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Prologo

Las presentes guias clinicas estan conformadas por
cuatro capitulos y son fruto del trabajo de la Sociedad
Chilena de Trasplante, organismo que ha autorizado
su difusion a través de nuestra revista. En este ejem-
plar de Gastroenterologia Latinoamericana publica-
mos el tercer y cuarto capitulo que corresponden a:
Criterios de enlistamiento y Contraindicaciones para
el trasplante hepdtico.

[Las guias clinicas constituyen documentos oficia-
les y no han sufrido modificaciones en el marco del
proceso editorial para publicacion].

A. Adultos

La eleccion del momento de enlistamiento para
recibir un trasplante hepatico siempre ha sido un
aspecto muy discutido y de gran variabilidad en la
practica clinica a nivel universal. Un mensaje claro
es que no debe ser “ni muy pronto ni muy tarde”, es
decir, el paciente debe ser incorporado en la lista de
espera cuando su supervivencia sin trasplante sea
inferior a la que tendria con el trasplante hepatico y
con mejor calidad de vida; tampoco debe conside-
rarse el trasplante cuando el paciente se encuentre
en una situacion terminal que se asocie a una elevada
mortalidad peritrasplante o a una supervivencia < al
50% a los 5 afios postrasplante. Todo ello nos con-
duce a la necesidad de aplicar modelos prondsticos
predictores de supervivencia a mediano y largo pla-
zo en las enfermedades hepaticas que nos permitan
seleccionar el momento preciso de incorporacion a
la lista de espera de trasplante hepatico con la ma-
yor seguridad posible del beneficio asociado a esa
decision'.

Debemos distinguir dos situaciones diferentes:

A.1. Situaciones habituales

1. Urgencias
Los pacientes en esta situacion clinica deben estar
siempre hospitalizados en una Unidad de Paciente
Critico (Unidad de Cuidados Intensivos o Interme-
dios) en Centros con programa de Trasplante Hepati-
co. Las situaciones son las siguientes:
1. Insuficiencia hepatica fulminante segun los crite-
rios del King s College (Tabla 1).
2. Fallo primario del injerto trasplantado dentro de
los 3 meses postrasplante.
3. Trombosis de la arteria hepatica dentro de los 3
meses postrasplante.

La insuficiencia hepatica fulminante siempre es
prioritaria en caso de coexistir con las otras dos si-
tuaciones.

El proceso de trasplante de urgencia de un pacien-
te sera activado con los antecedentes clinicos y de
laboratorio actualizados adjuntandose siempre los
examenes de laboratorio que respalden el criterio de
urgencia.

2. Cirrosis hepatica

(De qué modelos prondsticos disponemos para
tomar la decision de incorporar a estos pacientes a la
lista de espera? La clasificacion de Child-Pugh ha
sido el método utilizado de forma universal durante
muchos anos (Tabla 2) con ventajas e inconvenientes.
La principal ventaja es que utiliza datos clinicos y de
laboratorio de facil acceso y se puede calcular rapida-
mente. La desventaja es que algunas de sus variables
son subjetivas, como por ejemplo, la gradacion de
la ascitis y la encefalopatia hepatica, y no considera
situaciones como la hemorragia digestiva por hiper-
tension portal y la peritonitis bacteriana espontanea.
Segun este modelo prondstico, los cirroticos Child A
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Tabla 1. Indicacion de trasplante en falla hepatica
fulminante: Criterios de King's College

* Por paracetamol
- PH < de 7,3 (independiente del grado de encefalo-
patia)
- INR > de 6,5 y creatinina en plasma > de 3,4 mg/dl
si estan en encefalopatia III-IV.

* De causa distinta al paracetamol
-INR >de 6,5
- Tres o0 mas de los siguientes criterios
1. Etiologia: NoANoB, indeterminada, halotano o
por reaccion idiosincrasica a farmacos
2. Edad: <de 10 6 > 40 afios
3. Intervalo entre inicio de ictericia y aparicion de
encefalopatia mayor de 7 dias
4.INR > 3,5
5. Bilirrubina plasmatica > 17,6 mg/dl

Tabla 2. Clasificacion de Child-Pugh-Turcotte

Parametro 1 punto 2 puntos 3 puntos
Bilirrubina mg/dl <2 2a3 >3

CBP o CEP <4 4al0 > 10
Albtimina gr/dl >35 2,8a3,5 <2,8
Protrombina o INR <17 1,7a3 >3
Ascitis No Leve o controlada Severa o

facilmente refractaria

Encefalopatia No 1-2 34

CBP: cirrosis biliar primaria. CEP: colangitis esclerosante primaria.

