ARTICULO ORIGINAL

Patologia

ginecologica en
mujeres con

trasplante renal

Jorge Lopez-Olmos!

Resumen

Objetivo: Estudio de la patologia ginecoldgica en mujeres afectas
de trasplante renal.

Disefio: Estudio de edad, paridad, abortos, nuligestas, menopau-
sicas, edad a la menarquia y a la menopausia, antecedentes mé-
dicos y quirudrgicos, indicacién, tipo y aflo del trasplante renal,
antecedentes ginecoldgicos y patologia actual. Se realiza explora-
cion ginecoldgica, toma de muestras para citologia cervicovaginal,
ecografia transvaginal,y en algunos casos: solicitud de mamogra-
fias, muestra para virus del papiloma (vpH-ADN), cultivo bacteriolo-
gico o de its (infecciones de trasmision sexual).

Resultados: En 11 aflos (2008-2018), sobre 51.342 consultas, tenemos
23 casos de trasplante renal (Tr), representan 0,044 %. La edad me-
dia fue 56 afios (entre 29 y 74). Paridad media, 2,26 (0O-7). Hubo 2
nuligestas (8,69 %), y 17 menopausicas (73,91 %). Sélo 6 casos eran
menores de 45 afios (26, 08 %). Todos los casos eran rc (insuficien-
cia renal crénica). Tenian: HTAa en 47,82 %, diabetes en 13,04 %. Un
caso de 60 afios, padecia eroc (enfermedad pulmonar obstructiva
crénica) por tabaquismo, y fallecié por insuficiencia respiratoria en
relacion a adenocarcinoma de pulmoén. 5 casos tenian histerectomia
y 3 casos de menopausia precoz quirdrgica. En la patologia actual:
condilomas vulvares, miomas, cistocele, rectocele, desfondamiento
de cupula vaginal, e hipermenorreas anemizantes.

Las citologias fueron todas normales, excepto 3 casos con vaginosis
bacteriana, y un caso con Lsi, lesién escamosa intraepitelial de bajo
grado. Las ecografias fueron normales, asi como las mamografias, en
los casos practicados. El analisis de vrH-abN fue negativo en 3 casos, y
positivo en uno, el cual se negativizéd a los 4 afios.

Conclusiones: Con Tr, hay que hacer controles anuales de citolo-
gia cervicovaginal, vpH-ADN, colposcopia y biopsia si procede, y ver
vulva y ano. Vacunar de vepH previamente al Tr, si no la tuviera, y
hacer las exploraciones pertinentes para detectar otros tipos de
tumores en relaciéon a la historia previa de la paciente.
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Abstract

Objective: Study of gynecologic pathology in women affected by
renal transplantation.

Design: We conducted a study on age, parity, abortions, nulligravides,
menopausal women, age at menarche, age at menopause, medical and
surgical history, indication, year and type of renal transplantation, gy-
necologic history, and current pathology. We performed gynecologic
exploration, cervical cytology, transvaginal sonography, and, in some
cases, mammography, Hpv-DNa (human papillomavirus) testing, bacte-
riologic cultures, and cultures for stis (sexual transmitted infections).
Results: Over a period of 11 years (2008-2018), among 51,342 consulta-
tions, there were 23 cases of renal transplantation, which represented
0.044 %. The mean age was 56 years (range 29-74), and the mean parity
was 2.26 (range 0-7). There were 2 nulligravides (8.69 %) and 17 meno-
pausal women (73.91%). Only 6 cases were under 45 years old (26.08 %).
Chronic renal insufficiency was present in all cases, with hypertension in
47.82 % and diabetes in 13.04 %. One patient suffered from corp due to
tobacco use and died of respiratory insufficiency related to lung adeno-
carcinoma. There were 5 cases of hysterectomy and 3 cases with surgical
premature menopause. Current pathology included vulvar condylomata,
myomas, cystocele, rectocele, vaginal cup removal after hysterectomy,
and hypermenorrhea with anemia. Cervical cytologies were all normal
except for 3 cases of bacterial vaginosis and one case of Lsi (low-grade
squamous intraepithelial lesion). Transvaginal sonographies and mammo-
graphies were normal in all cases performed. HPv-DNA Was negative in 3
cases and positive in one case, which had become negative after 4 years.
Conclusions: Yearly controls of cervicovaginal cytology, HpPv-DNA,
colposcopy, and biopsy if necessary, as well as vulvar and anal
examinations, are mandatory for women with renal transplants.
HPv vaccination should be given if not previously received, and fur-
ther investigations should be conducted for the detection of other
types of tumors based on the patient’s medical history.

