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INTRODUCCION

A diferencia de otros campos del trasplante de 6rganos
solidos donde los pacientes pedidtricos se han beneficiado de
los avances obtenidos en la poblacién adulta, la historia del
trasplante hepatico (TH) guarda una estrecha relacion con la
poblacidn infantil, no solo porque el primer caso en el que
Thomas Starzl® intenta el procedimiento fuera un nifio —un
paciente de tres afios afecto de atresia de vias biliares—, sino
porque opciones como el donante vivo o el split liver, que
han permitido aumentar el pool de 6rganos a nivel mundial,
son consecuencia de la reduccién hepdtica introducida por
Bismuth® en los afios 80 precisamente para hacer frente al
problema que suponia conseguir 6rganos adecuados para los
pacientes pedidtricos.

Desde entonces han sido muchos los refinamientos técni-
cos, perioperatorios y los avances en la inmunosupresion que
han consolidado el trasplante como el tratamiento estdndar
para los pacientes con enfermedad hepética terminal con espe-
ranza de vida <1 afio, fallo hepdtico agudo, tumores hepéticos
no resecables o enfermedades metabdlicas de origen hepatico,
mejorando la supervivencia a corto y largo plazo®.

En nuestro pafs se trasplantan en torno a 60 pacientes/
afo en cinco centros principales (Tabla I), si bien esta cifra es
ligeramente superior si se consideran el resto de las unidades
de trasplante nacionales debido a que, de forma esporédica,
también realizan trasplantes en adolescentes (<18 aflos). El TH
en nifios tiene una distribucién bimodal: en lactantes y nifios
por debajo de los 2 afios su principal indicacion es la atresia
de vias biliares y las enfermedades metabdlicas rdpidamente
progresivas (hemocromatosis neonatal, tirosinemia). En el
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segundo grupo, de mayor edad, son las metabolopatias, el fallo
hepético fulminante y la cirrosis las principales indicaciones
del TH (Fig. 1)®.

Sus resultados, de forma global, son superiores a los del
adulto, con una supervivencia a 5 afios (S5) del injerto y
del paciente en el rango del 85 y 95% respectivamente®9.
Estos resultados varian en funcién del grupo de edad (ma-
yor riesgo en <2 afos), etapa histdrica y diagnéstico. En el
histérico de resultados (1991-2019) se aprecian tres grupos
prondsticos: en un extremo, los pacientes con enfermedades
colestdsicas y metabdlicas, con S5 del paciente >90%; los
pacientes con fallo agudo y cirrosis, con S5 sobre el 70%;
y, finalmente, los pacientes con hepatocarcinoma (14 casos),
con S5 del 54%™.

A pesar de su consolidacién, el TH pediétrico presenta
problemas logisticos y clinicos especificos que le diferencian
del TH en adultos, precisamente en una poblacién en la que
el procedimiento tiene la médxima justificacién dada la vul-
nerabilidad de los pacientes y los afios de vida ganados®. En
esta revision pretendemos abordar algunas de sus particulari-
dades, con especial atencién a los datos generados en nuestro
medio y disponibles a través de las memorias anuales de la
Organizacién Nacional de Trasplantes (ONT)® y del Registro
Espafiol de Trasplante Hepatico(1).

Tabla 1. Actividad en Espaiia por centro.

2015 2016 2017 2018 2019 2020
Reina Soffa 8 10 7 8 9 6
Vall d’Hebron 13 16 10 15 19 18
La Fe 7 5 6 6 10 11
La Paz 32 22 19 32 32 36
12 de Octubre 4 2 1 2 3 0
Total 64 55 43 63 73 71

Fuente: ONT.
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Figura 1. Distribucion porcentual de las indicaciones de TH pedidtrico
en Espaiia (1984-2019). No se incluye el hepatoblastoma como categoria
independiente.

