fetal (6).
d. Micofenalato mofetil, clase C; ha ganado populari-
dad como alternativa a azatioprina y esteroides, pero
tiene un efecto potencialmente teratogénico (6,7).
En cuanto a la lactancia, se sabe que los inmu-
nosupresores se excretan en la leche materna, no
existiendo informacion suficiente para recomendar-
la (6).
Complicaciones maternas, fetales y via de parto. La
complicacion mas temida frente a un trasplante es
el rechazo, no existiendo diferencia significativa en
las mujeres embarazadas respecto a las no emba-
razadas, salvo si concibieron en menos de 6 meses
del trasplante. Existe un 7% de rechazo agudo du-
rante el embarazo y 8% de pérdida del injerto a los
2 afos posparto (8).
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La presion arterial se ve afectada con el tras-
plante, registrandose un 34% de hipertensas en
mujeres embarazadas trasplantadas versus un 10%
en las no trasplantadas. Asimismo, la incidencia de
preeclamsia llega a un 22% en mujeres trasplanta-
das. Se ha relacionado a los inmunosupresores con
el desarrollo de la hipertension arterial, siendo en
orden decreciente la Ciclosporina, Tacrolimus y los
esteroides (4). No se ha reportado incremento en la
incidencia de diabetes gestacional (4).

Es comun ver el aumento de las enzimas he-
paticas sin ictericia, usualmente tratada con incre-
mento en las dosis de inmunosupresores y/o bolos
de esteroides (4).

Presentan dos veces mas hemorragia pospar-
to con necesidad de transfusiéon sanguinea, inde-
pendiente de la via del parto. Esto tendria relacion
con la inmunosupresion, que como efecto adverso
produce anemia y/o trombocitopenia (9). La anemia
fue la causa mas comun de hospitalizacion ante-
parto, por lo tanto se debe vigilar estrechamente
este parametro (9).

Las complicaciones fetales mas comunes, al
igual que en otro tipo de trasplantes son: pérdida
fetal, prematurez y bajo peso al nacer (4). Se sabe
que las causas mas comunes de prematurez son la
preeclampsia y la rotura prematura de membranas.
No se ha reportado un aumento de las malforma-
ciones fetales, siendo comparables con la pobla-
cién general, alcanzando un 2-3% (4).

Segun las condiciones obstétricas se define la
via del parto, siendo susceptibles a parto vaginal.
Sin embargo, la resolucién por cesarea es mayor
que en la poblacidon general con cifras cercanas al
35%, explicado por la mayor incidencia de compli-
caciones materno fetales (4).

Control prenatal y posnatal. Es necesario el diag-
néstico precoz del embarazo, con control estricto
clinico y de laboratorio de las funciones del 6rgano
transplantado y de los niveles de inmunosupreso-
res. Se hace imprescindible la vigilancia de infec-
ciones virales o bacterianas, recomendandose en
nuestro centro el cultivo de orina mensual. Se debe
considerar la vigilancia del rechazo con biopsias
si es necesario. Ademas, se requiere una estricta
vigilancia fetal con ultrasonido después de las 32

semanas. Revisar periddicamente la presién arte-
rial, pesquisar preeclampsia, nefropatia y diabetes
gestacional.

En el posparto, se deben medir los niveles plas-
maticos de inmunosupresores por lo menos duran-
te el primer mes y ajustarlos si es necesario. Debe-
mos considerar el uso de anticonceptivos como en
cualquier puérpera.

CONCLUSION

El trabajo metddico y multidiciplinario del equipo
de salud, permitira que casos de alto riesgo mater-
no-perinatal, como el que presentamos, lleguen a
buen término y se pueda lograr un embarazo exi-
toso.
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