(puntaje Child-Pugh 5-6 puntos) tienen un pronostico
excelente con una sobrevida de 80%-90% a 10 afios.
Por el contrario, los pacientes cirréticos Child C (pun-
taje Child-Pugh > 10 puntos) a menudo fallecen a los
6-12 meses de seguimiento. Durante mucho tiempo se
utilizé este modelo pronostico como criterio de enlis-
tamiento para trasplante hepatico de forma universal,
de manera que todo paciente con un puntaje Child-
Pugh > 7 debia ser incorporado a la lista de espera.
Sin embargo, en el aflo 1999, United Network for
Organ Sharing (UNOS), en repuesta al Departamen-
to de Salud de los Estados Unidos, demostr6é que el
puntaje MELD (Model for End Stage Liver Disease
y Pediatric End Liver Disease) era el mejor predictor
de mortalidad a corto y mediano plazo en pacientes
con cirrosis hepatica, de manera que en febrero de
2002 se instaura como mecanismo de asignacion de
organos en EE.UU. Al igual que la clasificacion de
Child-Pugh, tiene fortalezas y debilidades. ;Cuales
son sus fortalezas?: objetivo, reproducible, facilmente
calculable (Internet), escala gradual ascendente con-
tinua (no solo 3 categorias), puede evitar trasplantes
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innecesarios (ley de “> 15 puntos”). ;Cuales son sus
debilidades?: No considera complicaciones como la
hemorragia digestiva por hipertension portal, la ence-
falopatia hepatica, la ascitis y la peritonitis bacteriana;
la creatinina puede fluctuar (por hemorragia digestiva,
uso de diuréticos o AINES); sobrevalora a los pacien-
tes con enfermedad renal parenquimtosa y al igual que
la clasificacion de Child-Pugh no considera variables
prondsticas de supervivencia (hepatocarcinoma, etc).
En la practica clinica, la superioridad del MELD sobre
la clasificacion de Child-Pugh no es tan evidente. Se
recomienda que ambos modelos se intenten aplicar
con precaucion considerando excepciones no inclui-
das en ninguno de los dos y que también se asocian a
un mal pronostico a mediano plazo.

En el momento actual en Chile, el criterio de in-
corporacion a la lista de espera de trasplante hepatico
de los pacientes con cirrosis hepatica es presentar un
MELD > 15 que debe ser respaldado con los exame-
nes de laboratorio en el momento del enlistamiento.
En espera de la aplicacion del sistema MELD para
priorizar en la lista de espera, en el momento actual
los pacientes con cirrosis hepatica con una situacion
de “agudo sobre cronico” (cirrosis hepatica con
MELD > 28 puntos) pueden ser activados de urgencia
estando hospitalizados en unidades de cuidados inten-
sivos o intermedios.

Puntaje MELD = (0,957 x log creatinina (mg/dl)
+ 0,378 x log bilirrubina total (mg/dl) + 1,120 x log
INR + 0,643.

Multiplicar el puntaje obtenido x 10 y expresar el
resultado en nimeros enteros (los decimales hasta 0,5
se consideraran con el numero entero inmediato infe-
rior y aquéllos entre 0,6 y 0,9 con el niimero entero
inmediato superior).

Los valores de laboratorio < a 1 se consignaran
como 1 para el célculo del MELD. La creatinina
sérica maxima considerada serd de 4 mg/dl. En los
pacientes que estén en dialisis con > de 2 sesiones/se-
mana, la creatinina que se considerara para el calculo
del puntaje MELD sera de 4 mg/dl.

Existe un sistema computacional para el calculo
inmediato de los puntajes MELD y PELD.

A.2. Situaciones especiales

Existen excepciones a la regla “MELD > 15" en el
caso de patologias que implican una muy mala calidad
de vida o que también se asocian a un mal pronostico
a mediano plazo y que no alcanzan un MELD de 15 o
en las que no puede aplicarse dicho puntaje.

1. Pacientes con carcinoma hepatocelular (CHC)

Los pacientes con CHC < de 5 cm o hasta 3
nodulos < de 3 cm cada uno sin invasion vascular ni
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diseminacion extrahepatica podran ser incorporados
a la lista de espera de trasplante hepatico y recibiran
un puntaje MELD inicial de 20 o el propio si es su-
perior.

Los informes de las técnicas de imagen por las que
se hizo el diagnodstico de CHC deberan ser adjuntados
a la solicitud de enlistamiento, y las imagenes (re-
sonancia nuclear magnética de higado o tomografia
axial computarizada de abdomen y radiografia de
torax) deberan ser conservadas por el centro trasplan-
tador para eventuales auditorias.

