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REsUMEN: Objetivos. 1°. Analizar la evolucion de los nifios con fallo
intestinal (FI) valorados y aceptados como candidatos a trasplante in-
testinal (T1). 2°. Discutir estrategias para evitar la mortalidad pretras-
plante en lista de espera de los nifios candidatos a procedimiento.
Material y métodos. Desdejulio de 1997 se han evaluado 23 nifios con
FI como potenciales candidatos aTl; ocho fueron incluidos en lista pa-
ratrasplantey congtituyen el material de este estudio. Las causasde Fl
fueron sindrome de intestino corto (SIC) en seis, y enfermedad de in-
clusion amicrovilli (EIM) en dos. El FI se asocid en cinco nifios a
enfermedad hepéticatermina y fueron incluidos, por tanto, paratras-
plante combinado de higado-intestino (THI); los tres restantes fueron
incluidos para trasplante de intestino aislado (TIA), indicado por pér-
dida de accesos venosos profundos en uno; y por fibrosis hepatica pro-
gresivaen dos, con el objeto de evitar posteriormente un eventual THI;
uno de €llos asociaba ademas pérdida importante de accesos venosos
profundos. Al incluirse en lista de trasplante, la media de edad y peso
fue de 11 mesesy 8,1 kg, respectivamente (rangos de 4 meses-25 me-
sesy 4 kg-16 kg, respectivamente).

Resultados. Dos nifios candidatos ambos a THI fallecieron sin poder-
se trasplantar, tras un tiempo en lista de espera paratrasplante de 5y
14 meses, respectivamente. Cuatro estan actualmente activos en lista,
dosparaTHI y dospara TIA; €l tiempo de espera oscilaentre 2y 10
meses. Otros dos han sido trasplantados, uno con TIA en un caso de
displasia microvellositaria (variante de la EIM) y otro con THI en
unanifiacon SIC asociado acirrosis; el tiempo de evolucién postras-
plante es de 18 y 8 meses, respectivamente. Tras el Tl, ambos consi-
guieron una autonomia digestiva completa, quedando libres de NP.
Conclusiones. El tiempo de espera en lista de los nifios candidatos a
Tl es prolongado, y se debe a la escasez de donantes adecuados. Dos
edtrategias permiten disminuir lamortalidad pretrasplante; 12 Referencia
precoz del nifio con Fl aun centro en donde se ofrezca la posibilidad
deTI. 22 Aplicacion de técnicas quirdrgicas que permiten usar donantes
de peso varias veces superior a del receptor (utilizadas en nuestro
caso de THI y discutidas en la comunicacion) y que incrementan, por
tanto, las posibilidades de acceso al trasplante.
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ACTIVITY OF A PEDIATRIC INTESTINAL
TRANSLANTATION PROGRAM IN SPAIN

ABSTRACT: Aim. To analyze the outcome of children with intestinal
failure (IF) included as candidates for intestinal transplantation (IT).
Patients, Eight out of 23 children with |F assesed since July 1997 met
criteriafor IT and were included on the waiting list. The causes of IT
were Short Bowel Syndrome (SBS) in 6 and Microvillus Inclusion
Disease (MID) in 2. Theindication of IT were end stage liver disease
(ESLD) in5 (related to total parenteral nutrition administration, TPN),
progressive hepatic fibrosisin 2 and loss of venous accessin 1. The pa-
tientswith ESLD wereincluded for combined liver-small bowel trans-
plantation (LSBT) and the remaining for isolated intestinal transplan-
tation (11T).

Results. Two children died waiting for LSBT, 4 patients are on the wai-
ting list, 2 for LSBT and 2 for 1T (length of stay: 4-11 months). Two
children were transplanted, one with [1T in a 2.5 years old boy with
MID, and onewith LSBT in a22 months girl with SBSand ESLD. Both
patients recovered intestinal function after transplantation and are a
live (follow-up of 19 and 10 months respectively). The LSBT's patient
isunder treatment for postransplant lymphoproliferative disease (PTLD).
Conclusions. The lack of suitable donors for the small children can-
didate to IT explains the long period of stay on the waiting list and
the high pretransplant mortality. Two strategies are possible: early re-
ferral of children with IF to atransplant center and surgical techniques
like ex vivi-hepatic reductions of the LSB graft.

KEey worbs: Intestinal transplantation; Intestinal failure; Short bowel
syndrome; Microvillusinclusion disease.

INTRODUCCION

El trasplante intestinal (T1) es actualmente una opcién
terapéutica posible en nifios con fallo intestinal (FI) en los
que la nutricién parenteral (NP) ha alcanzado sus limita-
ciones®. En julio de 1997 nuestro hospital obtuvo laacre-
ditacion paralaprécticadel T, técnica que ya hemos rea-
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Figura 1. Trasplante hepatointestina tras larevascularizacion.

lizado con éxito, y que puede ser, por tanto, ya ofrecida a
nuestros enfermos. Hasta el momento han sido dos los ni-
fios trasplantados, y otros més han sido evaluados y acep-
tados como candidatos al procedimiento. El propésito de
este trabajo es analizar la evolucién delos nifios con Fl in-
cluidos como candidatos a T, asi como discutir posibles
estrategias y refinamientos técnicos utilizados, destina-
dos unos a disminuir lamorbilidad del procedimiento, y
otros aincrementar las posibilidades de acceso, especial-
mente de | os nifios muy pequefios, a esta nueva modalidad
terapéutica.