KEY WORDS
Renal transplantation; Cervicovaginal cytology; HPV-DNA; Transvagi-
nal sonography; Mamography.
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Introduccion

El trasplante renal (Tr) es la mejor opcién para pacientes con insuficiencia renal
crénica (Irc) que requieren hemodialisis o didlisis peritoneal.'Espafia es el primer
pais del mundo en TrR por millén de habitantes, siendo 63,1 a partir de donante
fallecido.? En el 2000 hubo 1938 1r, en 2017 fueron 3269 (siendo 57 infantiles).
Representd un aumento de 9 % respecto a 2016. En 2018 se contabilizaron 3310
TR en Espafia. En la Comunidad Valenciana, hubo 190 en 2011, pasando a 335 en
2017. También se aprecia el aumento de casos.

Si se comparan los Tr con prioridad urgente y estandar, en un estudio,® con
74 casos en cada grupo, se vio que con prioridad urgente hubo mayor estancia
hospitalaria, menor supervivencia a 3 afios (82 % versus 95,8 %), en 33,3 % hubo
pérdida del trasplante por trombosis vascular, y mas infecciones. El estatus ur-
gente se refiere a: falta de acceso a la didlisis, alto riesgo de suicidio por psico-
logia inestable, con polineuropatia severa, y con problemas severos de vejiga.
En el Tr con prioridad urgente, tienen mayor tiempo en didlisis, el resultado del
TrR €S inferior, con mayor riesgo de pérdida del injerto.

Con fragilidad del paciente, se asocia a disminucion de acceso al Tr, pobres resul-
tados en la didlisis y post—Tr, peores resultados que incluyen delirio y mortalidad.*
Fragilidad, quiere decir: hospitalizaciones, peor funcién cognitiva, peor calidad de
vida y mortalidad. En 32 % tienen menos frecuencia de TR que en no fragiles (p<
0,001). 20 % de los Tr son en fragiles, y se asocian a peores resultados: dehiscen-
cias, retraso en la funcién del injerto, mayor estancia, mayor readmisién hospitala-
ria, intolerancia a inmunosupresores (i-s), menor calidad de vida y mortalidad.

Para lograr la supervivencia en el Tr se utilizan drogas inmunosupresoras (-
s). pero con I-sy TR hay riesgo de cancer. Los factores serian: la etnia, el grupo
sanguineo y de tejidos, la genética, los I-s, el tabaco, los virus: veH (virus del
papiloma humano), viH (virus de la inmunodeficiencia humana), virus del herpes,
virus de Ebstein-Barr, citomegalovirus (cmv) y virus de la hepatitis B.

Desde los afios 1970, se sabe que hay mas riesgo de cancer que en la pobla-
cién general:® cancer de piel y labios, linfomas no Hodgkin, y cancer de cuello
uterino (que aumenta 14 veces). Por ello, se necesitan medidas de prevencién,
la vigilancia regular anual, con citologia cervicovaginal, colposcopia y biopsia si
procede, y analisis de vpH- ADN. Ecografia transvaginal y mamografias. En caso
de contracepcion se recomienda la pildora contraceptiva y el condén. En este
trabajo, estudiamos la patologia ginecoldgica encontrada en mujeres afectas de
TR, Siguiendo la metodologia pertinente.

Material y métodos

En la Consulta de Ginecologia del autor, en el Centro de Especialidades de Mon-
teolivete, de Valencia (Espafia), a lo largo de los 11 afios (2008-2018), hemos
recogido todos los casos de pacientes afectas de trasplante renal (Tr), para es-
tudiar su patologia ginecolégica, y hacer seguimiento anual de estas pacientes,
para prevencion de posibles tumores en relacién a su riesgo aumentado debido
al uso de farmacos inmunosupresores.