ESCASEZ RELATIVA DE DONANTES

En el trasplante pedidtrico los requisitos a cumplir por el
potencial donante son superiores al adulto. Actualmente la
edad media de los donantes en Espafia es de 59 aflos y, a pesar
de que el higado conserva de forma permanente su capacidad
de regeneracion, esta se reduce significativamente a partir de
los 40 afios. En la practica, los donantes afiosos ofrecen peores
resultados (Fig. 2), por lo que, si las circunstancias del receptor
lo permiten, no son de eleccién para los pacientes pedidtricos.

Los donantes pediétricos (hasta los 18 afios) suponen solo
el 2,2% del total. Si ampliamos el rango hasta los 29 afios, en
2020 se generaron 90 donantes para un total de 114 pacientes
en lista de espera. La donacidn pedidtrica es especialmente
compleja; primero, por la baja mortalidad infantil en Espafia,y
segundo, porque la tasa de donacién en nifios es inferior a la
de la poblacién adulta: para pacientes en muerte encefalica
(ME), el 56% de los adultos se transforman en donantes frente
al 42% de los fallecidos pedidtricos'V. Esta desventaja se
extiende a una nueva modalidad de donacidn, la donacién
en asistolia controlada (DAC) (Tabla II)(12, Desde 2010 a
2019 se registraron 294 donantes pedidtricos eficaces, pero
solo el 3,7% fueron DAC. La DAC, que ya supone el 26,9%
del total de los donantes en nuestro pais, ha tenido un efecto
directo sobre los pacientes adultos, que han visto reducido el
tiempo en lista de espera. Este efecto no se ha producido en
la poblacién pedidtrica (Fig. 3).

Se estima que la DAC pediétrica podria incrementar el
global de donacién en Espaiia en un 20-58%'3, pero su im-
plantacion todavia es limitada, posiblemente como conse-
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Figura 2. Supervivencia del injerto en funcién de la edad del donante
(1991-2019). Fuente: ONT.

cuencia tanto de los problemas éticos que suscita como por
la necesidad de un protocolo de actuacién especifico.

Un dltimo problema respecto a la DAC tiene que ver con
el tipo de extraccion. Se han descrito dos modalidades: la
primera requiere la canulacién premortem del donante para,
tras los 5 minutos en asistolia (tiempo de observacion de
paro circulatorio necesario para certificar la muerte, segiin
el Real Decreto 1723/2012)04, iniciar la reperfusion de los
6rganos abdominales mediante ECMO (perfusion regional
normotérmica post mortem, PRNP); la segunda es la deno-
minada “stper rdpida”, en la que debe iniciarse la perfusion
con soluciones de preservacion en un tiempo inferior a los 5
minutos tras decretarse el fallecimiento para minimizar asi
el riesgo de colangiopatia isquémica. Los resultados de la
donacién bajo PRNP son superiores a la extraccion siper
répida, con cifras de fallo primario del injerto y colangiopatia
isquémica claramente inferiores. Por este motivo, y tras una
reunion nacional de consenso celebrada en 2018, se adopt6 la
PRNP como método de eleccion para la obtencion de 6rganos
en DAC®. Sin embargo, esta recomendacion deja fuera a
los donantes pedidtricos con peso inferior a 30 kg (no es un
limite absoluto). En estos casos, el menor tamafio de los vasos
femorales hace que la via preferente de la canulacion ECMO
sea cervical (cardtida y yugular derecha), lo que complica la
interrupcion del flujo cerebral, que debe quedar excluido de
la reperfusion post mortem. Por via femoral es suficiente con
introducir un balén de Fogarty por la femoral contralateral
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Tabla II.