Los pacientes con CHC con criterios expandidos
(Criterios U S Francisco: tumor tnico < de 6,5 cm y
hasta 3 lesiones, la mayor de hasta 4,5 cm) podran en-
listarse y podran ser candidatos a un higado marginal
rechazado por la totalidad de los otros equipos, inde-
pendientemente del MELD. Si el tamafio del tumor
se reduce como consecuencia de terapia puente (ej.
quimioembolizacion) hasta alcanzar el estadio 2, s6lo
podran ser candidatos a un higado marginal rechazado
por la totalidad de los otros equipos, independiente-
mente del MELD.

2. Pacientes con cirrosis biliar primaria (CBP)

Los pacientes con CBP seran incorporados a la
lista de espera en presencia de un puntaje superior a
7,5 segun el modelo de la Clinica Mayo o complica-
ciones clinicas bien definidas para la Cirrosis Biliar
Primaria: bilirrubina > 6 mg/dl, prurito intratable o
invalidante y osteoporosis severa (diagnostico con
densitometria y por estandares internacionales).
Recibiran un puntaje MELD inicial de 15 si el suyo
propio fuera inferior.

3. Pacientes con colangitis esclerosante
primaria (CEP)

Seran enlistados cuando presenten: bilirrubina >
6 mg/dl, prurito intratable o invalidante, episodios
recurrentes de colangitis y osteodistrofia. Recibirdn
un puntaje MELD inicial de 15 si el suyo propio fuera
inferior.

4. Pacientes con sindrome hepatopulmonar

(mortalidad 40% a los 2,5 aiios)

Pacientes con dafio hepatico cronico con hiperten-
sion portal (por criterios clinicos, endoscopicos, téc-
nicas de imagen o hemodinamicos) que cumplan dos
de los siguientes criterios recibiran un puntaje MELD
inicial de 20 o el propio si es superior:

1. Dilatacién de los vasos intrapulmonares demos-
trada por un ecocardiograma con inyeccién de
burbujas o un cintigrama con albiimina marcada.

2. Gasometria arterial alterada: PaO, <70 mmHg con
aire ambiente.

3. Ortodeoxia: desaturacion de oxigeno al pasar de la
posicion de decubito a la bipedestacion.
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Los pacientes con PaO, < 55 mmHg, que se asocia
a una elevada mortalidad peritrasplante, deberan ser
presentados al Comité Asesor antes de su enlista-
miento.

5. Pacientes con sindrome portopulmonar

Seran enlistados so6lo en caso de que la presion
media de la arteria pulmonar sea > 25 mmHg y < 40
mmHg. Los pacientes con presion de arteria pulmo-
nar media (PAPM) > 40 mmHg (con elevado riesgo
para el trasplante hepatico) deberan ser presentados
al Comité Asesor antes de su enlistamiento. Las me-
diciones de la PAPM deberan repetirse cada 3 meses.
Si la PAPM es > 40 mmHg debe corroborarse por
cateterismo cardiaco.

Estos pacientes recibiran un puntaje MELD inicial
de 20 o el propio si es superior.

6. Antecedentes de peritonitis bacteriana
espontdinea

Recibiran un puntaje MELD inicial de 15 si el suyo
propio fuera inferior.

7. Sindrome hepatorrenal tipo 1
Recibiran un puntaje MELD inicial de 15 si el suyo
propio fuera inferior.

8. Hemorragia por hipertension portal que no se
controle con el tratamiento farmacologico y endos-
cdpico (2 procedimientos como minimo) y que tenga
contraindicaciones para una cirugia derivativa (Child
By C) previa colocacion de un TIPS como puente al
trasplante hepatico: recibiran un puntaje MELD inicial
de 15 si el suyo propio fuera inferior.

9. Encefalopatia hepdtica recurrente o cronica
sin causa precipitante que requiera hospitalizaciones
frecuentes

Recibiran un puntaje MELD inicial de 15 si el suyo
propio fuera inferior.

10. Ascitis refractaria que precise
> | paracentesis/mes

Recibiran un puntaje MELD o PELD inicial de 15
si el suyo propio fuera inferior.

11. Otras patologias con indicacion de trasplante

cuyo puntaje en el momento de la incorporacion

a la lista de espera, cardcter de urgencia y

priorizacion en la lista con puntajes adicionales

por no ser aplicable el puntaje MELD deberdn ser

decididas por el Comité Asesor (ver en apartado

“Priorizacion en la lista de espera”)

* Enfermedades vasculares (S. de Budd-Chiari,
Enfermedad Veno-oclusiva).