Estudiamos: edad, paridad, abortos, nuligestas y menopdausicas, edad a la
menarquia y a la menopausia, antecedentes médicos y quirdrgicos, indicacion,
aflo y tipo del TR, antecedentes ginecoldgicos y su patologia actual. En cada
consulta hemos realizado exploracién ginecoldgica, toma de muestras para
citologia cervicovaginal de Papanicolaou y en medio liquido (Thin Prep), eco-
grafia transvaginal y solicitud de mamografias si no las tenian hechas por el
popcM (Programa de Deteccidn Precoz del Cancer de Mama) de la Generalidad
Valenciana. En algunos casos, en relacién a edad y/o antecedentes, hemos
tomado muestras para estudio de vpH-ADN (Mmediante hibridaciéon in situ ll y re-
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acciéon en cadena de la polimerasa) y / o cultivo bacteriolégico vaginal
o cultivo para Its, infecciones de trasmisiéon sexual.

Tabla |

Estudio comparativo con grupo control

Hacemos un estudio comparativo de la serie con un grupo control sin SE
IRC Ni TR de 252 casos, segun los datos de la Tabla I. TR (n=23) | Control (n=252)

En el estudio estadistico, los datos cuantitativos se expresan como: EDAD 56+14,02 | 4739+729 | =291 | p<0,01
rango, media y desvio estadndar. Los datos cualitativos se expresan en PARIDAD 226+ 1,81 | 178+1,15 =231 | p<0,05
porcentajes. La comparacion de medias se hace con la t de Student, y la NULIGESTAS 2(8,69) 26 (10,31) ns
comparacién de porcentajes con la X2 de Pearson. La significacion estadis- MENOPAUSICAS 17(73,91) | 43 (17,06) X?=40 | p<0,001
tica se considera con p menor que 0,05. HTA 11(47,82) | 26(1031) | X*=22,75 | p<0,001

DIABETES 3(13,04) 5(0,01) X2=9,29 p<0,01
DEPRESION 2 (8,69) 21(0,08) ns ns
HIPOTIROIDISMO 1 (4,34) 6(0,02) ns ns
Re SuU |ta d OS PROLAPSO UTERINO | 3 (13,04) 2(0,007) | X2-17,84 | p<0,001
HIPERMENORREAS 1 (4,34) 6(0,02) ns ns
En los 11 aflos (2008-2018), sobre 51.342 consultas, las pacientes afectas METRORRAGIAS 1(4,34) 5 (0,01) ns ns
de TR han sido 23 casos, representan 0,044 %. En la Tabla Il se presenta CONDILOMAS 14,34 1(0,003) | X*-8,402 | p<0,01
la distribucion de casos por afio, y los datos cuantitativos de edad, pari- CELULAS ATIPICAS 5 (13,09 000 X2=535 | p<0,05
dad’ abor‘tosY edad a la menarqufa y edad a la menopau5|a' nu“gestas y TR:Transplan[e.renalA SFT: Significacién estadistica. ns: no significativo
menopausicas. La media de edad fue 56 afios (entre 29 y 74). La paridad Fuente: claboracién propia.
media, 2,26 (0-7), y el nUmero de abortos 0,30 (0-2). Eran 2 nuligestas
(8,69 %) y 17 menopausicas (73,91 %). Sélo 6 casos tenian 45 aflos
(26,08 %). La media de edad a la menarquia fue 14 afios (13-16) y
a la menopausia 46 afnos (34-56). Tabla i

En la tabla Il se presentan los antecedentes médicos, la pa- Antecedentes y patologia
tologia para el TR, el tipo y el afio del mismo. En todos los casos - - ; -

., . . CASO EDAD ANTECEDENTES PATOLOGIA TR- ANO
se debidé a rc. La HTA se dio en 11 casos (47,82 %), la diabetes h — -

.. 73 Hipotiroidismo. Diabetes 2002
en 3 casos (13,04 %) y la depresion en 2 casos (8,69 %). El caso 2 35 Renal y pancreas
13, de 60 afios, padecia eroc (enfermedad pulmonar obstructiva 5 55 | Depresion HTA- Insuficiencia renal 2000
crénica), era gran fumadora, con vHc (+), virus de la hepatitis C, y desde 20 afos

., . .. . . . .. . HTA. Nefroangioesclero-
fallecié por insuficiencia respiratoria en relacién a adenocarcino- 4 67 o RD, s 2009
ma de pulmon. 5 pm HTA

El caso 2 fue un Tr + TP (trasplante de pancreas). El caso 6 fue HTA vasculorrenal x
u u , u uri i il uré . fibrodisplasia. Crisis HTA.

