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Embarazo en pacientes con trasplante renal

Jorge Luis Arango, José Caicedo, Mario Arbelaez, Jorge Luis Henao,

Gonzalo Mejia, Alvaro Garcia, Miguel Builes

Se revisaron 159 pacientes de sexo femenino
con trasplante renal en la Unidad Renal del
Hospital U. San Vicente de Paiul, en un periodo
que va desde agosto de 1973 hasta junio de 1987,
con el fin de evaluar la frecuencia y el pronéstico
del embarazo. Se presentaron siete embarazos
en seis mujeres de 76 candidatas potenciales,
cuyos resultados fueron asi: tres operaciones
cesareas a causa de ruptura precoz de las
membranas, un parto vaginal y tres abortos.
Una paciente presenté rechazo del injerto
durante el tercer trimestre del embarazo.

La inmunoterapia no tuvo ningin efecto
deletéreo sobre los fetos. Aunque el nimero de
pacientes es pequefio para sacar conclusiones
definitivas, se puede afirmar que no hubo
aumento del riesgo sobre el injerto en aquellas
pacientes embarazadas con funcién renal
estable después de injerto renal.

INTRODUCCION

Se sabe que la falla renal crénica interfiere con
la reproduccion; sinembargo, cuando esta es co-
rregida con el trasplante renal, la capacidad de
reproduccion mejora (1, 2). Este aumento en la
capacidad reproductiva se presenta aun en pacien-
tes con bajos niveles de estrogenos (3), las cuales
al mismo tiempo tienen una alta incidencia de pre-
maturidad (4).

Dos situaciones contradictorias ocurren entre
las mujeres con trasplante durante la edad repro-
ductiva: sienten la necesidad de llegar a ser ma-
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dres, pero temen correr el riesgo que representa
para su salud. A medida que aumenta el numero de
pacientes trasplantados, se hace indispensable para
el personal médico familiarizarse con los proble-
mas de la maternidad. Una vez que la paciente ha
decidido quedar embarazada, hay ciertos requisi-
tos que se deben llenar (5, 6). Por ejemplo, debe
ser supervisada por un grupo multidisciplinario que
tenga conocimiento del riesgo que se esta corrien-
do.

El presente articulo describe el curso clinico del
embarazo y los resultados perinatales de pacientes
con trasplante renal en el Hospital San Vicente de
Paul.

MATERIAL Y METODOS

Desde agosto de 1973 hasta junio de 1987, se
efectuaron en la Unidad Renal del Hospital San
Vicente de Paul, 405 injertos renales, 40.5% de
donantes vivos relacionados y 59.5% de cadaveres.
Se practicaron 159 a mujeres, de las cuales 47
murieron por diversas causas. Eran mayores de 45
afios de edad 18, diez eran infértiles, cuatro eran
menores de 12 afios y cuatro estaban en menopau-
sia temprana; de manera que quedaron 76 mujeres
como candidatas potenciales a embarazo, y de ellas,
seis (9.2%), lo lograron.

RESULTADOS

En las seis pacientes trasplantadas (cuatro de
donante vivo relacionado y dos de cadaver), hubo
siete embarazos, tres de los cuales terminaron en
aborto. No se obtuvo ninguna informacién de dos
de estos ultimos, por ser embarazos no deseados;
el tercero fue un aborto después de 13 semanas de
embarazo.

La funcidn renal fue normal en las pacientes 1,
3 y 4 durante el embarazo; la paciente 2 rechazé el
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injerto en el tercer trimestre y por ello la creatinina

del suero se elevo a 3.7 mg/dL (282.1 (umol/L). La
biopsia renal antes del parto confirmé el rechazo
agudo con moderado infiltrado mononuclear y sin
cambios estructurales en los glomérulos (Figura
1). Después del diagnostico clinico y por laborato-
rio de rechazo renal, se decidié efectuar una cesa-
rea con el fin de conservar el injerto y la paciente.

