7 ?EICMEEEQS Revista Cubana de Obstetricia y Ginecologia. 2022;48(1):e1021

Articulo de revision

Trasplante de Gtero

Uterus Transplant

Edel M. Sanchez Redonet!” https://orcid.org/0000-0003-0468-1555
Denisse Sosa Cintras! https://orcid.org/0000-0001-5045-8384

Eliamne Ldpez Savon? https://orcid.org/0000-0002-3677-1822
Raimundo Capote Arce! https://orcid.org/0000-0003-3289-7775

Pedro Montes de Oca Santiago* https://orcid.org/0000-0002-4900-2093
Rodolfo Enriquez Rodriguez? https://orcid.org/0000-0003-4021-3038

'Hospital Ginecobstétrico “Ramoén Gonzalez Coro”. La Habana, Cuba.

“Autor para la correspondencia: sedel832@gmail.com

RESUMEN

Introduccion: La infertilidad por factor uterino absoluto afecta aproximadamente una de
cada 500 mujeres en edad fértil y era considerado como el Unico factor femenino no
tratable. Las causas son la ausencia de Gtero —congénita o quirdrgica- o determinadas por
alteraciones anatomica uterinas, que no permiten al Utero llevar adelante una gestacion.
El trasplante de Utero es un caso unico en el que se conjugan aspectos de la reproduccion
asistida con aspectos del trasplante de érganos.

Objetivo: Describir los aspectos basicos de la investigacion de trasplante uterino en
humanos y las experiencias preliminares.

Meétodos: Se realiz6 una exhaustiva busqueda bibliografica en diferentes bases de datos
bibliogréaficas nacionales e internacionales de la Biblioteca Virtual de Salud de Infomed
(PubMed/Medline, Lilacs, SCIELO, BMC, Cumed). Para ello se utilizé el vocabulario
estructurado y multilingtie DeCS. Los materiales seleccionados permitieron elaborar la
evolucion histdrica de la tematica, asi como su comportamiento en diferentes etapas.
Como resultado se obtuvieron 432 documentos de los cuales 57 se utilizaron para elaborar

el articulo de revision.
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Conclusiones: Este tipo de trasplante es un campo aun en evolucién pero que puede ser
considerado una opcion terapéutica para pacientes con infertilidad que deseen tener hijo
y no tengan otra alternativa. Esta técnica es recomendada siempre y cuando se realice en
centros donde exista experiencia en el temay con el apego de estrictas normas éticas.

Palabras clave: trasplante de Utero; histerectomia; embarazo; infertilidad femenina.

ABSTRACT

Introduction: Absolute uterine factor infertility affects approximately one in 500
childbearing-age women and it was considered the only untreatable female factor. The
causes are the congenital or surgical absence of the uterus or determined by uterine
anatomical alterations, which do not allow the uterus to carry out a pregnancy. Uterus
transplantation is a unique case in which aspects of assisted reproduction are combined
with aspects of organ transplantation.

Objective: To describe the basic aspects of uterine transplant research in humans and the
preliminary experiences.

Methods: An extensive bibliographic search was carried out in different national and
international  bibliographic  databases of Infomed Virtual Health Library
(PubMed/Medline, Lilacs, SciELO, BMC, Cumed). To do so, the structured and
multilingual DeCS vocabulary was used. The selected materials allowed elaborating the
historical evolution of the theme, as well as its behavior in different stages.

As a result, 432 documents were obtained, 57 of them were used to prepare the review
article.