* Enfermedades metabolicas (Wilson, Amiloidosis
familiar).
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» Colangiocarcinoma.
» Fracaso de injerto previo (rechazo cronico ducto-
pénico, recidiva de la enfermedad de base).

Conclusiones

1. La insuficiencia hepatica fulminante, fallo prima-
rio de injerto y trombosis de la arteria hepatica
dentro de los 3 meses post-trasplante y el paciente
cirrotico en situacion de “agudo sobre crénico”
con MELD > 28, siempre seran indicaciones de
urgencia. La insuficiencia hepatica fulminante
siempre tendra prioridad sobre las demas.

2. Los pacientes con cirrosis hepatica no biliar solo
se incluiran en la lista de espera cuando presenten
un MELD > 15. Hay una buena correlacion entre
la puntuacion MELD y la mortalidad en la lista de
espera.

3. Existen excepciones a la regla “MELD > 15 en
el caso de patologias que implican una muy mala
calidad de vida o que también se asocian a un mal
pronostico a mediano plazo y que no alcanzan un
MELD de 15 o en las que no puede aplicarse dicho
puntaje:

» Carcinoma hepatocelular (CHC) < de 5 cm o
hasta 3 nédulos < de 3 cm cada uno sin inva-
sion vascular ni diseminacion extrahepatica
podran ser incorporados a la lista de espera
de trasplante hepatico y recibiran un puntaje
MELD inicial de 20 o el propio si es superior.

» Otras situaciones especiales que recibiran un
puntaje MELD inicial > 15 seglin la patologia
si el propio no es superior: cirrosis biliar prima-
ria, colangitis esclerosante primaria, sindrome
hepatopulmonar, sindrome portopulmonar,
antecedentes de peritonitis bacteriana esponta-
nea, sindrome hepatorrenal tipo 1, hemorragia
por hipertension portal que no se controle con
el tratamiento farmacologico y endoscopico,
encefalopatia hepatica recurrente o cronica sin
causa precipitante que requiera hospitalizacio-
nes frecuentes, ascitis refractaria que precise >
1 paracentesis/mes.

» Finalmente, existe un grupo de patologias con
indicacion de trasplante cuyo puntaje en el mo-
mento de la incorporacion a la lista de espera,
caracter de urgencia y priorizacion en la lista
con puntajes adicionales por no ser aplicable
el puntaje MELD deberan ser decididas por el
Comité Asesor.

Entidad responsable de la lista de espera

El Instituto de Salud Publica (ISP) y la Corpo-
racion de Trasplante serdn responsables de la lista

de espera. El ISP deberd asegurarse de confirmar
los criterios de incorporacion a la lista de espera de
trasplante hepatico exigiendo siempre respaldo con
los examenes de laboratorio en el caso del puntaje
MELD, los informes de imagenes en el caso de CHC
etc, en todos los casos.

La lista de espera debe estar disponible “online”
con los puntajes MELD de los pacientes y debe ac-
tualizarse cada 7 dias (ver apartado ‘“Priorizacion en
la lista de espera™).

Dado el trabajo y responsabilidad de las funciones
citadas, creemos que los miembros que realicen este
trabajo deben ser oportunamente remunerados.

Comité Asesor

Su objetivo es evaluar las situaciones especiales
antes descritas.

1. Constitucion:

Debe existir un Comité Asesor tinico para pacien-
tes adultos y pediatricos. Este comité estara constitui-
do por 12 integrantes: 1 representante de cada equipo
de trasplante (7), 1 representante de la Corporacion
de Trasplante, 1 representante del ISP y 3 represen-
tantes del MINSAL. En cada reunién debera existir
por lo menos 5 de los miembros para poder tomar
decisiones.

Existird un coordinador del Comité Asesor que
coordinara las actividades.

2. Obligaciones

1. Evaluar todas las situaciones clinicas presentadas
por los equipos de trasplante que estén al margen
del sistema MELD y decidir si la solicitud de
incorporacion a la lista de espera de trasplante he-
patico se justifica y con qué puntaje MELD inicial.
Ademas deberd evaluar si la peticion de puntajes
adicionales periodicos en determinadas situaciones
se justifica (ver apartado “Priorizacion en la lista
de espera”). Para ello, la informacion clinica y
bioquimica recibida de los pacientes debe tener no
mas de 48 horas de antigiiedad y los informes de
imagenes y de exdmenes especiales deben ser los
originales presentados en la reunion.