n autotrasplante renal, con un aneurisma renal y Pitgail uréter . o p TR
~ R auto
El caso 14 era el tercer TR, desde los 6 afios. Y el caso 23, fue un IR tras IECA. Aneurisma
Tr fallido, rechazé, y estaba pendiente de un nuevo trasplante. En renal . Pigail urérer.
3 casos era Tr de cadaver (13,04 %). En la Tabla IV, se presentan 7 6 2009
. . 8 41 Miocardiopatia HTA 2007
los antecedentes ginecolé6- O ———
. , X gOméIU onefritis
gicos, la patologia actl_JaI, y 9 60 HTA. IRC. 2009, caddver
los resultados de la citolo- Tabla ll o o
g|’a’ la ecografl’a vaginal, el Trasplante renal. Casos-afio y datos cuantitativos T 3 IRC
VPH Y las ma mog rafias. ANOS CASOS Stndrome hemolitico-urémico
Entre los antecedentes 2008 2 12 58
2009 3
destacan: el caso 15, con co- 2010 4 VHC (+). EPOC.
nizacion por HsiL (lesion es- 2011 1 3 o | Tebaquismo. Fallecex |
camosa intraepitelial de alto 223 ? 2““C‘e"fia"’sf’i';‘l‘°““'
grado) con VvPH-ADN (+) de AR 2014 h cnocueoma pmont
(alto riesgo). Dos casos, 7 Y 2015 3 14 29 TR desde los 6 afios (Terce-
A B ro). Hipersensibilizada.
19, con histerectomia + doble 2016 1
anexectomfa' el caso 22 con 2017 1 15 74 Insuficienvcia adrtica
. L 2018 3 L, Glomerulonefritis ,
histerectomia + anexecto- 11 afos 23 casos 16 72 Depresion esclerosante focal 2008, caddver
mia izquierda por carcinoma 17 70 HTA-IRC 2012
in situ' el caso 18, con histe- 51342 consultas 0,04% % s 6 Obesidad. Diab HTA. Nefroangioesclerosis 2008, cads
’ ’ esidad. Diabetes. . X , caddver
rectomia vaginal + plastias; RANGO | MEDIA | DESVIO 5 . HmahngA Neocrosis ubular agud.
el caso 9, con histerectomia EDAD 29-74 56 14,02 o " 000
simple. Es decir, habia 3 casos ~ -SESTACIONES 07 1 256 | L75 —
o . PARTOS 0-7 2,26 1,81 21 42 Reflujo vesicoureteral
(13,04 0),_ /CO'_" menopausia ABORTOS 02 03 0,63 2 66 | Diabetes HTA
precoz quirdrgica: el caso 9, a EDAD MENARQUIA 13-16 14 1,26 — TR fillide:
los 38 afios, por metrorragia; ~ EPADMENOPAUSIA | 3456 | 4594 | 598 > | Epilepsia IRE pendiente 20 TR,
el caso ’]97 a los 34 anos por N % HTA, hipertension arterial; IR, insuficiencia renal; IECA, inhibidor de la enzima convertidora de la
H NULIGESTAS 2 8.69 angiotensina; IRC, insificiencia renal crénioca; VHC, virus de la hepatitis C; EPOC, enfermedad
mioma, y el caso 21, a los 35
MENOPAUSICAS 17 73.91 pulmonar obstructiva crénica; TR, trasplante renal.

afos, por rotura uterina.

Fuente: elaboracién propia.

Fuente: elaboracién propia.



En la patologia actual: el caso 14 de
29 aflos, presentaba condilomas vulva-
res, en labios menores y horquilla. Se
le habia practicado biopsia vulvar cuyo
resultado fue papiloma, con p 16 negati-
vo. En la citologia presentaba Lsi (lesidn
escamosa intraepitelial de bajo grado),
VvPH negativo (tipos 16, 18 y otros) y cul-
tivo para its negativo.

El caso 1 presentaba estenosis del in-
troito vaginal (mujer de 73 afos). El caso 2
era Utero miomatoso; el 8 tenfa un mioma
subseroso y presentaba polimenorreas; el
9, cistocele lIl; el caso 16, rectocele; el 17,
de 70 afios, con antecedente de histerec-
tomia vaginal + plastias, ahora presentaba
un desfondamiento de cupula vaginal gra-
do ll. Y el caso 23, de 44 afios, presentaba
hipermenorreas anemizantes. Se le puso
un biu Mirena como tratamiento (dispo-
sitivo intrauterino). Estaba pendiente de
nuevo Tr por rechazo. En la citologia tuvo
VB, vaginosis bacteriana, en el cultivo tenia
Gardnerella vaginalis y Candidas, y el vrH
fue positivo de ar y BR, alto riesgo y bajo
riesgo, en 2009, y se negativizé en 2013.