Conclusions: This type of transplant is a field that is still evolving, but it can be
considered a therapeutic option for patients with infertility who wish to have a child and
have no other alternative. This technique is recommended as long as it is performed in
centers where there is experience in the subject and with observance to strict ethical
standards.
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Introduccion

Mas de 150 mil mujeres en edad reproductiva en Europa, y aproximadamente 1,5 millones
de mujeres en todo el mundo se ven afectadas por la infertilidad por factor uterino
absoluto. Pueden clasificarse en causas congénitas o adquiridas. Dentro de estas la
ausencia anatémica del Gtero después de la histerectomia o el sindrome de Mayer-
Rokitansky-Kister-Hauser, también pueden manifestarse como disfunciones uterinas
causadas por radioterapia, leiomioma, sindrome de Asherman o malformaciones uterinas
congénitas ocurridas como consecuencia de alteraciones durante la formacion, de la vida
fetal o en el desarrollo o fusion de los conductos de Mdiller. La adopcion y la subrogacion
gestacional han sido durante mucho tiempo las Unicas dos opciones disponibles para las
mujeres con infertilidad por factor uterino absoluto, que desean perseguir la maternidad,
e importantes implicaciones legales, éticas y sociales definen la viabilidad de una opcién
u otra.®

El 5 de octubre de 2014, luego de 15 afios de investigacion, el equipo del Dr. Brannstrom
reporto el éxito de un trasplante uterino de una paciente de 35 afios que sufria de ausencia
congénita del Gtero (sindrome de Rokitansky) y se sometié a un trasplante de Utero en
2013 en el Hospital Universitario Sahlgrenska, Gotemburgo, Suecia. El Utero fue donado
por una mujer viva de 61 afios. El tratamiento de fecundacion in vitro de la receptora y su
pareja se habia realizado antes del trasplante, del que se mantuvieron en criopreservacion
11 embriones.

La paciente ingresa con preclampsia a las 31 semanas completas y 5 dias, y 16 h después
se realiza una cesarea por anormalidad de la cardiotocografia. Nacio un bebé varén con
un peso normal al nacer para la edad gestacional (1775 g) y con puntajes APGAR 9, 9,
10.@

Maés de 50 procedimientos de trasplante de Gtero humano se han realizado en Europa,
Asia'y América.

El trasplante de Utero es un caso unico en el que se conjugan aspectos de la reproduccion
asistida con aspectos del trasplante de 6rganos, por lo cual se requiere una mayor
justificacion ya que su objetivo es mejorar la calidad de vida y no “salvar una vida” como
ocurre con los trasplantes de otros 6rganos vitales.®

El objetivo de la investigacion fue describir los aspectos basicos de la investigacion de

trasplante uterino en humanos y las experiencias preliminares.
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Métodos

Se realizé una exhaustiva basqueda bibliografica en algunas de las diferentes bases de
datos bibliograficas de la Biblioteca Virtual de Salud de Infomed (PubMed/Medline,
LilaCS, SciELO Regional, BMC: Reproductive Health y Cumed). Para ello se utilizo el
vocabulario estructurado y multilingtie DeCS (Descriptores en Ciencias de la Salud) de
BIREME.

En la estrategia de busqueda se utilizaron los descriptores: Utero, Utero/trasplante,
histerectomia, embarazo y el operador booleano de unién Y (and), que permite combinar
los términos.

Como criterios de inclusion se consideraron: articulos originales, cartas al editor y
revisiones a texto completo tanto nacionales como extranjeras. Primero con un caracter
general y después los limitamos a humana, femenino y con edad adulta entre 19 y 44
anos.

Esto permitio ir de lo general a lo particular, hacer reflexiones y valoraciones criticas
sobre los estudios encontrados, establecer criterios de seleccion que permitieron
determinar cuales articulos respondian a las necesidades informativas, eran relevantes al
tema y podian ser incluidos en el trabajo. Estos materiales seleccionados permitieron
elaborar la evolucion histérica de la tematica, asi como su comportamiento en diferentes
etapas.

Se obtuvieron como resultado un total de 432 documentos de los cudles 57 se utilizaron

para elaborar el articulo de revision.