Categoria 1. No controlado

Parada cardiorrespiratoria no presenciada, sin resucitacion

Clasificacién de Maastricht modificada para donantes en asistolia.

la: fuera del hospital
1b: en el hospital

Categoria 2. No controlado

Parada cardiorrespiratoria presenciada con resucitacién infructuosa

2a: fuera del hospital
2b: en el hospital

Categoria 3. Controlado

Parada cardiorrespiratoria esperada tras retirada programada del soporte vital

Categoria 4. No controlado/controlado Paro cardiaco en muerte encefdlica
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Figura 3. Dias en lista de espera (me-
diana) respecto al porcentaje de donan-

% asistolia tes en asistolia. Fuente: ONT.

hasta la aorta tordcica, pero con el acceso cervical la oclusion
cerebral requerirfa, ademds de la ligadura de las arterias caré-
tida y subclavias izquierdas, la ligadura de la arteria subclavia
derecha proximal a la salida de la arteria vertebral. Queda,
pues, a criterio del equipo quirurgico el tipo de extraccion.
La extraccion stper rdpida como alternativa requerird de un
equipo quirtrgico entrenado que sea capaz de iniciar la re-
perfusion de los 6rganos abdominales en un tiempo minimo.

Actualmente, para un nifio en lista de espera la probabi-
lidad de recibir un érgano durante el afio de su inclusion se
sitda en torno al 60%, una cifra similar a la poblacién adulta
(Fig. 4), pero la mediana de dias en espera (>60 dias) es
superior a la de los pacientes adultos (Fig. 3). Estos datos
contrastan con el hecho de que la poblacién infantil representa
solo el 5% del total en lista: entre 83 y 114 pacientes/afio en
el periodo 2015-2020. En ese mismo periodo, la mortalidad
en espera de trasplante oscild entre el 1,8 y el 6%. Aunque la
ONT no desglosa esta cifra por rangos de edad pedidtrica, no
existen motivos para dudar de que en los menores de un afio,
y al igual que en otros paises, la mortalidad en este subgru-
po estard en torno al 10%(% dada la especial dificultad para
encontrar un 6rgano del tamafio adecuado y la dificultad del
manejo perioperatorio.
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MAYOR USO DE INJERTOS PARCIALES

Los pacientes pedidtricos son los principales receptores
de injertos parciales, lo que aumenta la complejidad tanto de
la donacién como del trasplante (Fig. 5). En Espafia, para los
pacientes entre 0-2 afios los injertos parciales suponen 2/3 del
total, siendo el predominante el procedente de donante vivo
(29,3%), seguido del reducido (23,2%) y el Split (12,8%). En
el grupo entre 3-15 afios los porcentajes se invierten, con solo
1/3 de injertos modificados (18,2% reducidos, 8,2% donante
vivo y 6,2% Split).

El denominado split liver genera dos injertos trasplanta-
bles a partir de un donante 6ptimo, utilizando generalmente
el segmento lateral izquierdo (SLI, 16bulos II y III) para el
paciente pedidtrico, y el l6bulo derecho ampliado (segmentos
[V-VIII +/- I) para el receptor adulto. Hasta el aflo 201907,
en el que la ONT establece de forma oficial y consensuada la
asignacion a la lista de espera pedidtrica de los injertos pro-
cedentes de donantes con edad <35 afios, la decision de ceder
parte del 6rgano quedaba a criterio del equipo que generaba el
donante. Esto daba lugar a reticencias, ya que se sustituia un
6rgano de buena calidad por dos que podian ser subéptimos
si aparecian complicaciones durante la particién. Una opcion
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menos compleja es 1a reduccion hepdtica, en la que el pediculo
vascular se asigna completo al injerto que se va a implantar,
desechédndose el resto del parénquima.

Un ejemplo de la dificultad técnica que plantea el Split
frente a la reduccidn es la supervivencia histdrica en funcioén
del tipo de injerto: la S5 fue del 80% para los injertos reduci-
dos, y del 71% para los split (periodo 1984-2019). Ademis,
debe considerarse la complicacién logistica que supone pro-
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Tabla III. ~ Criterios para considerar al donante apto para split liver.