ENFERMOS

Desde julio de 1997 hemos evaluado 23 nifios con Fl, po-
tencides candidatos a procedimiento. Ocho fueron incluidos
como candidatos y constituyen el material de este estudio.
Las causas de FI fueron sindrome de intestino corto (SIC) en
cinco (3 por vélvulo intestinal neonatal, 2 por atresiaintesti-
nal mdltiple y 1 por enterocolitis necrotizante), y trastornos
delamucosaintestinal (diarrea) en dos, uno por enfermedad
deinclusién amicrovellosidades (EIM), y otro por displa-
siamicrovellositaria, variante anatomoclinica de la EIM®.
Laindicacion de Tl fue por Fl asociado adafio hepéticoirre-
versible relacionado con la administracion de nutricion pa-
renteral en cinco, pérdida de accesos venosos profundos en
uno, y por laexistencia de unafibrosis hepética progresivay
en evolucion en dos, con €l propdsito de evitarles posterior-
mente un trasplante combinado de higado-intestino. Uno de
estos nifios tenia asociado ademéas una pérdidaimportante de
accesos venosos profundos. Latécnicaindicada fue el tras-
plante combinado de higado-intestino en [os cinco nifios con
enfermedad hepéticaterminal, y € trasplante deintestino ais-
lado en |os tres restantes casos. Al incluirse en lista de tras-
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plante, lamedia de edad y peso fue de 11 mesesy 8,1 kg, res-
pectivamente (rangos de 4 meses-25 mesesy 4 kg-16 kg, res-
pectivamente).

RESULTADOS

Delos ocho nifios, dos han sido trasplantados hasta el mo-
mento. El primero fue el caso de displasiamicrovellositaria
(indicacion de TI por pérdida de accessos venosos profun-
dos), querecibié un injerto deintestino aislado. El nifio con-
sigui6 unaautonomia digestiva completadesde € dia21 pos-
trasplante; a 6° mes se restablecio la continuidad intestinal
mediante el cierre de ileostomia, y desde entonces € nifio de-
sarrollaunaactividad normal y recibe unadieta oral fraccio-
nada. El tiempo de evolucion actualmente es de 19 meses. El
caso hasido recientemente publicado. El segundo caso esuna
nifia de 26 meses de edad, con un sindrome de intestino cor-
to secundario a vélvulo neonatal (intestino residual: 15 cm
de yeyuno y rectosigma). Previamente asu inclusion en lis-
ta paratrasplante, habia sido tratada sin éxito con hormona
de crecimiento recombinante, y con un desdoblamiento y
elongacion intestinal (operacion de Bianchi). Tiene asociado
un dafio hepéatico irreversible, con criterios histol 6gicos, bio-
I6gicosy clinicos de enfermedad hepéticatermina (Bilirrubina
sérica: 29 mg/dL; actividad de protrombina: 26%; 38.000 pla
quetas/mL ; hemorragias gastrointestinaesy cirrosis histol6-
gica). Enjulio de 2000 recibié uninjerto queincluiael higa-
do, duodeno, cabeza de pancreas e intestino delgado de un
donante cadaver isogrupo de 12,5 kg de peso (peso del re-
ceptor en el momento del trasplante: 7 kg). Larearterializa-
cién del injerto fue mediante un conducto de aorta de donante
queincluyetronco celiaco y arteriamesentérica superior ala
aorta supraceliacadel receptor. El drengje venoso de las vis-
ceras esplacnicas del paciente (estdmago, bazo, duodeno, ye-
yuno residual, pancreasy sigma) se consiguié mediante anas-
tomosistérmino-lateral de portareceptoraadonante (Fig. 1).
La continuidad intestinal se establecié mediante anastomo-
sisproximal y derivacion (ileostomia de Bishop-Koop) dis-
tal. Entre los datos mas relevantes de la evolucién, lanifia
normalizé lafuncién hepética ala semana postrasplante, con-
siguid una autonomia digestiva completael dia+25, y entre
las complicaciones, ha desarrollado un trastorno linfoproli-
ferativo a 6° mes postrasplante del que esta siendo tratadaen
laactualidad. El tiempo de evolucion es actualmente de 10
Meses.

Ademas de los dos nifios trasplantados, cuatro més estén
actualmente en lista para trasplante, dos paratrasplante com-
hinado de higado-intestino y dos para trasplante de intesti-
no aislado, y otros dos nifios, candidatos ambos a trasplante
combinado de higado-intestino fallecieron en lista de espera,
uno como consecuencia de su enfermedad hepética termi-
nal y otro tras un episodio de sepsis a catéter, que le produ-
j0 una brusca descompensacion hepética, con coagulopatiay
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Tablal Evolucion delos candidatos a trasplanteintestinal.