La paciente No. 4 consulté por infertilidad prima-
ria y quedo embarazada después de biopsia endo-

metrial. Este embarazo termind en aborto esponta-
neo en el primer trimestre; ocho meses mas tarde,
de nuevo estaba embarazada y fue seguida con ci-
tologias funcionales y progesterona.

En tres pacientes (1,3 y 4) hubo ruptura precoz
de membranas y en dos los embarazos tuvieron
que ser interrumpidos. Un cuarto embarazo (pa-
ciente 2) fue también interrumpido pero debido a
rechazo del rifion. En los cuatro casos los partos
fueron antes del término. S6lo un parto fue por via
vaginal, los tres restantes por cesarea.

Los cuatro recién nacidos fueron de sexo feme-
nino sin ninguna malformacion fisica aparente. La
nifia de la paciente 1 (Tabla 3) actualmente tiene
siete anos, no ha presentado anormalidades fisi-
cas, ni retardo mental; la bilirrubina total que se
elevo a 18 mg/dl inicialmente llegd a ser normal
en los dias subsiguientes.

La nifia de la paciente 2 actualmente tiene seis
afos, nunca ha tenido alteraciones fisicas, ni pro-
blemas mentales. Fue el producto de un embarazo
de 32 semanas, el cual a causa de rechazo renal
agudo, debid ser interrumpido por cesarea. La nifia
tuvo hipoglicemia en las primeras horas después
del parto, controlada con dextrosa al 5%.

El producto del embarazo del tercer caso fue
también una nifia que tiene ya dos afios y nunca ha
tenido ninguna alteracion fisica ni mental. Al na-
cer presentd flujo vaginal controlado facilmente.

El cuarto caso fue también una nifia producto
de un embarazo de 36 semanas, interrumpido por
cesarea debido a ruptura precoz de membranas. La
nifia tuvo un episodio de hipoglicemia que fue
controlado con dextrosa al 5% e infeccion umbili-
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cal controlada con medidas locales. Actualmente
tiene un afio de edad sin alteraciones fisicas ni
mentales. Este fue el segundo embarazo ya que el
primero termind en aborto espontaneo.

A continuacion haremos una breve descripcion
de los cuatro embarazos que terminaron en parto
exitoso.

Paciente No. 1. (Tablas 1,2 y 3). Paciente de 27
afios de edad, con historia de glomerulonefritis
primaria que no se pudo clasificar aun después de
biopsia renal. En agosto 26 de 1979 recibio injerto
renal de donante cadaver. Ningun episodio de re-
chazo se present6 antes o durante su embarazo ini-
ciado en julio de 1981. Las creatininas oscilaron
enpromedio entre 1 y 1.5mg/dl (76.2-114,3 pmol/
L) y la depuracion de creatinina fue de 76 ml/min.

Esta paciente fue seguida mensualmente con
prueba de funcion renal y ecografia pélvica. Du-
rante el embarazo tuvo un episodio de infeccion
urinaria por E. Coli y ligera proteinuria (Tabla 1).
Recibié en promedio 50 mg de azatioprina (0.65-
0.75 mg/kg) y 10 mg de prednisona (0.13-0.15 mg/
kg) diarios (Tabla 2).

Tabla 1. Complicaciones.

Re- Inf.
F.R.C.| H.T. | RM. | Prot. | chazo| Uri. | CES

CasoNo. 1 + + E.coli
CasoNo. 2 + + + + +
CasoNo. 3 + + + +
Caso No. 4 + + + E.coli| +
CasoNo. 5 + +

F.R.C.: Falla renal cronica. H.T.: Hiperiension. R.M.: Ruptura de membra-
nas. Inf. Uri.: Infeccidn urinaria. CES: Operacién cesirea.

Tabla 2. Dosis de prednisona (PDN) y azatioprina (AZA).