Plan de fomento de la biparticion hepatica de la ONT.
Criterios principales
1 Edad <50 afios
2 Peso 260 kg

3 Transaminasas maximas x3 el valor maximo del laboratorio

4 Sin evidencia de esteatosis en la ecograffa

Criterios opcionales
IMC <28

1

2 Estancia en UCI <7 dias
3 Natremia <160 mmol/L
4

Necesidad maxima de 1 droga vasoactiva

5 Distancia entre hospital donante-hospital receptor <2 horas

Si se cumplen los criterios principales, los criterios opcionales no suponen
una contraindicacion absoluta, quedando la decision final en manos de los
equipos extractores.

longar la cirugfa de la extraccion 2-3 horas al incluir la par-
ticién hepatica si dicha particion se realiza durante la cirugfa
de extraccion (split in situ, de forma andloga al donante vivo).
La particién en banco (split ex situ), una vez finalizada la
extraccion, obtiene los mismos resultados en cuanto a super-
vivencia y morbilidad®, pero prolongando inevitablemente
el tiempo de isquemia fria, por lo que no es una opcién en
caso de una distancia excesiva entre hospitales generador y
receptor!. Actualmente, el criterio establecido es que la de-
cision de dividir o no el higado recae en el equipo infantil
en el caso de donantes <35 afios, y en el equipo adulto si la
edad del donante es mayor. En la tabla III se exponen los
criterios que debe cumplir un donante para ser considerado
“potencialmente divisible”.

CIRUGIA PEDIATRICA



Figura 6. Reconstrucciones 3D de candidatos a donante vivo relacionado (segmento lateral izquierdo). El donante A fue descartado por longitud
de arteria insuficiente. AGD: arteria gastroduodenal; Flecha: zona de tedrica seccién de la arteria hepatica izquierda.

Respecto al TH de donante vivo, esta opcidn genera érga-
nos de méxima calidad, ya que a la juventud del donante (ge-
neralmente los padres) se une un minimo tiempo de isquemia.
El volumen del injerto requerido para un nifio, habitualmente
el SLI, implica un minimo riesgo de complicaciones para el
donante, al contrario del TH de donante vivo en adultos?0.
Sin embargo, un minimo del 10% de los candidatos son recha-
zados. La existencia de variaciones anatémicas vasculares o
biliares que invaliden al candidato no suponen més del 1-4%
de los rechazos (Fig. 6), siendo més frecuente la incompati-
bilidad ABO o la presencia de serologia virica positiva, asi
como otras comorbilidades en el donante que impliquen un
riesgo afiadido®V. La seguridad del donante, que es una per-
sona sana, es primordial.

EL PROBLEMA DEL TAMANO

Una consecuencia de la frecuente disparidad de tamaiios
entre donante y receptor es la morbilidad derivada del volu-
men de tejido trasplantado, por lo que una adecuada seleccion
resulta crucial.

Un injerto demasiado pequefio producird el denominado
small-for-size syndrome (SFSS), consecuencia de trasplantar
una masa funcional insuficiente, con el consiguiente hiper-
aflujo portal relativo, pero también puede aparecer por otros
motivos, como una gran discrepancia en el calibre de los va-
sos que dé lugar a flujo turbulento, o un flujo portal excesivo
para la masa hepética trasplantada. El cuadro se caracteriza
por colestasis, colangiopatia progresiva, hipertension portal,
ascitis y, en los casos més graves, sangrado gastrointestinal@?.

El efecto contrario es el large-for-size syndrome (LFSS),
motivado por una mala reperfusidn por un bajo flujo portal
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relativo, a lo que se afiadiria la compresion mecdnica tras el
cierre de la cavidad abdominal que agravaria todavia més las
alteraciones de la microcirculacion. El resultado es una isque-
mia caliente prolongada y un empeoramiento de las lesiones
de isquemia-reperfusion que puede desembocar en disfuncion,
fallo primario del injerto, o necrosis hepdtica masiva@. A
esta situacion se pueden afiadir problemas derivados de la
falta de espacio, como el kinking o angulacién de los vasos,
sobre todo a nivel portal y en suprahepadticas, o la compresion
de la cava inferior.