2. Confeccionar un acta de cada reunion con las reso-
luciones en cada caso, y remitirlo a la Corporacion
de Trasplante, al Instituto de Salud Publica, al or-
ganismo correspondiente del Ministerio de Salud
y a todos los equipos de trasplante hepatico.

3. Analizar retrospectivamente todas las situaciones
especiales consultadas, tanto las excepciones acep-
tadas como las no aceptadas, con el objetivo de
confirmar la necesidad de dichas excepciones, los
resultados y proponer las correcciones necesarias.
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3. Funcionamiento

1. El Comité Asesor se reunira periodicamente (una
vez al mes) para discutir las excepciones citadas
y evaluar la marcha de la aplicacién del nuevo
sistema.

2. De manera adicional, cada vez que se solicite
una excepcion que no pueda esperar a la reunion
mensual del Comité Asesor, se remitira la con-
sulta al ISP (responsable de la actualizacion de la
lista de espera). A continuacion, el ISP enviara la
consulta via fax o correo electronico, con toda la
informacion sobre el paciente, a los integrantes
titulares del Comité Asesor dentro de las prime-
ras 48 horas. Los integrantes del Comité Asesor
deberan contactarse entre ellos y dar una respuesta
definitiva unanime dentro de las 48 horas siguien-
tes a la recepcion de la consulta, via fax o correo
electronico. El coordinador del Comité consultado
sera el responsable de comunicar la respuesta. Si
uno de los miembros titulares del Comité Asesor
pertenece al equipo que realiza la consulta, debera
abstenerse de participar en esa ocasion.

B. Pacientes Pediatricos®’

B.1. Urgencias

1. Insuficiencia hepatica fulminante segun los crite-
rios del King’s College (Tabla 1). Estos pacientes
deben ser referidos a un centro donde se realice
trasplante tan rapido como sea posible para mane-
jo critico en espera del trasplante.

2. Fallo primario del injerto trasplantado dentro de
los 3 meses postrasplante.

3. Trombosis de la arteria hepatica dentro de los 3
meses postrasplante.

4. Enfermedades metabodlicas que presenten des-
compensacion con compromiso encefalopatico
e hipertension endocraneana que no responde a
tratamiento médico y hemodiafiltracion, (presen-
tacion de la urgencia a Comité Asesor que debera
autorizarla).

B.2. Patologias cronicas

En las hepatopatias crénicas el trasplante hepatico
se debe indicar antes de la aparicion de complicacio-
nes graves de la hepatopatia, esperar a la evidencia
de la enfermedad terminal deteriora el estado del pa-
ciente, aumenta el riesgo de mortalidad pretrasplante
y la morbilidad postrasplante. Al contrario, indicar
el trasplante sin condiciones de enfermedad grave
produce riesgos innecesarios al nifio por la mortalidad
postrasplante y la inmunosupresion.
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1. Enfermedades colestasicas

1.1. Atresia de vias biliares: El trasplante hepatico
estd indicado en nifios apropiadamente selecciona-
dos en quienes la portoenteroanastomosis no logrd
restablecer el flujo biliar (persistencia de ictericia a
los 3 meses de la intervencion quirurgica) o si existe
hipertension portal intratable, shunt arteriovenoso
intrapulmonar o se desarrolla insuficiencia hepatica a
pesar de una portoenteroanastomosis satisfactoria. En
el ultimo caso, el paciente se enlistard con PELD > 15.

1.2. Hipoplasia de conductos biliares: La forma
sindromatica (S. de Alagille) y la no sindromatica
tienen indicacion de trasplante cuando estan presentes
signos de insuficiencia hepatocelular (PELD > 15),
hipertension portal intratable, prurito refractario al
tratamiento médico y desnutricion grave.

Recomendacion: Debe considerarse el trasplante ya
que prolonga significativamente la sobrevida y mejora
la calidad de vida.

1.3. Colestasia familiar intrahepatica progresiva.
Se indica trasplante cuando hay signos de insuficien-
cia hepatocelular y repercusion en calidad de vida
con prurito incontrolable y retraso del crecimiento;
el trasplante es resolutivo aunque en determinadas
situaciones puede persistir un sindrome de malabsor-
cion intestinal de gravedad variable y no mejorar el
déficit de talla.

1.4. Colangitis esclerosante primaria: El trasplante
estd indicado cuando existe prurito refractario o ante
un patrén colestasico grave con bilirrubina mayor de
10 mg/dl por mas de 6 meses, colangitis recurrente o
con deterioro funcional.

Las formas que se presentan en pacientes inmuno-
deficientes o con histiocitosis de células de Langer-
hans se complican con sindrome linfoproliferativo
postrasplante, por lo tanto, éste esta contraindicado
en dichos casos. En bajo porcentaje la enfermedad
recidiva postrasplante.