Respecto a la citologia, rango de con-
troles 1-4, media 2,56 + 1,16, fueron todas
negativas, excepto los casos 2, 3 y 23
con va, y el 14 con Lsi. La ecografia trans-
vaginal fue normal en los casos en edad
reproductiva y con Utero atréfico en las
menopausicas. Las mamografias en 5 ca-
sos fueron todas negativas. El andlisis de
VPH-ADN en 4 casos, fue negativo en 3, y
positivo en uno ya comentado (caso 23).

Al hace el estudio comparativo de la
serie con un grupo control sin Irc ni TR,
vemos que: hay diferencias significati-
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Tabla IV
Datos ginecolégicos. Resultados
CASO | EDAD ANTECEDENTES PATOLOGIA ACTUAL CITOLOGIA | ECOGRAFIA | MAMOGRAFIAS VPH
Nuligesta. Menopausia,
1 73 Estenosis introito Negativa Atrofia
52. Legrado
2 35 G2P0A2 Utero miomatoso VB (2) Nr
3 35 GI1P0A1 VB. Negativa Nr
4 67 G7P7. Menopausia , 40 Negativa Atrofia
. i ) Atrofia. Negativo 2
5 55 G2P2. Menopausia , 50 Negativa 4 afios .
Calcificaciones afios
6 61 G5P5. Menopausia , 56 Negativa 2 afios Atrofia Negativa
7 65 G3P3. HT+2A a 42 afios Negativa. 2 afios Atrofia
s Q G3P2AL M a0 44 Polimenorreas. Mioma Negativa 4 ai Mi Negati
. Menopausia, s 00,411 x45,8 mm egativa 4 afios ioma egativa
G4P4. Legrado. HT a 38 . .
9 60 B . Cistocele ITT Negativa 3 anos
afios x metrorragia
10 61 G2P2. Menopausia, 45 Negativa 3 anos Atrofia Negativa
G1P1. Quistectomia .
11 34 . Negativa 2 afios Atrofia
Ovario Derecho
G2P2. Menopausia, 51
12 58 Negativa 3 afos Atrofia
Legrado
Fallecida x insuficiencia
G2P2. Menopausia, 50 i i X
13 60 respiratoria. Adenocar- | Negativa 3 afos Atrofia
VHC (+) ’
cinoma pulmonar
. Condilomas labios LSIL+ VPH. 16,18y otros,
Nuligesta. . Nr .
menores y horquilla LSIL+ VB. LSIL negativos
14 29 16,18
Biopsia vulva: papiloma LSIL+ VB yf)UOS,
nega[lVO
p16 negativo LSIL ITS; negativo
G4P4. Menopausia, 44 Con- Atrofia. Cali- AR, negativo.
15 74 o Negativa 4 afios . i .
izacién x HSIL. VPH - AR (+) cificaciones BR, negativo
16 72 G3P3. Menopausia, 45 Rectocele Negativa 3 afos Atrofia Negativa
G3P3. Menopausia, 50. His- Desfondamiento .
17 70 L . ) . Negativa 3 afos
terectomia vaginal + plastias ctipula vaginal IT
18 68 G2P2. Menopausia, 50 Negativa 3 afios
G1P1. HT+2A a 34 afios
19 54 Negativa 2 afios
THSm, 4 afios
20 64 GG6P5A1. Menopausia, 48 Negativa 2 anos Atrofia Negativa
G3P1A2. HTS a 31 afios x X
21 42 X Negativa
rotura uterina
G2P2. Menopausia, 49
22 66 Negativa
HT+AI x HSIL, ca. In situ
VB Nr AR (+)
23 44 GIP1 Hipermenorreas + Negativa 3 afos BR (+)
anemia Culivo: Gv+
VB
candidas

G P A, gestaciones, partos, abortos; VB, vaginosis bacteriana; VPH, virus del papiloma humano; AR, alto riesgo; BR, bajo riesgo; LSIL,

lesién escamosa intraepitelial de bajo grado; HSIL, lesion escamosa intraepitelial de alto grado; HT+2A, histerectomia total + doble anex-

ectomia; HT+AL histerectomia total + anexectomia izquierda; THSm; Tratamiento hormonal sustitutivo de la menopausia; Gy, gardnerella

vaginalis; I'TS, infecciones de trasmisién sexual.