Trasplante Trasplante Diasen

Evolucién Hepato- Intestino  lista  Rango

Intestinal  aisado (media) (dias)
Trasplantados 1 1 300  230-370
Enlistaparatrasplante 2 2 261  96-420
Fallecen en lista 2 - 325  169-428
paratrasplante

hemorragia cerebral, causante inmediata de la muerte de es-
te nifio. Latabla | muestrala evolucion de estos enfermos,
asi como el tiempo en lista de esperaen cadauno delosgru-
pos.

DISCUSION

Desde laintroduccion de la nutricion parenteral (NP),
afinales de la década de los sesenta®, |os progresos al-
canzados en el tratamiento de |os nifios con fallo intesti-
nal han sido continuos. Uno de ellos ha sido el trasplante
intestinal (TI), que actua mente se acepta como una opcion
terapéutica posible en determinados casos de fallo intesti-
nal®. No obstante, la escasa experienciaacumulada, y los
resultados obtenidos hasta el momento obligan a ser res-
trictivos en cuanto a sus indicaciones, limitandose actual-
mente a nifios con Fl que no obtienen ya beneficio con la
NP4, Esta consideracion no debe tampoco conducir al ex-
tremo opuesto, que es permitir que fallezcan sin trasplan-
tarse nifios que podrian haberse beneficiado del procedi-
miento. Ademés de |os dos nifios fallecidos en lista de es-
pera, otros cuatro nifios no incluidos en esta serie, murie-
ron a poco de ser rederidos a nuestro hospital, antes de
poder solucionar los graves problemas agudos que pre-
sentaban, y sin haber podido ser incluidos en lista paratras-
plante. La conclusion que se debe extraer es que no hay
que esperar a que se produzca un importante deterioro fi-
sicoy nutricional parareferir los potenciales candidatos
para ser valorados a un centro de trasplante, siendo, por €
contrario, lareferencia precoz de todos los nifios con Fl
gue no se manejan adecuadamente con NP, la mejor es-
trategia paraevitar la elevadamortaidad pretrasplante ob-
servada por nosotros, y en general en las series pediatri-
cas.

La especial susceptibilidad de |os nifios a sufrir com-
plicaciones derivadas de la administracion de nutricion pa-
renteral, asi como la dificultad para encontrar donantes
adecuados a los receptores pediétricos, especialmente pa-
ralos nifios de muy bajo peso, son las causas que justifi-
can la elevada mortalidad pretrasplante®. Consecuencia
de lo anterior, los nifios candidatos a Tl estan en lista de
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Figura 2. TInjerto de bloque higado-intestino tras ser extraido (iz-
quierda). A laderecha, se harealizado una hepatectomia «ex vivo»
de los segmentos laterales del [6bulo derecho.

espera durante prolongados periodos, algo que ademas de
ocurrir en nuestra serie (Tabla I), ha sido también obser-
vado en centros con mas experiencia®. Unadificultad afia-
dida en los nifios con sindrome de intestino corto (la ma-
yoria de los candidatos a Tl) es o reducido de su cavi-
dad abdominal, que obliga a utilizar donantes de peso in-
ferior a del receptor, y limita aln més la escasa disponi-
bilidad de donantes. El desarrollo de técnicas de reduccion
hepética «ex vivo» en el trasplante hepatointestinal©, su-
pera esta limitacion, ya que permite utilizar donantes de
un peso hasta cuatro veces superior a del receptor, incre-
mentando |as posibilidades de acceso de |os candidatos a
trasplante hepatointestinal, que son los nifios que con mas
urgencialo necesitan, y que por lo general, suelen ser ni-
fios de muy bajo peso. Esta técnica nos permitio, en el
segundo caso, trasplantar a nuestra enferma de sélo 7 kg
de peso, utilizando un donante de 12,5 kg (Fig. 2).

Otro refinamiento técnico interesante y que también he-
mos utilizado en & segundo trasplante eslainclusion del duo-
deno y cabeza del pancreas del donante en € injerto®. Con
latécnicatradicional del trasplante hepatointestinal las com-
plicaciones hiliares eran muy frecuentes, ya que era preciso
reconstruir laviabiliar mediante una hepético-yeyunostomia
usando intestino trasplantado. Lainclusion del duodenoy ca
beza de péancreas, respetando su vascularizacion, permite con-
servar integralaviabiliar del higado trasplantado, y evitar,
por tanto, las complicaciones hiliares.

Como conclusion, lareferenciaprecoz de los potenciales
candidatosa Tl, y €l uso de técnicas quirdrgicas, unas que
disminuyeny lamorbilidad del procedimiento, y otras que
incrementan las posibilidades de acceso al trasplante, son las
dos estrategias que permiten disminuir la elevada mortalidad
pretrasplante observada por nosotrosy en las series pediétri-
cas, y mejoran los resultados del procedimiento.
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