El peso del donante es un estimador grosero de la adapta-
cién del injerto al receptor. Si se dispone de un érgano com-
pleto, este deberia oscilar entre el 50-125% del peso receptor.
Si se trata de injertos parciales, los limites se modifican: 2:1
para el 16bulo derecho, 2,5:1-5:1 para el 16bulo izquierdo y
hasta 10:1 para el SLI®. Existen varias formulas m4s precisas
que la simple comparacion de pesos, pero el cociente entre
el peso del injerto y el peso del receptor (graft-to-recipient
weight ratio, o GRWR) es una de las mds extendidas, sobre
todo cuando se trata de injertos parciales. Una GRWR de
0,8-1% serfa el estdndar para un injerto parcial, aunque po-
drfa bajar hasta 0,6-0,8% en caso de un injerto procedente de
donante vivo dada la mejor calidad del injerto®. Ratios por
debajo de 0,7% tienen un riesgo elevado de desarrollar SFSS
y ratios >4% aumentardn el riesgo de LESS. En la poblacion
pediétrica se dice que el GRWR deberia estar alrededor del
2%, ya que a esta edad la masa hepdtica estimada respecto al
peso del paciente es mayor que en adultos).

Cualquier célculo debera considerar otros factores que
puedan comprometer la funcionalidad del injerto, como pér-
didas de funcion tras los fenémenos de isquemia-reperfusion,
episodios de rechazo en el postoperatorio inmediato, proble-
mas técnicos como la existencia de compromiso del flujo
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venoso de salida o la indicacidn del trasplante, ya que los
receptores con enfermedad hepdtica avanzada, sobre todo con
hipertension portal grave, necesitardn injertos mas grandes o
de mejor calidad para reducir el riesgo de SFSS.

MAYOR RIESGO DE TROMBOSIS

La mayor proporcién de receptores con pesos bajos@?®
(sobre todo los menores de dos afios) y de injertos parciales,
o complicaciones como el LFSS, de rara aparicién en adul-
tos, dan como resultado un riesgo de trombosis arterial (TA)
que multiplica por tres el de la poblacién adulta. La TA es la
complicacién mds temible del TH puesto que compromete la
viabilidad del injerto tanto de forma inmediata, por necrosis
del parénquima, como diferida, por colangiopatia isquémica,
al depender el arbol biliar de la vascularizacion arterial exclu-
sivamente. Su riesgo es maximo en las primeras dos semanas
y su incidencia se estima en el 6%, con un amplio rango se-
gtn centros y épocas?’). El rango de fenémenos trombdticos
postrasplante, independientemente del vaso afectado (arterial,
portal o de venas hepadticas), oscila entre el 2,4 y el 17,3%29.
En nuestro pafs la ONT ofrece desglosado por centro la tasa
de retrasplante urgente, un estimador aproximado de la TA. Al
riesgo aumentado hay que afiadir la dificultad de las opciones
de rescate, puesto que el retrasplante queda supeditado a con-
seguir un 6rgano de caracteristicas adecuadas y el tratamiento
endovascular, aunque factible en teorfa@), tiene su principal
aplicacion en las trombosis venosas. Una técnica correcta, el
diagndstico precoz y la repermeabilizacion quirdrgica urgente
constituyen los elementos para abordar esta complicacion.

A pesar de la creencia inicial sobre un mayor riesgo de TA
con el uso de injertos parciales, andlisis recientes han demos-
trado que estos tienen un menor riesgo frente a los érganos
completos, algo que ya habian detectado estudios previos©?,
atribuyendo los resultados iniciales al efecto “curva de apren-
dizaje”. Una menor resistencia del lecho vascular distal debido
al mayor calibre de los vasos, asi como el menor riesgo de
resistencia en el injerto debido a la superficie de transeccion
donde no existe cdpsula, explicarfa este efecto protector. Se ha
sugerido que este tipo de injertos serian los de eleccion en los
pacientes <2 afios, aquellos con mayor riesgo de mortalidad
en lista de espera®h.