Analisis y sintesis de la informacion

Historia de trasplante de érganos genitales femeninos
El cirujano escocés Jhon Hunter es considerado el padre de la cirugia experimental. Este
autor fue, posiblemente, el primero en distinguir claramente la probabilidad de éxito de
los aloinjertos con respecto a los autoinjertos.” La historia del trasplante de 6rganos

genitales es tan antigua como la historia del trasplante de 6rganos no genitales, y los

primeros trabajos publicados datan de la segunda mitad del siglo X1x.©®)
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Trasplante genital en animales
El ovario fue el primer érgano genital trasplantado, fue Bert en 1863, el primero en
realizar en ratas, tal intervencion.® Tres afios mas tarde, en 1866, Knauer realizo
autotrasplantes de ovario en coneja. En uno de los cuatro casos estudiados el ovario
funcionaba normalmente a los seis meses de la intervencidn. Posteriormente, diversos
autores realizaron diversos intentos de trasplante ovarico experimental, aunque
ninguno de ellos obtuvo éxitos funcionales bien documentados.®
En 1918 Hesselberg realizo los primeros intentos de homo y autotrasplante uterino,
con lo que demostro que los homotrasplantes de este rgano eran destruidos de manera
similar a como lo eran los de otros 6rganos.®
En 1927 Bykow autotrasplanto Uteros en perras, la revascularizacion, no intentada por
Hesselberg, se realizd con epiplon. Bykow comunicd casos de supervivencia del
6rgano trasplantado de hasta ocho meses.(”
En 1962, Butcher practicd autotrasplantes de Utero en cerdas, aunque comunico una
tasa de éxitos muy baja.® Zhordania,® y Duby® en 1965 trabajaron con hamsteres,
realizaron trasplantes de pequefios segmentos uterinos en el espesor del epiplén, y
consiguieron la viabilidad de los mismos en todos los casos practicados.
Eraslan*''2 en 1966, Ilevé a cabo los primeros casos con vascularizacion directa, al
realizar autotrasplante de Utero en perras con el primer parto exitoso luego del
trasplante. La anastomosis vascular se realizé a nivel de los vasos hipogastricos.
Truta®®!41% en el mismo afio, publicd el primero de sus trabajos sobre autotrasplante
uterino, aunque a diferencia del anterior autor, realizaba las anastomosis vasculares
indistintamente sobre el paquete hipogéastrico, o sobre el uterino. Ambos autores
fueron los primeros en obtener resultados positivos en forma de gestaciones 16 % en
los trabajos de Eraslan®'12 y 7 % en los de Truta.(31415.16)
Truta,$3141516) y Ravina®29 en 1968, realizaron autotrasplantes parciales de Utero
en perras, la revascularizacion se conseguia anastomosando los vasos hipogastricos o
los uterinos, estos autores no consiguieron ningln embarazo. En 1969, Schaffer y
Hulka®Y realizaron la primera aproximacion al estudio del rechazo en el trasplante de
organos genitales. Para ello trasplantaron tejido ovarico, no administraron farmacos
inmunosupresores y, a pesar de ello, observaron viabilidad en el 50 % de los casos

practicados. Yonemoto,?® en 1969, realizd autotrasplantes del aparato genital en
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bloque en perras, realiz0 las anastomosis vasculares a nivel de los vasos hipogéstricos,
pero no obtuvo gestaciones. En el mismo afio, 1969, el autor argentino, Blanco®®
realiz6 autotrasplantes de trompa y ovario en perras, y obtuvo un 40 % de gestaciones.
La corriente vascular fue restablecida mediante anastomosis de la arteria uterina.

En 1969 también se publico el primer trabajo del grupo de Paldi y Barzilai, estos
autores realizaron trasplantes de utero en perras, obteniendo un 3 % de
gestaciones. 425

En 1970, Bird trasplanté fragmentos de Utero en situacion heterotdpica, en ratas de
diferentes edades con el objeto de averiguar si existian diferencias en su aceptacion
segun la edad del donante o del receptor. No se encontraron diferencias en los
resultados observados en las diferentes series.?®

Wingate en 1970 realizo trasplantes de Gtero y anejos en perras.?”) Este autor tiene el
mérito de haber sido el primero en administrar farmacos inmunosupresores para evitar
el rechazo del injerto. Con el objetivo de evitar las trombosis vasculares observadas
por otros autores realizé las anastomosis vasculares a nivel de la arteria aorta y la vena
cava, pese a todo ello, ninguno de los animales trasplantados por él quedo6 gestante.
También en 1970, Mattingly®® realizo homotrasplantes de Utero y anejos en perras y
la corriente sanguinea se restablecié mediante anastomosis del paquete arteriovenoso
hipogastrico. Este autor obtuvo solo un 3,5 % de gestaciones, pero su trabajo fue el
primero en que se valoré la viabilidad del 6rgano trasplantado mediante el estudio de
la secrecion hormonal del animal receptor, determinando los niveles urinarios de
gonadotrofinas.