PDNxKG AZAXKG
CasoNo. 1 0.13-0.15mg 0.65-0.75mg
CasoNo. 2 0.18-0.25mg 0.83-0.92mg
CasoNo.3 0.20-0.16mg 1.00-1.18mg
CasoNo. 4 0.33-0.25mg 1.30-0.83mg

PDN: Prednisona. AZA: Azathioprina.
Las dosis de PDN oscilaron entre 0.13 y 0.25 mg xkg, las de Azatioprina
entre 0.65 y 1.18 mg x kg.
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Tabla 3. Recién nacidos.

Peso (g) | Sexo Embarazo Compl.
Apgar
CasoNo. 1 2360 F 368 8-10 Ictericia
CasoNo.2 | 2500 F 325 8-10 Hipoglicemia
CasoNo.3 | 2100 F 32W 88 Secrecion vaginal
CasoNo. 4 2000 F 36W 88 Hipoglicemia
Infeccién umbilical

F; Femenino. S: Semanas. 3 Casos pesaron por debajo de 2500g, 4 casos
tuvieron el parto antes de 37 semanas, rango de Apgar entre §-10, todos los
recien nacidos tuvieron complicaciones.

Con edad gestacional de 36 semanas se hospi-
talizé por ruptura de membranas (Tabla 1). A su
llegada al hospital presentaba contracciones irre-
gulares y dilatacion de cervix grado III. En el se-
gundo dia de hospitalizacion se le dieron 4 mlU de
oxitocina, con la cual dio a luz una nifia de 2360 g
de peso, 46 cm de talla, indice apgarde 8§ y 10 al
minuto y a los cinco minutos respectivamente. La
paciente salié del hospital a los tres dias en buenas
condiciones.

Paciente No. 2; (Tablas 1, 2 y 3 y Figura 1).
Joven de 17 afios de edad, con historia de insufi-
ciencia renal cronica de etiologia desconocida. Una
biopsia renal previa mostro esclerosis glomerular
total. Por periodo de cinco meses recibi6d trata-
miento con hemodialisis y en octubre 29 de 1980
recibid injerto de donante vivo relacionado. Reci-
bi6 entre 25 y 50 mg de azatioprina (0.83-0.92 mg/
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Figura 1. Paciente 2. Curva de funcién renal demostrando rechazo en el tercer
trimestre.
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kg) y 10 a 15 mg de prednisona (0.18- 0.25 mg/kg)
diariamente (Tabla 2). No recibié transfusiones
previas al transplante. En abril de 1981, después
de un periodo de dos afios de amenorrea, presentd
menstruacion. En noviembre de 1981 consulto por
amenorrea y se confirmd embarazo por examen
clinico y ecografia pélvica. La presion arterial era
de 140/100, controlada con tiazidas antes de que-
dar embarazada y asi continué durante el embara-
zo (Tabla 1).

En la semana 28 de embarazo presentd rechazo
agudo del injerto (creatinina en el suero 3.5 mg/dl
(279 umol/L), depuracién de creatinina 59 ml/min,
proteinuria 2.2 g en 24 horas) para lo cual se le
aplicd 1 gramo de metilprednisolona diaria IV por
tres dias y se aumento la prednisona a 2 mg/kg/dia;
no se hicieron modificaciones a la azatioprima, ni
se le aplicd radioterapia por estar embarazada
(Figura 1).

El rechazo fue confirmado ademas por biopsia
renal. Por este rechazo en la semana 32 del emba-
razo, se practico operacion cesarea (Tabla 1) y nacio
una nifia de 2.500 gr de peso, 48 cms. de talla y un
indice Apgar de 8 y 10 al minuto y a los cinco
minutos respectivamente; la nifia presentd hipo-
glicemia que fue controlada con dextrosa al 5%
(Tabla 3). La paciente nunca recuperd completa-
mente su funcidon renal, ni aun varios meses des-
pués del parto. La creatinina permanecid alrede-
dor de 3.7 mg/dl (282.1 pmol/L).

Paciente No. 3. (Tablas 1,2y 3). Paciente de 25
afnos, con historia de insuficiencia renal cronica de
etiologia desconocida e hipertension arterial se-
cundaria. No recibié hemodialisis, ni transfusiones.
En junio 29 de 1985 se le practico transplante re-
nal de donante vivo relacionado, sin complica-
ciones. Ocho meses mas tarde presentd amenorrea
y se comprobd embarazo.