La pericia técnica en la anastomosis arterial es un ele-
mento necesario, pero no suficiente para minimizar el ries-
go de TA. Las recomendaciones obtenidas de centros con
alto volumen y baja incidencia de trombosis sefialan otros
aspectos que deben tenerse en cuenta®?: adecuado flujo ar-
terial, con anastomosis a la aorta en caso de flujo dudoso o
calibres excesivamente pequefios; adecuado drenaje venoso,
recomenddndose el uso de la anastomosis triangular a nivel
de suprahepdticas-cava, sobre todo en caso de donante vivo;
cierre diferido de pared en caso de duda acerca del espacio,
y monitorizacion del flujo arterial con control eco-Doppler
intraoperatorio tanto a nivel anastomético como intraparenqui-
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matoso. Ya en el postoperatorio, una agresiva monitorizacion
eco-Doppler con controles diarios, incluso 2 veces/dia durante
la primera semana, se ha demostrado més efectiva que esperar
ala alteracion de las transaminasas para solicitar la prueba®?).

Por ultimo, todos los equipos aplican protocolos de anti-
coagulacién postoperatoria con una amplia variabilidad a nivel
mundial®@. La mayoria de los estudios muestran un patrén
similar que se inicia cuando los niveles de INR disminuyen
por debajo de 1,5-2. La pauta tipo incluye el uso de heparina
(sodica, a perfusion continua, o de bajo peso molecular) con
el objeto de conseguir unos niveles de factor anti-Xa entre
0,1-0,3 U/ml, con paso a antiagregantes (aspirina, dipiridamol)
cuando se ha reiniciado la tolerancia oral. La antiagregacion
se suele mantener un minimo de tres meses, prolongéndose en
caso de factores de riesgo. Durante la 9* Reunién de Consenso
de la Sociedad Espaiiola de Trasplante Hepatico, mantenida
en febrero de 2021, se elabor6 una pauta de anticoagulacion/
antiagregacion en el trasplante hepético pedidtrico, actual-
mente pendiente de su publicacion definitiva.

En caso de ser necesario el retrasplante en el postopera-
torio inmediato, el plazo para activar el denominado “cdédigo
0” (prioridad nacional) abarca los primeros 30 dias para el
paciente pediétrico, frente a los 7 dfas en el adulto, dada la
mayor dificultad para encontrar donantes adecuados. Una
ventaja en la poblacion pedidtrica es que, si la trombosis
arterial ocurre mas alld de los 10 dias, con frecuencia sera
asintomdtica, ya que desarrollan colaterales arteriales muy
répidamente a partir de la hepaticoyeyunostomia utilizada para
la anastomosis biliar, evitando la necesidad de hacer un TH
urgente (normalmente en niflos de menos de 1 aflo de edad),
pese a que algunos puedan necesitarlo al cabo de unos afios.

MODALIDADES TERAPEUTICAS DE USO
PREFERENTE

La capacidad regenerativa del higado ligada a la edad, la
mayor expectativa de vida tras el procedimiento y el debut
temprano de ciertas enfermedades hace que los pacientes pe-
didtricos sean subsidiarios de opciones terapéuticas de uso
limitado en la poblacién adulta.

Trasplante hepatico auxiliar

A cambio de salvar la vida, un trasplantado hepético se
convierte en un enfermo crénico expuesto a los riesgos del
rechazo, el retrasplante, los efectos secundarios de los in-
munosupresores o los tumores de novo, por lo que la idea
de un trasplante “reversible” serfa la solucion perfecta ante
una situacién como el fallo hepético fulminante (FHF). El
trasplante hepético auxiliar (THA) consiste en implantar un
injerto hepdtico entero o reducido en un paciente tras dejar
parte del higado nativo, con el fin de aportar la funcién he-
pética deficiente en el receptor (Fig. 7). Si el higado nativo
no se regenera, el paciente ha recibido un trasplante hepatico
que permite su supervivencia; pero si lo hace, puede retirarse
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Figura 7. Trasplante auxiliar de 16bulo hepético derecho (fotografia:
King’s College Hospital).