En 1970 Scott, uno de los autores que mas ha trabajado sobre el tema del trasplante
genital, publicé el primero de sus articulos,?® donde presenté una técnica de
trasplante uterino en que se restablecia la circulacion mediante epiplon pediculado.
En este mismo afio, Betteridge®® demostr6 la posibilidad de controlar el
funcionamiento de los ovarios trasplantados mediante el estudio de la respuesta de los
mismos (valoracion del numero de cuerpos luteos formados) a la inyeccion de
gonadotropina corionica exdgena para inducir la ovulacion.

Todas estas investigaciones se vieron desmotivadas por la introduccién de la
fertilizacion in vitro por Steptoe y Edwards en 1978 y otras técnicas de reproduccion

asistida.@®
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Trasplantes de Utero en humanos®

Dresden Womens Clinic, Alemania 1931. Primer trasplante de Gtero de la historia.

Donante desconocida, fallecida 3 meses luego de la cirugia, a causa de una
infeccion.

Arabia Saudita 2000. Paciente de 26 afios, con APP de histerectomia obstétrica

por una hemorragia postparto. Donante paciente viva de 46 afios. Evolucion
desfavorable; el 6rgano tuvo que ser removido después de 99 dias, debido a

trombosis de la anastomosis y necrosis.

Akdeniz Hospital Universitario, Turquia 2011. Paciente de 21 afios, con sindrome

de Rokitansky. Donante, por primera vez de paciente fallecida. El trasplante fue

viable, la paciente se someti6 a una transferencia embrionaria 18 meses despues

de la cirugia y presentdé 2 embarazos con abortos espontaneos antes de las 6

semanas de gestacion.

— Sahlgrenska Hospital Universitario, Suiza 2012. Primer ensayo clinico donde
participaron 9 mujeres que recibieron Uteros de donantes vivos. Dos de ellas, una
de 32 afios y la otra de 37 afios que carecia de Utero, una habia sufrido de cancer
cervicouterino y la otra con sindrome de Rokitansky. Primeros trasplantes de
madre a hija. Una de las pacientes tuvo un embarazo exitoso a término, con 2
recién nacidos por cesarea en septiembre de 2014. Primer nacimiento de Utero
trasplantado.

— Cleveland Clinic, Estados Unidos 2016. Paciente femenina de 26 afios. Donante
fallecida de 30 afios, que muri6 subitamente segun la clinica. El trasplante fue
fallido, debido a una infeccién por Candida Albicans, que causé dafios en la arteria
local, comprometio el flujo sanguineo al Utero y requirié de una extraccion un mes
después.

— Hospital Das, Sao Paulo, Brasil 2016. Paciente de 32 afios con sindrome de

Rokitansky. Donante fallecida, madre de 3 nifios, fallecida por una hemorragia

cerebral. Primer embarazo exitoso de donante fallecida. Recién nacida femenina

en 2017.
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— Baylor Univ. Medical Center, Dallas, EE.UU., 2017. Paciente femenina que nacid
sin Gtero. Mujer viva de 36 afios, donante no directo. Primer nacimiento, resultado
de un trasplante utero en los EE.UU.

— Belgrade Univ. Children’s Hospital, Serbia 2017. Paciente femenina de 38 afios,
que naci6 sin Utero debido a malformacion genética. Primer trasplante entre
hermanas gemelas, favorable. La paciente dio a luz a finales de 2018 en Italia.

— Galaxy Care Hospital, Pune, India 2017. Paciente femenina de 26 afios, que nacio
sin Utero. Donante de 44 afios. Cesarea exitosa en octubre de 2018.