Fuente: elaboracién propia.

vas en la edad (p<0,001), en la paridad (p<0,05) y en menopdausicas (p<0,001),
siendo mayores todas en el grupo Tr. Hay diferencias significativas en Hta
(p<0,001) y en diabetes (p<0,01), también en el grupo TR, pero no hay diferen-
cias en depresioén e hipotiroidismo. Al comparar la patologia ginecolégica, hay
también diferencias significativas en prolapso uterino (p<0,001), en condilomas
(p<0,001) y en células de cérvix atipicas (p<0,05), todas en Tr.

Discusion

En una serie de 23 casos de mujeres con TR, media de edad 56 afios, 8,69 %
eran nuligestas y 73,91 % eran menopausicas. La paridad media 2,26. Sélo 6 ca-
s0s (26,08 %) eran < 45 afios. En 13,04 % tenian menopausia precoz quirdrgica
y otros 3 casos tenian practicada histerectomia.

La patologia ginecoldgica actual encontrada fue variada: condilomas vulva-
res en un caso, con biopsia de papiloma y p 16 negativo, con LsiL en la citologia,
VvPH 16, 18 y otros: negativo, y cultivo para irs negativo. Un caso tenia estenosis
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del introito vaginal en relacién a la edad; 2 casos tenian miomas, otros casos
tienen cistocele y rectocele. Una mujer de 70 afios con histerectomia vaginal
previa ahora presentaba un desfondamiento de clpula vaginal. Y otra paciente
presentaba hipermenorreas anemizantes, estaba pendiente de un nuevo tras-
plante por rechazo del anterior. En general, son patologias propias de la edad,
y segun antecedentes.

Respecto a las citologias, fueron todas negativas, excepto 3 casos con ve y
un caso con Lsi.. Pero no hubo ningln caso de cancer cervical. En un estudio,®
el riesgo relativo (rr) de tener citologia de cérvix y anal atipica es 4,37. El vrH-AR
y la citologia atipica es frecuente en cérvix y ano, con Tr. Se recomienda hacer
andlisis de vpH, porque hay 48,8 % de este valor (+). Las mujeres con Tr e infec-
cién por vrH requieren control ginecoldgico, con citologia anual, y si hay anoma-
lias, colposcopia (de vulva, vagina y cérvix).” Con veH hay cancer de cérvix x 4,9
veces y cancer de vagina y vulva x 39,6 veces.

Con I-S en TR aumenta la Nic (neoplasia intracervical) y aumenta el riesgo de
cancer de cérvix. Hay que hacer colposcopia. Porque hay alta prevalencia, mas
persistencia y menos regresién con veH.2 Hay citologia anormal entre 8,7 y 70 %,
de media 15 % (es decir, 5 veces mas). Con I-S hay 9 veces mas infecciéon virica,
y 17 veces mas que en inmunocompetentes. El cancer de cérvix es 16 veces mas
que en la poblacién general, y 9 veces mas que en inmunocompetentes.

Con la infeccién por veH se detectan coilocitos en la citologia,® y hay mas infec-
cién por veH en Tr que en normales.’® También se han detectado determinados
tipos de virus, como el veH 74, en 5 % en Tr, que €S un virus ubicuo, pero no causa
infecciéon por las defensas del huésped. En cambio, con I-S, si que aparece.

Estudiando 40 casos de 1R y 80 controles, en la India,’? ven 21 tipos de veH.
Los mas frecuentes fueron 16 y 31, en 38,5 %, y el 18 en 30,7 %. En los controles,
el mas frecuente fue el 16. La prevalencia de vrH en Tr es 1,9 veces mas que en
los controles, pero no hubo displasias. La I-S predispone al cancer 2-3 veces
mas, por ello se recomienda vacunar de veH antes del Tr, y hacer citologia anual.

En un estudio,”® con 58 candidatas a Tr de 26-53 afios, media 37,2, hacen ci-
tologia, vpH y colposcopia, antes y a 1afo. Todas las citologias fueron negativas,
antes vy tras el Tr. El vpH fue (+) en 6,9 % (4 casos). No hubo lesiones cervicales o
vulvares. Se recomienda hacer citologia y veH antes del TR y luego anualmente.
Y evitar las relaciones sexuales de alto riesgo.