La creatinina estuvo alrededor de 1 mg/dL
(76.25 (umol/1), el nitrégeno uréico entre 10 y 16
mg/dl (3.57-5.7 mmol/L y la proteinuria de 24 horas
200 mg. La presion arterial de 140/90 fue contro-
lada con tiazidas que se continuaron durante el
embarazo (Tabla 1). Recibi6 0.20 a 0.16 mg/kg de
prednisonay 1 a 1.18 mg/kg de azatioprina duran-
te el embarazo (Tabla 2). No hubo rechazo del in-
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jerto durante el embarazo. En la semana 32 de
amenorrea presentd ruptura precoz de membranas
(Tabla 1). Al examen clinico se encontrd cervix
con maduracidn grado I sin ninguna actividad ute-
rina. Se practico cesarea segmentaria y nacié una
nifia de 2100 g de peso con 40 cm de talla e indice
Apgar de ocho, 1 y 5 minutos después del parto
(Tabla 3). La nifia presentd al nacer secrecion va-
ginal y distencién abdominal (Tabla 3). Salié del
hospital tres dias mas tarde en buenas condiciones.

Paciente No. 4. (Tablas 1,2 y 3). Paciente de 25
afios de edad con insuficiencia renal cronica ter-
minal, historia de infecciones a repeticion del trac-
to urinario y reflujo vesicoureteral desde la edad
de seis meses. Se le habian practicado dos cirugias
correctivas sin ninguna mejoria. Estuvo en hemo-
dialisis durante un aflo y recibid siete transfusiones
inespecificas. En agosto de 1982 recibio trasplan-
te renal de cadaver, que desafortunadamente re-
chazo a los 45 dias y hubo necesidad de extirparlo.
Un segundo trasplante de cadaver se llevd a efecto
con éxito en mayo 22 de 1983.

En enero de 1986 consulté a ginecologia por
infertilidad. Se le practicé biopsia endometrial en
marzo y el resultado fue informado como "mues-
tra insuficiente para diagnoéstico, tejido endocervi-
cal". Dos meses mas tarde por ecografia pélvica se
confirmé embarazo. Trece semanas mas tarde,
presento hemorragia vaginal durante tres dias como
consecuencia de aborto espontaneo y por esta razon
se le practico curetaje.

Ocho meses mas tarde consulté por amenorrea
de dos meses y se confirmd nuevamente la presen-
cia de embarazo. Recibié progesterona 2.5 mg,
cinco veces el primer trimestre de acuerdo con los
resultados de la citologia semanal. La funcion re-
nal fue normal durante el embarazo, la creatinina
en el suero oscildé en promedio entre 1.0y 1.3 mg/
dL (76.25-99.1 mmol/L) el nitrogeno uréico entre
8 y 10 mg/dL (2.8-3.5 mmol/l), la proteinuria de
24 horas alrededor de 2.2 g durante el Gltimo trimes-
tre y descendio a 1.2 g después del parto. La pre-
sion arterial estuvo en 140/90.

Durante el embarazo no presentd ninguna com-
plicacion y recibié en promedio 50 mg de azatio-
prima (1.3 a 0.83 mg/kg), 10 mg de prednisona
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diarios (0.33 a2 0.25 mg/kg de peso) (Tabla2), y 40
mg de propanolol. En la semana 36 se le practico
cesarea segmentaria por ruptura precoz de mem-
branas (Tabla 1). Naci6é una nifia de 2.000 g de
peso con 48 cm de talla y un indice Apgar de 8
(Tabla 3). La nifia presentd, ademas de infecciéon
umbilical, hipoglicemia durante las primeras horas
y fue tratada exitosamente con dextrosa al 5%.