Recomendacion: El trasplante hepatico es el unico
tratamiento efectivo para la cirrosis descompensada
secundaria a colangitis esclerosante primaria.

Debido a la alta incidencia de cancer de colon se
debe realizar colonoscopias programadas antes y des-
pués del trasplante en todos los pacientes que tienen
enfermedad inflamatoria intestinal.

1.5. Hepatitis neonatal idiopatica: En los 2 6 3
primeros afios de vida puede haber rapida progresion a
la cirrosis e hipertension portal, por lo que seran can-
didatos a trasplante con los criterios de enlistamiento
descritos previamente (PELD > 15) o hemorragia por
hipertension portal refractaria al tratamiento farmaco-
logico y endoscopico.

En los casos de hepatitis neonatal de células gi-
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gantes asociada a anemia hemolitica autoinmune con
Coombs positivo, se contraindica el trasplante por
tener recurrencia en el 100% de los casos.

2. Enfermedades cronicas no colestdsicas/cirrosis

Ingresaran a lista de espera los pacientes con cirro-
sis hepatica que tengan un puntaje PELD > 15 puntos.

Célculo de puntaje PELD: + 0,480 x log bilirrubina
total (mg/dl) + 1,857 x log INR — 0,687 x log (g/dl) +
0,436 (si la edad es menor a 1 afio al ingreso a la lista
de espera este factor se mantiene hasta los 2 afios)
+ 0,667 (si el retraso en el crecimiento es mayor a 2
desviaciones estandar del percentil 50 para el peso
y/o talla).

Debe multiplicarse el puntaje obtenido por 10 y se
expresa el resultado en nlimeros enteros con aproxi-
macion de decimales (hasta 0,5 se considerara con
el nimero entero inmediato inferior y los decimales
entre 0,6 y 0,9 son aproximados con el numero entero
inmediato superior).

Su calculo se debe hacer en la pagina de Internet
de UNOS.

2.1. Hepatitis autoinmune: En el 25% de los pa-
cientes que se presentan con signos de cirrosis hepa-
tica grave en la primera consulta es necesario el tras-
plante hepatico (PELD > 15). Los casos con anemia
hemolitica Coombs positivo son una contraindicacion
por recidiva de la enfermedad en 100% de los casos.

2.2. Hepatitis B: Menos del 3% de los nifios de-
sarrolla cirrosis por esta causa. El mayor riesgo es
el desarrollo de hepatocarcinoma para el cual debe
evaluarse la reseccion versus trasplante.

2.3. Hepatitis C: Menos del 1% de los nifios con
enfermedad cronica desarrolla cirrosis. El trasplante
conlleva reinfeccion del injerto en el 98% de los ca-
s0s, pero no esta contraindicado.

2.4. Enfermedades metabolicas que causan ci-
rrosis:

» Déficit de alfa 1 antitripsina: Aproximadamente
el 70% de los casos presentara ictericia neonatal

y su evolucidn posterior sera grave antes de los

18 anos. Entre 20 y 30% requiere trasplante en la
edad pediatrica y éste debe indicarse cuando hay

signos de falla de la funcion sintética incipiente,
ya que aparece poco antes de las complicaciones
clinicas como hemorragia y ascitis.

Recomendacion: El trasplante hepatico es el unico
tratamiento efectivo para la cirrosis descompensada
secundaria a déficit de alfa 1 antitripsina.

Tirosinemia tipo I: Desde el uso del NTBC que in-
hibe la formacion de metabolitos toxicos se indica
el trasplante en: a) nifios con una mala calidad de
vida; b) en los que no responden al tratamiento
con NTBC y c¢) en sospecha de desarrollo de he-
patocarcinoma.

Enfermedad de Wilson: Poco frecuente como
indicacion debido a que el diagnostico precoz y
terapia con penicilamina u otros quelantes debe
ser curativa.

Recomendacion: Se indicara trasplante cuando
no hay respuesta al tratamiento quelante o si existe
una enfermedad hepatica avanzada al momento del
diagnostico. No se recomienda como tratamiento
primario para la enfermedad de Wilson de tipo neu-
rologico debido a que la enfermedad hepatica esta
estabilizada con tratamiento médico en la mayoria
de estos pacientes y los resultados con el trasplante
hepatico no son siempre beneficiosos.

El trasplante hepatico de urgencia es el Unico tra-
tamiento efectivo para pacientes con falla hepatica
secundaria y que cumplan requisitos de puntaje
minimo segun Wilson's Index, King’s College
London (Tabla 3).