— Bellevue Medical Center, Libano 2018. Paciente femenina de 26 afios, que sufria
de infertilidad por factor uterino.  Donante de 50 afos. Primer trasplante

realizado en el Medio Oriente. Aun no se han informado los resultados.

Desde 2014, el procedimiento revolucionario de alotrasplante de ttero en humanos®? ha
permitido la posibilidad de dar a luz a un hijo genéticamente relacionado a las mujeres
que tienen infertilidad uterina absoluta. 23334

Ademas, ha respaldado el concepto de cirugia reproductiva que se introdujo previamente

con la estrategia de trasplante de tejido ovarico.23334)

Puntos claves de la extraccion y el trasplante de Utero

Histerectomia
El procedimiento para la extraccion del Gtero es similar a una histerectomia radical donde
los vasos se ligan lo mas lateralmente posible para asegurar pediculos vasculares largos
para el trasplante. Hasta la fecha, la cirugia ha requerido de 10 a 13 h.(3237

Pasos clave para extraer un Utero de un donante vivo:

— Extraccion de un colgajo peritoneal grande de peritoneo vesical que se utilizara
mas tarde para asegurar el injerto del Gtero en el receptor y cubrir la fosa
vesicouterina abierta.

— ldentificacion de los ureteres distales a su paso sobre los vasos iliacos, con el
cuidado de evitar cualquier dafo a la arteria uterina y venas uterinas que cruzan
por encima 'y por debajo del uréter en el tunel ureteral. Todas las pequefias ramas
de los vasos uterinos en esta ubicacion deben ligarse o suturarse para evitar fugas

después de la reperfusion del érgano en el receptor.
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— Diseccion de las trompas de Falopio de su suministro vascular.

— Diseccion de la vena superior uterina u ovarica. La rama de la cornual uterina se
diseca y se lava con solucion salina heparinizada. Esta rama se puede utilizar para
la anastomosis terminolateral (durante la preparacion en la mesa posterior) a la
vena uterina o a un extremo en el segmento de la vena iliaca interna para aumentar
el flujo sanguineo desde el Utero después de la anastomosis. Algunos autores han
sugerido usar solo las venas ovaricas para proporcionar un flujo de salida
venoso. (3839

— Diseccion de la irrigacion arterial al Utero. La vasculatura arterial del Gtero es
disecado proximalmente a la bifurcacion entre la rama anterior principal de la
arteria iliaca y la arteria glatea. El segmento arterial entre la bifurcacién de la rama
posterior de la arteria iliaca y el cuello uterino se mantiene en el injerto, mientras
que todas las otras ramas: arteria iliolumbar, arteria sacra lateral, glutea superior
e inferior, arteria pudenda, arteria rectal media, arteria vaginal, arteria obturatriz
y arteria umbilical se ligan y permanecen en el donante.

— Diseccidn de las venas uterinas. La diseccion de las venas comienza en la pared
lateral pélvica, para identificar la vena iliaca interna y se avanza hacia el Gtero. El
objetivo de la diseccion venosa consiste en crear un conducto de salida a cada lado
del utero. Los tamafios y las posiciones de las venas determinan si se elige la vena
0 Si Se usaran varias venas uterinas mas pequefias como venas drenaje. El pediculo
vascular venoso debe contener en su extremo un segmento de la vena iliaca
interna, con el fin de obtener una vena con paredes bien definidas que hara la
cirugia de anastomosis en el receptor mas facil. Si el flujo de salida a través de
la(s) vena(s) uterina(s) en un lado se prevé que sea bajo debido al pequefio tamafio
de los vasos, las ramas de las venas Utero-ovaricas se disecan y luego se
anastomosan al segmento venoso iliaco para aumentar el drenaje venoso.