la inmunosupresion para conseguir la atrofia del injerto y
verse liberado de un tratamiento inmunosupresor de por vida.
La exigencia del procedimiento, la situacion critica de estos
pacientes y los resultados sub6ptimos iniciales han derivado
en que solo unos pocos centros especializados en el mundo
realicen dicha técnica®39. Actualmente los resultados son
comparables al trasplante convencional y cerca del 75% de
los casos prescinde de la inmunosupresion (IS), por lo que
es posible que en un futuro cercano esta sea la técnica de
eleccion para el FHFGO,

La sobredosis de paracetamol, las hepatitis By E y la
intoxicacién por setas son las etiologias de FHF con mejor
prondstico de regeneracion. La decision de realizar esta téc-
nica dependerd de la calidad del higado donante, de la esta-
bilidad hemodindmica del receptor, asi como de la capacidad
regenerativa del higado nativo segun la edad y etiologia de
la enfermedad. El aspecto histol6gico del 6rgano nativo tam-
bién puede determinar la probabilidad del regenerarse, puesto
que, en casos de ausencia completa de hepatocitos viables, la
probabilidad de regeneracion es muy baja4.

En el King’s College Hospital se han realizado mds de
160 THA, de los cuales 80 fueron nifios y, de estos, la mitad
por FHF y el resto por enfermedades metabdlicas. En nifios
hasta los 30 kg el injerto hepético auxiliar més frecuente es
el SLI y en los de mas de 30 kg el l6bulo derecho, seguido
del I6bulo izquierdo. En niflos de menos de 10 kg no siempre
es posible hacer un THA debido a la falta de espacio en el
abdomen. El principal desafio quirtirgico en estos casos es
realizar una hepatectomia en un paciente con coagulopatia
por FHE. También en este centro se ha descrito la realizacion
de un shunt portocava parcial temporal (entre la rama de la
porta derecha y la cava, si se hace una hepatectomia derecha)
para disminuir la presién portal y aumentar el retorno venoso,
con el fin de disminuir el sangrado y mejorar la estabilidad
hemodindmica del paciente®?, pese a que esta técnica puede
ser mds compleja en nifios pequefios.
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Durante el manejo postoperatorio, el 6rgano nativo seguird
produciendo una elevacion temporal de las transaminasas que
puede confundirse con rechazo del injerto, por lo que, en
ocasiones, se tendrd que recurrir a hacer una biopsia hepdtica.
Una vez de alta, a los pacientes se les realiza una biopsia del
injerto nativo entre los 3-6 meses para comprobar su via-
bilidad, asi como una prueba de imagen (TC o resonancia)
y una gammagrafia hepatobiliar para medir el volumen del
higado nativo y del injerto, la permeabilidad vascular y la
funcién excretora de ambos higados. Dichas pruebas se repiten
aproximadamente cada seis meses, a la vez que se reduce la
inmunosupresion para evaluar los cambios en la funcién y el
tamafio del 6rgano nativo.

El THA también se utiliza en las enfermedades hepéti-
cas metabdlicas monogénicas con higado estructuralmente
normal, como el Crigler-Najjar tipo 1, déficits del ciclo de
la urea, acidemia propidnica, hemofilia o deficiencia de la
proteina C©839. En estos casos el objetivo no es prescindir
de la inmunosupresion, sino reemplazar la enzima deficiente
asegurando la viabilidad del paciente en caso de complica-
ciones con el higado trasplantado. La supervivencia a largo
plazo es similar a los pacientes con reemplazo completo
del higado“?. En nuestro pafs, el grupo de Cérdoba ha sido
el pionero en este campo al realizar un THA de donan-
te vivo relacionado a una paciente con déficit de ornitina
transcarbamilasa®). La cirugia del THA en estos casos es
mds complicada, ya que el 6érgano nativo es un higado es-
tructuralmente normal, por lo que no ofrece resistencia al
flujo portal, derivando en un robo de la sangre portal que
conlleva la atrofia del injerto y la recurrencia de la enferme-
dad metabdlica. Para evitar esto, se debe modular el flujo
portal durante el trasplante, estrechando la porta del 6rgano
nativo con una ligadura para facilitar el flujo preferencial al
injerto hepético; pese a estas medidas, se ha descrito dicha
complicacién afios después del trasplante, precisando retras-
plante o modulacidn radiolégica del flujo portal mediante
embolizacion selectiva de ramas de la porta.

