ONCO-HEMATOLOGIA

Linfoma y leucemia en embarazo

Natividad Neri-Mufioz*

La asociacion entre una enfermedad maligna y
embarazo es poco frecuente, se menciona una
incidencia del 0.07 al 0.1%,* sin embargo, cuando
ésta se presenta es causa de preocupacion parael
médico y paciente porque las decisiones que se
tomen repercutirdn entre dos seres humanos: el
fetoy lamadre. No existe por lo tanto un consenso
establecido para el tratamiento de éstas pacientes,
porque dependera del tipo de malignidad y el tri-
mestre del embarazo y son varios los factores que
habran de ser tomados en cuenta.

Durante varios afios existio la controversia entre
sielembarazo condicionaba una alteraciéon entre la
duplicacion de la clona neoplésica y su disemina-
cién, sin embargo en el caso de linfoma esto
parece no ser asi, aunque existen reportes que
mencionan que el linfoma invade a la placenta? y
gue la leucemia aguda se pasa de la madre al hijo
atravésdelaplacenta.? Sinembargo, lasleucemias
y linfomas no han mostrado una evolucién diferente
durante el embarazo, la Gnica excepcion hasido en
el linfoma de Burkitt.

Son varios los estudios requeridos para la clasi-
ficacion y extensién de la leucemia o linfoma, que
tendran que valorarse con cuidado porque son va-
rios los cambios que pueden presentarse por el
embarazo y no tanto por la neoplasia en si; ademas,
conforme avanza el periodo gestacional es mas
dificil explorar el abdomen. La exposicion a rayos X
durante el primer trimestre del embarazo y su efecto
teratogénico durante este periodo cuando se realiza
la organogénesis limita la adecuada valoracion de la
paciente y su enfermedad. Se sugiere usar sélo
radiografia simple del térax con la adecuada protec-
cion al abdomen. El uso del ultrasonido en éstas
condiciones es poco Util. Latomografiadelabdomen
solo se recomienda después del 2do. trimestre del
embarazo y Unicamente bajo circunstancias espe-
ciales durante el ler. trimestre.*

La quimioterapia tiene efecto teratogénico, prin-
cipalmente durante el primer trimestre del embara-

Z0, aunque existen autores que refieren que 86%
de los fetos expuestos a agentes alquilantes, 81%
de los expuestos a antimetabolitos y 83% de los
fetos expuestos aalcaloides de lavinca o antibiéticos
antitumorales nacieron sin malformaciones.>*®

La radioterapia también usada como parte del
tratamiento de estas neoplasias, condiciona mal-
formaciones genéticas, principalmente en el pri-
mer trimestre del embarazo, sin embargo, en los
casos donde la enfermedad se encuentra localiza-
da supradiafragmatica, el tratamiento con radiote-
rapia resulta relativamente segura y la dosis de
radiacion puede ser incrementada de acuerdo a lo
avanzado del embarazo con la proteccién adecua-
da al abdomen. La dosis méxima de radioterapia al
manto durante el primer trimestre del embarazo
con de 3500cGy con acelerador lineal.’

Existen otras complicaciones que hay que to-
mar en cuenta cuando nacen los nifios expuestos
a quimioterapia in utero, tales como el bajo peso al
nacer, retardo en el crecimiento intrauterino, aborto
espontaneo y nacimiento prematuro, neutropenia
y/o trombaocitopenia.

Muchos autores refieren el estado de los nifios
al momento de nacer, pero son pocos los estudios
que se han realizado describiendo lo que sucede
con estos nifios durante su desarrollo de la adoles-
cencia y como adultos jovenes. En México se
realizé un estudio entre 43 nifios expuestos in utero
a agentes quimioterapeuticos, aun durante el pri-
mer trimestre del embarazo (en 20 nifios) y ninguno
de éstos presentaron malformaciones congénitas
al nacimiento ademas, su desarrollo y crecimiento
se presentd en parametros normales.® Asi que
aungue no siempre se presentan malformaciones
es algo que deberatomarse en cuenta paraelinicio
del tratamiento, el aborto terapéutico, por lo tanto,
quedaaconsideracion de lamadre y su parejatoda
vez que ambos estén enterados del riesgo-benefi-
cio que el tratamiento y su enfermedad represen-
tan.5,6,8,9
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Embarazoy linfoma

En el caso del linfoma existe mayor problema,
desde elmomento que el tratamiento dependera de
multiples factores tales como la etapa de la enfer-
medad, la histologia y el riesgo clinico.