— Diseccion del espacio rectovaginal. Se abre el espacio rectovaginal y los
ligamentos uterosacros se dividen, preferiblemente de 10 a 15 mm desde el cuello
uterino, para facilitar la posterior fijacion uterina en la receptora. La extensa
diseccion de la vagina aumenta su movilidad, lo que permite que se mueva hacia
atras, hacia el borde proximal de los ligamentos uterosacros (que permanecen en

el donante) para realizar una colpoplastia McCall. Por lo tanto, el vértice vaginal
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posterior se estira hasta el soporte de las estructuras uterosacros, colocado en una
posicién normal.

— Diseccion del suministro vascular vaginal. Las arterias y venas vaginales que
estan firmemente unidas a las porciones laterales de la vagina superior. La vagina
es entonces seccionada y se deja un borde vaginal de 15 a 20 mm en el lado
uterino.

Extraccion del Utero
Una vez completadas las disecciones, el Gtero solo se une mediante los pediculos
vasculares arteriales y venosos bilaterales. Luego se colocan pinzas vasculares, primero
en las arterias iliacas internas justo distal a la ramificacion de las arterias glUteas, y en las
venas iliacas internas para obtener segmentos de esta en cada lado. Los vasos se dividen
distalmente a las pinzas, y el Gtero se lleva rapidamente a la mesa posterior, donde se
enfria lavando la solucion de conservacion fria a través de las arterias. Cualquier fuga
vascular se repara en la mesa posterior y se realizan reconstrucciones, como la
anastomosis de la vena uterina superior. La cirugia de la donante se completa con el cierre

de los pediculos vasculares abiertos y la vagina boveda.

Trasplante de Gtero
Procedimiento

La cirugia en el receptor del 6rgano no se inicia hasta aproximadamente 30 minutos antes
de la hora prevista para la extraccion del érgano del donante. Los autores retrasaron la
cirugia del receptor hasta que el 6rgano del injerto se retird del donante y estaba
claramente bien perfundido con solucion conservante. Es importante destacar que la
receptora recibe su primera dosis de medicacién inmunosupresora al inicio de la cirugia.
Los siguientes pasos son determinados por la anatomia pélvica de la mujer receptora.
Las arterias y venas iliacas externas se disecan y limpian a una distancia de
aproximadamente de 3 - 4 cm para dejar espacio para una anastomosis posterior. Los
autores colocan suturas de fijacion no reabsorbibles 1-0 bilateralmente en los ligamentos
uterosacros, los ligamentos, y en el tejido que seré lateral al cuello uterino.

Luego, el ttero se coloca dentro de la pelvis, se realiza la cirugia de anastomosis, en cada
lado. Se une primero la vena y luego la arteria. Cada anastomosis requiere
aproximadamente de 15 a 30 minutos. Una vez que se han completado las anastomosis,

se retiran las pinzas vasculares y se reparan las fugas anastomoticas. Posteriormente se
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abre la vagina de la receptora con una incision vertical para evitar lesiones en los uréteres.
La longitud de la incision vertical se extiende para corresponder con el didmetro del anillo
vaginal del injerto. El Utero injertado se anastomosa a la cupula vaginal abierta con una
sutura continua absorbible y bilateralmente se fijan los ligamentos sacrouterinos,
ligamentos redondos y tejidos paracervicales. Como ultimo punto de fijacion, el peritoneo
de la vejiga se sutura en la parte superior del fondo de la vejiga. 33234:34.30)

Complicaciones
La cirugia en las receptoras y donantes se complica principalmente por alteraciones
vasculares e infecciones uterinas con un impacto negativo en la supervivencia y el
mantenimiento del injerto.®-32333% E| mayor riesgo intraoperatorio para la receptora del
utero es la anastomosis, las fugas suelen ser inmediatamente visibles y se reparan con
sutura de polipropileno. Antes del cierre, los autores colocan un drenaje pasivo en la
pelvis, posterior al Utero, para ayudar a identificar el sangrado intrabdominal durante el
postoperatorio inmediato. En el ensayo sueco, de nueve trasplantes de Utero, una mujer
desarrollé un hematoma retroperitoneal y requiri6 una transfusion de sangre.7:3:39)
Una complicacién que es exclusiva del receptor del injerto es la trombosis de cualquier
anastomosis de vasos uterinos. Los autores evaluaron el flujo de la arteria uterina
intraoperatoriamente, todos los dias durante la primera semana postrasplante, y luego una
vez a la semana hasta el final del primer mes. Si existe preocupacion por la trombosis de
los vasos, los autores sugieren repetir la laparotomia para evaluar la permeabilidad de los
vasos sanguineos y aclarar cualquier trombosis con posible reconstruccién de los vasos
del injerto o sitios de anastomosis. (40:41:42:43.44.45)