Glucogenosis:

Tipo I: En principio no requiere trasplante hepatico
salvo que ocurra desarrollo de adenomas multiples
o hepatocarcinoma o que el control metabdlico
afecte la calidad de vida.

Tipo III y I'V: Progresan hacia desarrollo de cirro-
sis e hipertension portal. El tipo III es susceptible
de trasplante si no hay contraindicacion secundaria
al compromiso muscular y cardiaco.

Tabla 3
Score Bilirrubina mg/dl INR GOT (UI/L) Leucocitos mm? Albumina g/dl
0 0-5,8 0-1,29 0-100 0-6.700 >4.5
1 59-8,7 1,3-1,6 101 - 150 6.800 - 8.300 34-44
2 8,8-11,6 1,7-1,9 151-300 8.400 - 10.300 33-25
3 11,7-17,5 2,0-24 301 - 400 10.400 - 15.300 2,1-24
4 >17,6 >25 > 401 >15.400 <20

El trasplante es indicado con un score > de 11. Un porcentaje importante de pacientes con enfermedad de Wilson que se
presentan con falla hepatica fulminante con score de 8 o menos mejora con tratamiento médico.
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Fibrosis quistica: El 5% de los pacientes desarro-
llara cirrosis. Estara indicado el trasplante si existe
evidencia de insuficiencia hepatica importante
(PELD > 15), desnutricion grave o complicaciones
graves de la hipertension portal que no se contro-
lan con tratamiento médico.

3. Errores innatos del metabolismo

Muchos son secundarios a un déficit enzimatico

hepatico que no ocasiona compromiso de la funcion
hepatica general ni causa cirrosis, pero determina
alteraciones extrahepaticas que pueden comprometer
seriamente otros 6rganos.

3.1. Dario neurologico

Crigler-Najjar 1: La indicacion de trasplante es
inconcreta y puede aplicarse desde los primeros
meses de vida y antes que haya ocurrido lesiones
cerebrales, ya que una vez ocurridas no son rever-
sibles.

Defectos del ciclo de la urea (deficiencia de orni-
tin transcarbamilasa, citrulinemia, deficiencia de
carbamilfosfato sintetasa, aciduria arginosucci-
nica y deficiencia de arginasa): Presentan hipera-
monemia grave. Son pacientes que presentan un
cuadro agresivo no controlado satisfactoriamente
con tratamiento estandar dietético y farmacologi-
co. Se ha visto que el trasplante hepatico ha sido
efectivo.

Alteraciones del metabolismo de los aminoacidos
ramificados (enfermedad de la orina con olor a
jarabe de arce, acidemia metilmalénica, academia
propidnica y academia isovalérica): Las mismas
consideraciones que para el grupo anterior.

En las dos condiciones previas existe una alta tasa
de complicaciones neuroldgicas postrasplante,
especialmente en las alteraciones del metabolismo
de aminodcidos ramificados.

Recomendacion: El trasplante hepatico esta
indicado en nifios con enfermedades metabolicas
que causan dafio extra hepatico progresivo (neu-
rologico) y que producen morbilidad y mortalidad
importante que no responden a medicamentos
y dietas especificas para la enfermedad y para
las cuales el trasplante hepatico resultaria en la
recuperacion de la deficiencia enzimatica y el
deterioro metabolico. El trasplante con donante
vivo relacionado deberia ser solamente considera-
do si la actividad enzimatica del donante resuelve
satisfactoriamente la deficiencia en el receptor
(mujeres heterocigotas que presentan normalidad
neurologica). El grado de dafio neurolégico pre-
vio al trasplante deberia ser considerado cuando
se selecciona al paciente para trasplante hepatico.
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3.2. Dario renal

Hiperoxaluria tipo I: Debe efectuarse el trasplante
hepatico antes de que se desarrolle insuficiencia
renal. Trasplante combinado hepatorenal cuando
ya existe insuficiencia renal.

Recomendacién: El trasplante hepético o combi-
nado hepatorenal es curativo para esta enfermedad.

3.3. Dario cardiovascular

Hipercolesterolemia familiar homozigota: El uso
de drogas no es efectivo, por lo que el trasplante
hepatico es una alternativa de tratamiento, pero
manteniendo tratamiento médico con inhibidores
de la enzima 3-hidroximetilglutaril coenzima A
reductasa.

4. Tumores

4.1. No resecables

Hepatoblastoma: Cancer primario mas comun en
los nifios. En general es localmente invasor. Bue-
nos resultados postrasplante en nifios con grandes
tumores y si estan localizados so6lo en el higado.