DISCUSION

En el afio 1958 se informo el primer caso de
paciente embarazada con transplante renal. Esta
paciente recibié el rifién de un mellizo monocigd-
tico que nunca habia recibido terapia inmunosu-
presora (7). En 1970 Golby (8) report6 un estudio
practicado en 16 centros médicos en el cual no se
encontré efecto adverso de la terapia inmunosu-
presora sobre el embarazo. En 1973, en 59 cen-
tros, fueron reportados solamente dos episodios
de rechazo renal con pérdida parcial de la funcién
renal durante el embarazo (4). Es claro que las
mujeres embarazadas con trasplante renal son
pacientes de alto riesgo, de las cuales se tienen que
encargar el nefrologo, el obstetra y el pediatra (5).

En este estudio los embarazos fueron 4.4% de
todas las mujeres trasplantadas. El indice de ferti-
lidad fue de 9.2%. Se sabe que la probabilidad de
quedar embarazada de acuerdo con los informes
presentados en la literatura, es de uno en cincuenta
para las mujeres con trasplante renal (9). El recha-
zo del injerto se puede presentar en las pacientes
embarazadas aun después de partos normales,
cuando el estado inmunoldgico regresa a lo nor-
mal (10, 11); de todas maneras el porcentaje de
rechazo del injerto esta cerca de 9% (12).

En este estudio se encontré una paciente (No.
2) que desarrollé rechazo del injerto en el tercer
trimestre del embarazo; un mes antes, su funcion
renal estaba estable con creatinina en el suero de 1
mg/dl (90 (umol/L), 0.3 a 0.7 g de proteinas en la
orina, PA: 140/100 controlada con 25 mg de tia-
zidas diariamente, 0.83 a 0.92 mg/kg de azatiopri-
nay0.18 a0.25 mg/kg de peso de prednisona (Tabla
2).

Durante el episodio de rechazo la creatinina se
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elevo a 3.7 mg/dl (282 pumol/L) y las proteinas en
la orina a 2.2 gs. Un mes antes de este episodio la
terapia con azatioprima habia sido reducida de 1.1
a 0.45 mg/kg y por esta razén pensamos que la
inmunosupresion pudo haber sido demasiado baja
y contribuir al rechazo del injerto. Otra posibili-
dad es que el embarazo siendo un estado privile-
giado de inmunotolerancia puede ser alterado por
los antigenos presentes en los leucocitos del feto y
asi presentarse el rechazo (2-11). La paciente nun-
ca recuperdo completamente la funcion renal y la
creatinina permanecio en niveles de 2.3 a 2.9 mgs/
di, varios meses después del parto.

Tres de los cuatro embarazos a término fueron
primeros embarazos. Una de las pacientes habia
tenido infertilidad primaria y al tiempo que se ini-
ciaron los estudios para este problema quedé em-
barazada, pero aborto tres meses mas tarde; emba-
razada nuevamente ocho meses después, se le prac-
ticaron citologias funcionales y se le dio progeste-
rona por existir sospecha de cuerpo luteo inade-
cuado.

Aunque el numero de pacientes embarazadas
es pequefio, los cuidados perinatales y las compli-
caciones que aparecieron son similares a las des-
critas en la literatura. Todos los recién nacidos en
este estudio fueron de sexo femenino y no se obs-
ervé ninguna malformacidn fisica aparente. En la
literatura se informa 11 % de incidencia de malfor-
maciones en este tipo de pacientes, la cual es alta,
pero normal si se analiza la poblacidn general (13).
Sin embargo, existe la posibilidad de infertilidad,
anormalidades congénitas y futura enfermedad
maligna en estos recién nacidos (11).

Determinaciones seriadas de la funcidn renal
durante el embarazo muestran una lenta disminu-
cion durante el tercer trimestre y si las pacientes
son hipertensas o tienen baja funcion renal antes
del embarazo, se hacen mas susceptibles de desa-
rrollar preeclampsia (14). Penn (9) presenta una
incidencia de 27% de preeclampsia en estos casos
y 7% de probabilidades de pérdida parcial de la
funcién renal.