Durante el primer trimestre del embarazo, la
toma de radiografia del térax debe realizarse con la
proteccion adecuada del abdomen; no se recomien-
dalatomografiadelabdomeny pelvisy en ésta etapa
aunque el ultrasonido no representa riesgo para el
feto, es poco util para definir la extension de la
enfermedad. La eleccion del tratamiento, asi como
el inicio del mismo dependeran de la evaluacion
clinica completa, es decir, en el caso de un linfoma
folicular localizado o con Enfermedad de Hodgkin en
etapa temprana supradiafragmatica la vigilancia
estrecharesultabuenaopcién, o bien, laradioterapia
al manto con proteccion al abdomen puede ser
segura. En los casos con una enfermedad avanza-
da o mas agresiva el inicio de la quimioterapia a
pesar del riesgo es la mejor opcion.

En el segundo y tercer trimestres del embarazo,
estudios como laradiografia del térax y latomogra-
fia se pueden utilizar con relativa seguridad y el
tratamiento puede ser iniciado con menor riesgo
teratdgeno con tratamientos convencionales.*

En un estudio de seguimiento a largo plazo
realizado en México, se encontré que los nifios que
fueron expuestos in utero a quimioterapia, no tuvie-
ron ningunaalteracion citogenética presentando un
crecimiento y desarrollo adecuados sin complica-
ciones tardias, incluso cuando se aplicé quimiote-
rapia en el primer trimestre del embarazo.®

El linfoma de Burkitt asociado a embarazo re-
presenta una entidad aparte y un dilema terapéuti-
co, porque es una enfermedad rapidamente pro-
gresivay de mal pronéstico en donde el tratamiento
no puede ser retrasado pues se corre el riesgo de
gue muera la madre y el producto.

Embarazo y leucemia

El tratamiento de la leucemia aguda no puede
serpospuesto, independientemente de la etapa del
embarazo, ya que de no ser iniciado se pierde a la
madre y el feto; sin embargo y por fortuna, el
tratamiento con quimioterapia puede ser iniciado
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de inmediato, la remision completa se encuentra
en 72 a 76% en leucemia mieloide aguda y linfo-
blastica aguda respectivamente, no existen dife-
rencia significativa entre el periodo libre de enfer-
medad y la supervivencia total cuando se compara
con pacientes no embarazadas.*®

Los antimetabolitos (en especial el metotrexate)
son particularmente teratogénicos, por lo cual se
sugiere no usuarlos durante el primer trimestre del
embarazo. La citarabinay el antraciclico, son drogas
fundamentales eneltratamientodelaLMAyno se han
asociado aefectoteratdégeno, sinembargo, durante el
periodo de mielosupresion, complicaciones tales
como dafio a la placenta, sepsis, aborto espontaneo
0 nacimiento prematuro pueden presentarse.'® Eluso
de acido All-transretinoico en leucemia promielocitica
no representa ninguin efecto adverso sobre el feto en
ningun trimestre del embarazo.**

Una vez que la remision completa se documen-
ta, la intensificacion con quimioterapia debe valo-
rarse de forma individual, de acuerdo al estado de
la pacientey su productoy valorar el parto inducido.
Enunestudioalargo plazorealizado en México, los
nifios expuestos a quimioterapia in utero, Nno Mmos-
traron alteraciones citogenéticas y su crecimiento
y desarrollo fue normal 812

Existen algunos reportes de remisién esponta-
nea al término del embarazo y en algunos otros se
reporta la transmisién madre-hijo de leucemia
mieloide aguda aunque esto es controversial.

La presencia de embarazoy leucemia o linfoma
representa una situacion clinica por fortuna poco
frecuente.

No existe un tratamiento estandar para éstas
pacientes, asi que elmomento delinicio deltratamien-
to y la modalidad del mismo dependeran del estado
clinico de la paciente y la variante de la malignidad.

El tratamiento con quimioterapia durante el pri-
mer trimestre del embarazo, a excepcion de los
antimetabolitos (metotrexate especialmente), asi
como la radioterapia supradiafragmatica se pue-
den administrar de una forma relativamente segu-
ra, sin embargo, existe la posibilidad de malforma-
cion al nacimiento o bien un nifio con mielosupresion
como complicacién de la quimioterapia.

Las pacientes deberan llevar control adecuado
por el ginecélogoy la exploracionfisica, asicomola
valoracion de sus examenes de laboratorio deben
realizarse en forma cuidadosa.
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Ennuestra experiencia, el nacimiento, crecimiento
y desarrollo de los nifios que recibieron tratamiento
de quimioterapia in utero es normal, y no mostraron
tampoco alteraciones citogenéticas en la poblacion
estudiada, lo cual permite con relativa seguridad
proponer tratamiento a éstas pacientes.

El tratamiento de estas pacientes siempre sera
un dilema que el clinico, la paciente y su pareja
deberan resolver en forme independiente quedan-
do el aborto terapéutico a decision de la parejatoda
vez que se encuentren en conocimiento del riesgo-
beneficio del tratamiento.
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