Rechazo

Aunque ya en el 2006 El-Akouri y otros# describieron el proceso de rechazo del injerto
uterino trasplantado y demostraron la interaccion entre las células del utero del donante
y el sistema inmunolégico del receptor, asi como las diferentes respuestas inmunes que
conducen al rechazo del injerto uterino.#3444546:47.4849.50.51) Cyando se detecta temprano,
el rechazo de érganos a menudo se puede revertir con un aumento de la inmunosupresién
de mantenimiento o con un ciclo corto de corticosteroides. Los autores plantean la
necesidad de controlar a los receptores de trasplantes con biopsias cervicales para detectar
el rechazo.(3341:42)
En 2013 comenzd en Suecia el primer ensayo clinico de trasplante uterino en humanos.

El objetivo fue trasplantar diez mujeres con uteros de donantes vivas. Finalmente, nueve
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pacientes fueron incluidas en el estudio. En resumen, siete trasplantes fueron exitosos, y
hasta ahora han nacido ocho bebés sanos en seis mujeres. La séptima mujer ha tenido
multiples abortos espontaneos tempranos, pero ningun parto hasta ahora. Dos Uteros
fallaron poco después del trasplante por trombosis e infeccion, respectivamente. Se
establecid un protocolo de programacion de biopsias segun el cual se realizaron biopsias
semanales durante el primer mes y luego mensualmente hasta la gestacion. Solamente se
planificaron dos biopsias durante el embarazo, alrededor de las 20 semanas de gestacion
y 30, como medida de seguridad. Basados en la evaluacion histolégica y tras la
reevaluaciéon de todas las biopsias, después de 3 afios del ensayo, se desarrolld un
esquema de rechazo. En total, se tomaron 163 biopsias de los siete trasplantes funcionales
durante los primeros 36 meses del ensayo de Mdlne y otros, en 2017.¢8) Trece biopsias
(8 %) mostraron rechazo y otras 15 (9 %) se clasificaron como cambios limitrofes,
mientras que 135 (83 %) fueron normales. Todas las biopsias de seguimiento después de
episodios de rechazo mostraron normalizacion de los hallazgos después del tratamiento
inicial, excepto en un paciente. Tuvo un periodo de 3 meses de repeticion o episodios de
rechazo en curso y finalmente un rechazo de grado 3, que se tratd con globulina anti-
timocitos. No hubo evidencia de rechazo humoral en ninguna de las biopsias, ya que todas
fueron negativas. Los hallazgos muestran que los rechazos son relativamente infrecuentes
en el trasplante de Gtero al utilizar un protocolo de inmunosupresion similar al de
trasplante renal. Sin embargo, los hallazgos también demuestran que los rechazos son

clinicamente = silenciosos, lo que subraya la necesidad de un protocolo de
biopsias. (474848.505152)

Trombosis:

Se han descrito trombosis arteriales y venosas después de otros tipos de trasplante de
6rganos abdominales y también son un factor para el trasplante de Gtero.“” Las técnicas
de ultrasonido y de iméagenes transversales son efectivas en la deteccion de coagulos en
los vasos del injerto.®? Las posibles explicaciones incluyen trombosis, secundarias a un
flujo sanguineo arterial inicial bajo, problemas de flujo venoso o constricciones de las

lineas de anastomaosis.