En las cuatro nifas se encontraron los siguien-
tes problemas nonatales: ictericia, hipoglicemia y
una de ellas con infeccion umbilical y secrecion
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vaginal. Este tipo de problemas neonatales se han
encontrado en 15 de 61 pacientes en una serie
importante de casos (15). Hubo ruptura precoz de
membranas que causaron parto prematuro en tres
pacientes.

La ruptura precoz de membranas puede ser tan
baja como de 5% (13) o tan alta como 20% a 40%
en otras series, pero en ambas la administracion
cronica de esteroides desempeiia un papel impor-
tante (11). Cuatro de los nacimientos vivos ocu-
rrieron antes del término a las 36 y 32, semanas
(Tabla 3), lo cual estd de acuerdo con la literatura
mundial que informa una incidencia de 52% de
partos antes del término (13).

El peso del producto de tres nacimientos estuvo
por debajo de 2.500 grs (prematuridad: pes6 me-
nor de 2.500 gr), lo cual se encuentra en 50% de
todos los casos en algunas grandes series (12) y en
45 a 60% en otras (16). No se presentaron insufi-
ciencia suprarrenal, sindrome de insuficiencia res-
piratoria, ni anormalidades congénitas.

La infeccidon urinaria en las madres se presento
en dos casos. El caso No. 1 termind con ruptura
precoz de las membranas y el caso No. 4 en aborto
espontaneo durante el primer embarazo (Tabla 1).
Existe alta incidencia de infecciones del tracto uri-
nario hasta de 73 a 88% en las primeras semanas
siguientes al trasplante renal, probablemente rela-
cionada con la inmunosupresion, con la presencia
de un catéter en la vejiga, o con ambas (11-17).

La proteinuria que estaba presente antes del
embarazo en cinco pacientes (cuatro a término) se
hizo méas severa (Tabla 1). Se acepta un rango nor-
mal de proteinuria de 300 a 500 mg en 24 horas
(17) y se puede encontrar 30 a 40% de las pacien-
tes con ésta al final del embarazo; usualmente se
resuelve o desaparece después del parto (18).

La hipertension estaba presente antes del emba-
razo en cuatro pacientes (No. 2,3,4 y 5); entres de
ellas el embarazo termind en cesarea y en una en
aborto. Los casos 2 y 4 recibieron tiazidas antes
del embarazo y durante el mismo. Sin biopsia re-
nal es bastante dificil distinguir entre hipertension
inducida por el embarazo a partir de un rechazo
agudo, de glomerulopatia recurrente o de enfer-
medad subyacente (11); en el caso 2 se pudo acla-
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rar gracias a biopsia renal.

Hubo necesidad de practicar cesarea (Tabla 1)
en tres de cuatro pacientes (75%), en una por re-
chazo del injerto y en dos por ruptura de membra-
nas. Es posible que la experiencia limitada de los
obstetras con estas pacientes, a menudo los con-
duzca a practicar cesareas profilacticas (10).

En resumen, podemos concluir que el embara-
zo después de trasplante renal puede resultar en
problemas tanto éticos como médicos, pero el ries-
go de desarrollar malformaciones congénitas o
rechazo del injerto no parece ser muy alto. Cre-
emos sin embargo, que todas las pacientes y sus
parientes deben ser informados acerca del riesgo
implicito, incluyendo la pérdida de la funcidn re-
nal debida a rechazo crénico.

SUMMARY

One hundred and fifty nine female patients with
renal transplantion seen at the Renal Unit of the
Hospital Universitario San Vicente de Paul of
Medellin, Colombia, between August, 1973 and
June, 1987 were reviewed in order to establish fre-
quency and prognosis of pregnancy. There were
seven pregnancies in six women out of 76 poten-
tial candidates. Their outcome were as follows:
three cesarean sections, one vagnial delivery and
three abortions. One patient had graft rejection
during the 3rd trimester. Immunosuppressive ther-
apy had no deleterious effect. Although the numb
er of patients is small for definitive conclusions, it
is posible to say that risk was not increased in those
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with stable renal function after renal transplantion.
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