Nosotros tuvimos un caso de LsiL en la citologia con veH negativo. Con vrH 16
positivo, puede haber progresiéon a lesién de alto grado en 28% en un estudio
de 167 pacientes seguidas 3 afios." Para otros,” el screening se recomienda
hacerlo a los 6 meses. La incidencia de veH fue 15,23 %. A los 6 meses, hubo 16
casos (10,59 %) con citologia negativa y veH (+), y 11 casos (7,28 %) con citologia
positiva: 6 LsiL y 5 HsiL (lesidn escamosa intraepitelial de alto riesgo). Era mas alta
incidencia de citologia positiva. Si los tumores aumentan, es por la pérdida de
vigilancia antineoplasica y por el aumento de la edad de la paciente. Se reco-
mienda hacer también ecografia vaginal para ver la linea endometrial, y pedir
marcadores tumorales.

En una serie de 120 1r,"® 70 hombres y 50 mujeres, hubo 4,80 % de condilo-
mas, 11 % de queratosis y 5 % de cancer. En 58 especimenes de 42 pacientes,
fueron veH (+) el 66 %. Los casos de cancer (5/120) fueron 4 de piel y 2 cadnceres
anogenitales. La irritacion crénica es un factor sinérgico de carcinogénesis. En
21 casos de 1R, 10 casos tenian cdncer escamoso de piel.” Con I-S hay veH en nal-
gas en 17/21y en la frente en 17/20. Muchos tipos de veH son ubicuos en la piel
normal. El vpH (+) tiene accién mutagena por la luz ultravioleta. La I-S promueve
la infeccién vrH de la piel.

Con la I-S y el Tr, aumenta el cancer de cérvix, vagina y vulva, en relacion al
vpPH, tipos 16, 18, 45 y 56. En un estudio™ de tipos de veH por pcr (reaccién en
cadena de la polimerasa), en cancer tras Tr y sin Tr, hubo 20 casos de cancer
genital de 16 TR, y 26 casos: 13, en inmunocompetentes con igual cancer, y 13



normales. Con diferencia p = 0,06, se detectaron los tipos 16 y 18. Aumentaron
en TR 55 %: en inmunocompetentes con cancer 38 %, y en normales 15 %. El can-
cer de cérvix aumenta 14 veces con Tr. La secuencia es: |-S, vpH cancer.

Con Tr aumenta el cadncer en general. Se estudiaron 1584 casos desde 1970.
En 106 pacientes hubo 132 lesiones tras Tr. Fueron:

—_

de piel, 32 casos: cancer de piel no melanoma, cancer escamoso, cancer
basal, sarcoma de Kaposi.

genitourinarios, 28 tumores

tracto gastrointestinal, 22 casos: adenocarcinomas, displasias, carcinoide.
linfoproliferativos, 10 casos.

ginecolégicos, 10 casos (2 de ovario, 4 de endometrio, uno de cérvix, vulva,
ano, y una displasia)

6. tiroides: 3 canceres papilares.

agrwn

Hubo 14 muertes por cancer, mas en el tracto gastrointestinal, luego linfoproli-
ferativos y piel. Hay peor prondstico. El cancer ocurre en los primeros afios tras
el Tr. Se recomienda hacer lineas de seguimiento de los tumores para la preven-
cién: gastroscopia, colonoscopia, citologia + biopsia endometrial.

En nuestra serie fallecié una paciente de 60 afios, afecta de epoc por taba-
quismo, con insuficiencia respiratoria en relacién a un adenocarcinoma de pul-
mon, a los 4 afios del Tr. En un estudio de 1980-2012,2° en 262 mujeres, 257 con
TRY 5 con TrR+TP, hubo aumento de riesgo de displasia en general y cervical, y los
factores fueron con retrasplante renal y con T1r a edad joven. Aumenté el riesgo
de nic x 10. Se recomienda hacer examen anual, citologia + veH, y ver la vulva.

En un estudio de 2004-2011,% ven la incidencia de cancer cutdneo con fototi-
pos de piel clase Vy VI, en 102 1r (42 mujeres y 60 hombres). La incidencia fue
débil, sélo 8 canceres (1 cdncer cutaneo melanoma y 2 canceres de cérvix). La
relacion hombre / mujer fue 1,7. El cadncer es 3-5 veces mas que en la poblacién
general, es mas precoz y mas agresivo.