Mis recientemente se han publicado varios articulos so-
bre el intercambio de higados auxiliares entre pacientes con
diferentes metabolopatias, tipo trasplante domind, con el fin
de optimizar la utilizacién de injertos hepdticos como entre
un paciente con un déficit del ciclo de la urea y otro con
hemofilia A, o entre un Crigler-Najjar y un déficit del ciclo
de la urea“>#),

Trasplante celular hepatico

Otra alternativa terapéutica menos invasiva, tanto en las
enfermedades metabdlicas hepaticas sin cirrosis como el FHF,
es el trasplante celular hepético (TCH) o trasplante de hepa-
tocitos, como puente hasta disponer de un 6rgano, o hasta
disponer de terapias génicas que puedan tratar la enfermedad.
La infusion de hepatocitos se puede realizar directamente en
la vena porta o en el bazo tras la colocacion de un catéter, y se
requiere tratamiento inmunosupresor para evitar el rechazo y
destruccion de dichas células#). Otra modalidad mds reciente
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es la inyeccidn de hepatocitos encapsulados en microesferas
de alginato en la cavidad peritoneal. De esta manera, estdn
protegidos del ataque por parte del sistema inmune del recep-
tor, por lo que no se necesita tratamiento inmunosupresor®).

La cantidad de células necesarias a infundir se estima
entre un 5y 10% del peso estimado del higado, y su principal
fuente son injertos hepaticos de donante caddver descartados
para trasplante o tras una reduccién, y més recientemente, de
higados neonatales no considerados para trasplante por la alta
incidencia de trombosis temprana de la arteria. También de
pacientes trasplantados por otras metabolopatias, simulando
un TCH doming“o.

El TCH es seguro y, pese a no ser curativo, proporciona
una mejoria temporal de la enfermedad que en determinados
casos puede ser crucial hasta conseguir una solucién definitiva.

A pesar de su potencial, estas opciones no estdn conso-
lidadas en nuestro pafs. El THA, aunque de innegable com-
plejidad, tiene un claro beneficio en el FHF pediétrico, pero
su implantacion es anecddtica. El trasplante de hepatocitos
se ha aplicado a un mayor nimero de pacientes, pero en el
momento actual cuenta con una actividad limitada®?.

DESAFIOS FUTUROS

Aunque los pacientes <2 aflos siguen representando un
reto, tanto por el riesgo de muerte en lista de espera como por
la técnica quirdrgica, la progresiva mejoria de los resultados
del TH, con supervivencias superiores al 80% a 20 afios“®),
ha hecho que en los tltimos afios la morbilidad se haya des-
plazado al medio/largo plazo por los efectos secundarios de
la inmunosupresion (IS). Dos tercios de la mortalidad tardia
en niflos se asocia a complicaciones relacionadas con estos
farmacos™. El desarrollo de tolerancia al injerto por parte
del receptor, definida como la posibilidad de suspender la
IS durante un afio o mds manteniendo una funcién normal
(tolerancia operacional), es un fendmeno que se estd estu-
diando desde hace afios. pero que por el momento todavia
no forma parte de la prictica clinica debido a que ain no se
han conseguido detectar biomarcadores que permiten anti-
cipar qué pacientes podrian desarrollarla®®, ademds de que
una buena funcién hepdtica sin IS no descarta la ausencia
de dafio histoldgico®V. Las mejoras en la supervivencia y
en la calidad de vida a largo plazo vendrdn de la mano de
modificaciones en los actuales esquemas de IS, bien por la
induccidn del fendmeno de tolerancia, bien por el desarrollo
de una IS personalizada.
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