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CARTA AL DIRECTOR

Trasplante celular como alternativa terapéutica
en el fallo hepatico. Primeras experiencias del Centro
de Investigaciones Médicoquirurgicas de Cuba

Cell transplantation as a therapeutic alternative in liver
failure. First experiences of the Cuban Center for Medical and
Surgical Research

AL DIRECTOR:

Las posibilidades que ofrecen las células madre dada su capacidad de diferenciarse
en distintos tipos de células y participar en la reparacién de diversos tejidos, han
permitido ampliar el espectro terapéutico de la medicina regenerativa.! Esta accidn
se ha hecho mas evidente con el empleo de células madre adultas, particularmente
hematopoyéticas, teniendo en cuenta la facilidad para su obtencion del propio
paciente. Por lo tanto, estas células han pasado rapidamente a su aplicacién clinica
en varias enfermedades y su indicacion ya se ha ido extendiendo progresivamente
también en Cuba.? Sobre la base de estos conocimientos, creemos conveniente
hacer algunos comentarios acerca de su uso en pacientes con diagndstico de fallo
hepatico.

El trasplante hepatico es el tratamiento de eleccién en pacientes con hepatopatia
aguda y crénica terminal. Sin embargo, en la actualidad la desproporcidn entre
disponibilidad de drganos y candidatos al proceder impide ofrecerlo a todos los
pacientes que lo necesitan.? Por otra parte, este no es un tratamiento exento de
complicaciones, pues necesita de inmunosupresores y ademas tiene un alto costo.*

La posibilidad de utilizar células madre en el tratamiento de enfermedades
hepaticas terminales es una opcién atractiva que ha sido incorporada por varios
grupos.®”’ En el caso de pacientes con diagndstico de insuficiencia hepatica aguda
grave (IHAG) o fallo hepatico agudo en cronico (FHA-C), esta nueva modalidad
terapéutica ha sido menos estudiada.®

Varias evidencias preclinicas y clinicas relativamente recientes, han mostrado que
el tratamiento con células madre puede resultar Gtil para mejorar el estado de la
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funcién de higados danados. Se han publicado ciertos ensayos clinicos en pacientes
con enfermedad hepatica cronica en estado terminal, en que se inyectaron a través
de la arteria hepatica, por la vena porta o por una vena periférica, células madre
hematopoyéticas, en algunos casos movilizadas con factor estimulador de colonias
de granulocitos (FEC-G).%!° Con esta conducta se aprecié mejoria significativa de
los valores de albumina, bilirrubina, tiempo de protrombina y de alanino
aminotransferasa. De acuerdo con estos resultados, se ha sugerido que la terapia
celular pudiera ser una solucion practica y factible para promover la regeneracion
hepatica.

También se ha comunicado que con solo el uso del FEC-G se han obtenido
resultados aceptables, pero los estudios han sido muy pequefios para poder extraer
conclusiones®.

En el Centro de Investigaciones Medicoquirurgicas (CIMEQ) se realizd en febrero de
2010 el primer trasplante celular a un paciente con IHAG; y en abril de 2011 otro
trasplante celular a una paciente receptora de un trasplante renal con 10 afios de
evolucidn y coinfeccidn con virus de Hepatitis B y C que le provocé un FHA-C. En los
2 casos, se realizo infusidn de células madre hematopoyéticas autdlogas obtenidas
de sangre periférica, previo uso de FEC-G, que se administraron por la arteria
hepatica.

En ambos casos la evolucidén postrasplante fue de solo pocos dias, pero la causa de
la muerte no estuvo vinculada con el trasplante celular, sino con el estado
sumamente grave en que se encontraban los pacientes cuando se decidio aplicar
este proceder.

Estos resultados nos han mostrado la factibilidad de este tratamiento, pero la
necesidad de hacerlo precozmente, tanto en casos agudos como en crénicos en lista
de espera para el transplante hepatico, particularmente aquellos en que se detecte
un mayor riesgo de mala evolucion o poca probabilidad de obtencién de un higado
compatible para el trasplante. En estos pacientes, su uso podria ayudar a
reestablecer la funcién hepatica y eliminar la necesidad de trasplante del érgano, o
pudiera ser un tratamiento que permitiera aumentar el tiempo en espera de un
trasplante, que en situaciones de fallo agudo o crénico agudizado, es generalmente
corto por la evolucion clinica del enfermo hacia un sindrome de disfuncion
multiorganica. En ambas eventualidades, estos objetivos se podrian lograr
mediante la administracién celular repetida, proceso que se pudiera simplificar con
el uso de la via endovenosa periférica o quizas con solo la administracion de ciclos
del FEC-G. Estas posibilidades se estan valorando por nuestro grupo de trabajo,
pues podrian tener repercusion significativa en el manejo de pacientes con
enfermedad hepatica terminal.

Reconocimiento

A los Dres. Porfirio Hernandez y Elvira Dorticds, del Instituto de Hematologia e
Inmunologia, por la informacion, bibliografia suministrada y estimulo para la
introduccion de esta nueva opcién terapéutica.
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