Con la I-S hay efecto directo carcinogénico,? inhiben la reparacién del apn:
ciclosporina, tacrolimus, azatioprina, micofenolatomofetil y sirolimus. Hay 14 ve-
ces mas cancer de cérvix, 50 veces mas cancer de vulva y 100 veces mas can-
cer de ano. En TRr, hay vrH en 22-63 %, varios subtipos y lesiones independien-
tes. Se recomienda hacer prevencién anual, vacuna veH y en vulva y ano hacer
seguimiento con fotos.

En un estudio de 40 afios de Tr (1968-2008), con 1023 mujeres,? hubo 16
casos de cancer (1,6 %): 6 de vulva, 5 de cérvix y 5 de ano. Hubo vrH-arR en 91,7
%, el tipo 16 predomina (54,5 %). En las lesiones hay diferentes tipos de vrH. Es
alta frecuencia de malignidad, y todas con vrH (+), y lesiones multifocales. Se
recomienda hacer screening anogenital.

En un estudio? con 217 casos de Tr (63 %) o TH, trasplante hepéatico (37 %),
comparando con 816 mujeres normales, de control, el deseo de gestaciéon fue
42 % versus 40 % (p= 0,638), igual a en la poblacién general. Postrasplante, con
un hijo, no quieren mas, 80 % versus 46 % (p < 0,001). Los factores que influyen
son: la edad (odds ratio, or = 0,79), el n° de hijos vivos (or= 0,22), y el uso de
drogas contraindicadas en el embarazo (or = 0,27). En las mujeres jovenes con
el Tr, se reduce la mortalidad y mejora la calidad de vida, hay mejora con los
ciclos, en la funcidon gonadal, y puede tener embarazos, que pueden ser compli-
cados (por los antecedentes médicos, las drogas I-S y la edad). Se necesita con-
sejo reproductivo, y planificacién familiar, e intervalo minimo para el embarazo.

En nuestra serie las mujeres en edad reproductiva eran 7; todas menos una
tenian hijos, una tenia una histerectomia, y ninguna queria tener mas hijos (inclu-
so la que no tenia). En un estudio de calidad de vida con Tr+71p simultaneo,?® que
son mujeres mas jovenes y mas medicadas, mas vulnerables social, emocional y
fisicamente, les presentan un cuestionario a 4 semanas del Ty a 12 meses. Eran
18 casos (57 TR y 18 Tr+7P). A 1 afio, mejoraron, excepto en trabajo. Con Tr en
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la mujer, no hay diferencias con las normales de la misma edad; en cambio, en
los hombres si, por peor salud fisica y mental. Con Tr, hay disfuncién sexual en
45-50 % en hombres, y en las mujeres hay mas depresién. Con TR+TP mejoran en
el trabajo y en el suefio. En nuestra serie, hay un caso en una mujer de 35 afios.

El Tr en > de 65 afos, en un estudio de 23 afios (1993-2016),%¢ son 109 Tr
(76 hombres y 33 mujeres). Comparan dos grupos: 65-70 afios y 71-76 afios.
La mortalidad fue 39,4 %: 76,8 % en hombres y 23,2 % en mujeres. Las causas
fueron: infecciones 42 %; tumores 23 %; enfermedad cardiovascular 14 %; enfer-
medad cerebrovascular 7 %, y desconocidas 14 %. Los factores de la mortalidad
son: edad, retraso en la funcién del injerto y tiempo de isquemia. En las mujeres
la infecciéon fue 52 % y los tumores 55 %. El TR en > 65 afios es seguro, posible y
con buena supervivencia del injerto. La mortalidad es significativa en > 71 afios.

En nuestro caso de mortalidad, ya referido, no tiene relacién con el Tr, sino
con su patologia médica previa de afios de evolucién, y en relaciéon con la mis-
ma. Nuestra serie tiene limitaciones por el escaso nimero de pacientes estu-
diados. Y las conclusiones son: no hemos hallado casos de cancer. Todas las
citologias fueron negativas, excepto casos de infeccién por ve y un caso de LsiL
con vpH negativo. Un vrH positivo se negativizé en 4 afos. Las ecografias vagi-
nales y las mamografias también fueron normales.

La prevenciéon primaria se recomienda hacerla actualmente con la vacuna
de 9 tipos.”

En conclusién, lo que se recomienda hacer son: controles anuales de cito-
logia, analisis vPH-ADN, colposcopia y biopsia si procede, ver vulva y ano (hacer
fotos), vacunar de vpH si previamente no la tienen, y las demas exploraciones
referidas en relacién a su historia previa.
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