Recomendacion: El trasplante hepatico deberia
considerarse para nifilos en quienes el hepatoblas-
toma esta circunscrito al higado y no es resecable.

Hepatocarcinoma: Tienen riesgo de desarrollar
hepatocarcinoma los niflos con Hepatitis B ad-
quirida en periodo de lactante y los portadores de
Tirosinemia no tratados.

Recomendacion: El trasplante hepatico debe ser el
tratamiento de eleccion para pacientes que no son
candidatos para reseccion quirtirgica y en quienes el
cancer esta circunscrito al higado. Los resultados son
optimos en pacientes con un sola lesion <5 cm 6 3
lesiones < 3 c¢cm cada una, sin evidencia de invasion
vascular macroscopica y sin diseminacion extrahe-
patica (Criterios de Milan) y si son trasplantados
dentro de los 6 meses postenlistamiento.

Carcinoma fibrolamelar hepatocelular (malig-
no) y hemangioendotelioma (benigno): Muchos
pacientes no tienen evidencia de enfermedad im-
portante hepatica e infrecuentemente se requiere
trasplante. Al contrario que con hepatocarcinoma,
los tumores grandes no son contraindicacion para
el trasplante hepatico.

Recomendacion: Cuando el tumor no es resecable
el trasplante hepatico debe considerarse para pa-
cientes con hepatocarcinoma fibrolamelar si no hay
evidencia de enfermedad extrahepatica. Cuando el
tumor no es resecable debe considerarse el trasplante
hepatico para los pacientes con hemangioendotelio-
ma epiteloideo.
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5. Misceldaneas

5.1. Sindrome de Budd-Chiari: Entre los trata-
mientos esta considerado el trasplante hepatico y la
sobrevida postrasplante depende de la gravedad de la
enfermedad al momento del trasplante y de la exten-
sion de la trombosis. Los mejores resultados se han
obtenido en pacientes con trombosis limitada a las
venas suprahepaticas.

Recomendacion: Debido a que hay una variedad de
tratamientos efectivos disponibles, la seleccion de pa-
cientes para trasplante hepatico por Sindrome de Budd-
Chiari debe ser individualizada, considerando opciones
terapéuticas alternativas.

5.2. Metastasis hepatica de tumores neuroendocri-
nos: El trasplante hepatico estara indicado cuando: a)
los tumores no son accesibles a cirugia curativa o a
una reduccion importante del tumor, b) no responden
a tratamiento médico o intervencional y c¢) provocan
sintomas hormonales que ponen en riesgo la vida.

Recomendacion: El trasplante hepatico deberia estar
reservado para un grupo muy bien seleccionado de
pacientes que no sean candidatos a reseccion quirtrgica
en quienes los sintomas han persistido a pesar de 6ptima
terapia médica.

5.3. Enfermedad poliquistica hepatica: La insu-
ficiencia hepatica es rara en estos pacientes, pero
algunos presentan severo compromiso general por
el dolor abdominal, anorexia o fatiga; en estos casos
puede plantearse el trasplante hepatico.
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Recomendacién: El trasplante hepatico estd ocasio-
nalmente indicado en pacientes con enfermedad poli-
quistica.

6. Retrasplante

Alrededor de un 10% de todos los trasplantes hepa-
ticos corresponden a un retrasplante. Las indicaciones
mas frecuentes de retrasplante son: la falla primaria
del injerto, trombosis de la arteria hepatica, rechazo
del injerto y recurrencia de la enfermedad de base. El
éxito de un retrasplante es significativamente menor
que para el primer trasplante (alrededor de 20% me-
nos que para el primer trasplante a 1, 3 y 5 afos). Se
han desarrollado modelos prondsticos para pacientes
con indicacion de retrasplante. La urgencia de retras-
plante, bilirrubinemia, creatininemia, indice de Child-
Pugh > 10 y MELD/PELD > 25 estan asociados a mal
prondstico postrasplante.

Recomendacion: El trasplante hepatico es el unico me-
dio para prolongar la vida en los pacientes cuyo injerto
inicial ha fallado. Deberia ser considerado en pacientes
con falla primaria del injerto, trombosis de arteria hepa-
tica, rechazo severo o recurrencia de la enfermedad de
base. Sin embargo, el retrasplante esta asociado a una
disminucion de la sobrevida y a mayores costos compa-
rados con el primer trasplante. El retrasplante debe ser
considerado antes de que el paciente desarrolle insufi-
ciencia hepatica y renal grave. El retrasplante deberia
ser usado con discrecion en situaciones de emergencia
y deberia ser evitado en subgrupos con poca posibilidad
de éxito.
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