Infeccion:
El atero trasplantado puede ser mas susceptible a una infeccion intrauterina debido al

estado inmunodeprimido del receptor. Para prevenir infecciones, los pacientes reciben
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4 g de piperacilina / tazobactam antes de la operacion y tres veces al dia durante tres dias.
En el ensayo sueco de nueve mujeres sometidas a trasplante, un utero trasplantado
requirié remocion en el dia 105 postoperatorio debido a una infeccion persistente con
Enterococcus faecalis que no respondié a la antibioticoterapia ni a la cirugia. EI analisis
histopatologico informd extensas &reas de necrosis e inflamacion dominadas por
neutrdfilos, pero sin signos de rechazo.®V

Extraccion de injerto no planificada
La técnica quirdrgica para la extraccion de injerto no planificada es relativamente sencilla
cuando la cirugia ocurre dentro de las dos primeras semanas después del trasplante,
porque aun no se han formado adherencias firmes y se puede recuperar facilmente a través
de la incision de la linea media. El cese del flujo sanguineo de las arterias uterinas se
confirma con ecografia Doppler intraoperatoria® y palpacion manual de las arterias
uterinas antes de que se inicie la histerectomia. Los puntos de fijacion del Gtero y la linea
de anastomosis vagina-vagina se identifican facilmente. Estas lineas de sutura se abren
primero para facilitar la diseccion de los vasos uterinos hasta los puntos de anastomosis
en los vasos iliacos externos. Es importante eliminar la totalidad de los vasos injertados
para evitar el debilitamiento, y posiblemente la ruptura en estos puntos. Cuando la
inmunosupresion es suspendida podria producirse el rechazo de cualquier tejido extrafio
retenido.

Costos

No existen analisis de los costos involucrados en el trasplante de Gtero, en cambio Liu Y
plantea que en China, el costo equivale a $62 406 - $78 008, similar a EE.UU., ($70 000),
no hemos encontrado en la bibliografia revisada otra referencia a los costos de este
novedoso tratamiento.®®
Un estudio suizo publicado recientemente plantea que los costos totales para las
investigaciones preoperatorias, incluida la fertilizacién in vitro y el trasplante de Gtero de
donante vivo, y los costos posoperatorios durante 2 meses, se calcularon en 74 564 €
(media), y sefiala que los costos de la receptora son algo mas altos que los de la
donante.®
En este acapite se han descrito con detalles los aspectos técnicos de los abordajes
quirurgicos del trasplante uterino en donantes y receptores de acuerdo con lo planteado

en la literatura revisada.®3:54:55.56.57)
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Consideraciones finales
El trasplante de utero se encuentra todavia en su etapa clinica experimental, pocas
instituciones han compartido sus investigaciones y datos a través de publicaciones
cientificas, pero a pesar de esto los datos clinicos encontrados son dignos de referencia.
Las primeras pruebas de trasplante uterino han sido mas prometedoras que las primeras
fases del trasplante de otros 6rganos solidos, como rifion, corazén e higado. Sin embargo,
las primeras cirugias de trasplante de Utero requirieron mucho tiempo en cirugia. En el
futuro, tras la realizacion de un mayor nimero de casos y con la mejora de las técnicas
quirdrgicas, este tiempo serd reducido, tal como se ha observado en la evolucion de los
trasplantes de otros 6rganos.
Podemos afirmar que el trasplante de Utero ha demostrado ser un éxito debido a los
resultados de nacidos vivos, tanto después de los procedimientos de donantes vivos como
de donantes fallecidos. El trasplante de Utero es una nueva y viable opcién terapéutica,
siempre y cuando sea realizado en centros de experiencia que se especialicen en estas
técnicas de reproduccion.
El trasplante de Utero es un proceso complejo de varios pasos que involucra a un donante,
un receptor y a un padre genético. La extirpacion quirdrgica del dtero de la donante
requiere un tipo radical de histerectomia e implica una cirugia vascular extensa.
En esta revision, los autores han esbozado brevemente los resultados y los puntos claves
de los trasplantes de Utero notificadas en seres humanos en el mundo. No se han analizado
las consideraciones bioéticas y legales de este proceder, pues estas se deben establecer y
legislar en nuestro pais después de un gran y profundo debate profesional, que no estara

ajeno a los avances en este campo Yy podran ser abordados en préximos estudios.
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