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Resumen

Objetivo: Analizar la incidencia, el manejo obstétrico y médico de la patologia revisada, y los
resultados maternos y perinatales en gestantes afectadas de tumores hematoldgicos malignos.
Sujetos y métodos: Se analizaron, mediante revision de historias clinicas, todos los casos de
mujeres con tumores hematologicos diagnosticados durante la gestacion, comprendidos entre los
anos 2000 y 2005.

Resultados: Se hallaron 5 casos (2 leucemias agudas y 3 linfomas, 2 de ellos enfermedad de
Hodgkin), en diferentes trimestres de la gestacion, que consultaron principalmente por sintomas
B, con datos analiticos y anatomopatologicos muy variables. En todos los casos, tras una adecuada
estadificacion y tratamiento, se obtuvo una remisién completa de la afeccion.

Conclusiones: El curso de la enfermedad no se altera con el embarazo. La supervivencia libre de
enfermedad a largo plazo es equiparable a la de mujeres no gestantes con la misma patologia.
© 2007 SEGO. Publicado por Elsevier Espaia, S.L. Todos los derechos reservados.

Malignant blood diseases in pregnancy

Abstract

Objective: To analyze the incidence of hematological malignancies, their obstetric and medical
management, and maternal and perinatal outcomes in pregnant women.

Subjects and methods: Medical histories were reviewed, and all cases of women diagnosed with
hematologic malignancies during pregnancy from 2000 to 2005 were analyzed.

Results: We found five cases (two leukemias and three lymphomas, two of which were Hodgkin’s
disease), in distinct trimesters of pregnancy. The women consulted mainly because of B
symptoms. Blood tests and histological data were highly variable. In all patients, complete
remission was achieved after proper staging and treatment.

Conclusions: Pregnancy does not alter the development of hematological malignancies. Long-
term disease-free survival is similar in both pregnant and non-pregnant women with the same
disease.
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Introduccion

El cancer es la segunda causa mas comUn de muerte en las
mujeres en edad reproductiva y complica a un 0,02-0,1% de
todas las gestaciones. Se espera que esta incidencia aumente
con el incremento de la media de edad de las embarazadas.
Los tumores malignos mas comunes asociados al embarazo
son el cancer de mama y de cérvix, el melanoma y el
linfoma'. Ante el diagnéstico de un cancer en una mujer
gestante, es imprescindible valorar cuidadosamente el riesgo
y el beneficio del tratamiento, quirdrgico, quimioterapico o
radioterapico, conciliando los intereses tanto maternos como
fetales.

No se conoce bien la incidencia real de la leucemia en el
embarazo. Se estima que oscila entre 1:75.000-100.000
embarazos. Las leucemias agudas son mas frecuentes. De
ellas, la leucemia mieloide aguda se diagnostica el doble de
veces que la leucemia linfatica. Respecto a las leucemias
cronicas, la leucemia mieloide cronica representa menos del
10% de los casos y la leucemia linfocitica crénica es muy
infrecuente, pues se diagnostica en edades mas avanzadas?.

La incidencia de la enfermedad de Hodgkin esta entre
1:1.000-6.000 embarazadas. De 775 mujeres con enfermedad
de Hodgkin en estadio IA y IIA tratadas con radioterapia, el
3,2% estaban embarazadas. Los linfomas no Hodgkin durante
el embarazo son mas infrecuentes?.

Respecto al tratamiento de estas enfermedades, aunque
frecuentemente se considera la interrupcion legal del emba-
razo (ILE) como una opcion, principalmente por debajo de las
22 semanas, el tratamiento con radioterapia y quimioterapia
puede valorarse durante el segundo y el tercer trimestres.
Aunque la decision de realizar la ILE no siempre es facil, se
convierte en una opcion de peso cuando el diagnostico de
cancer se realiza durante el primer trimestre de la gestacion.
En este trimestre los parametros mas importantes que se
deben tener en cuenta son: el estadio de la enfermedad, la
necesidad de administrar quimioterapia y la potencial cura-
bilidad de la enfermedad. Respecto a la patologia revisada en
este trabajo, aunque no hay guias clinicas, la ILE puede
recomendarse en el primer trimestre en casos de estadios
llI-IV de linfoma no-Hodgkin agresivo, en enfermedad de
Hodgkin o en leucemias agudas?.

Los motivos que hemos expuesto, indican la complejidad
médica y las situaciones delicadas que, desde el punto de
vista humano, plantean estas patologias en la gestacion. Por
estas razones, hemos decidido realizar el presente estudio,
para valorar la conducta médica y los resultados materno-
fetales en nuestro hospital.

Sujetos y métodos

Se trata de un estudio observacional, descriptivo y retrospec-
tivo. Se realiz6 una busqueda de casos mediante la codificacion
de las historias clinicas por diagnosticos, que incluy6 a ges-
tantes con leucemia, linfoma o enfermedad de Hodgkin, entre
los afios 2000 y 2005, en el Hospital Universitario Marqués de
Valdecilla, de Santander. Se seleccionaron los casos en los que
el diagnéstico de la enfermedad se habia realizado durante la
gestacion y se obtuvieron los siguientes parametros en cada
caso: datos de filiacion, profesion y exposicion a agentes
toxicos en el medio laboral, antecedentes personales de

interés, antecedentes ginecoobstétricos, paridad posterior a
la enfermedad, edad gestacional al diagnéstico, signos y
sintomas en el momento del diagnostico, pruebas complemen-
tarias, evolucion del embarazo, resultados perinatales, esta-
dio de la enfermedad en el momento del diagnéstico,
diagnostico anatomopatoldgico, tratamiento, evolucion,
supervivencia y estado actual de la paciente.

Resultados

En el periodo comprendido entre los afios 2000 y 2005 se han
asistido 19.845 partos en nuestro hospital. Nuestra casuistica
incluye a 5 gestantes afectadas de una hemopatia maligna
(2 con leucemia aguda, 1 con linfoma no Hodgkin y 2 con
enfermedad de Hodgkin), lo que supone una incidencia del
0,2%. La edad media de estas mujeres fue de 29,6 afos.
Ninguna de ellas habia experimentado una exposicion laboral
a agentes carcindgenos, ni tenia antecedentes personales de
interés que se pudieran relacionar con este tipo de patologia.
De las 5 gestantes, 2 eran primigestas y el resto eran secundi-
gestas. La edad gestacional en el momento del diagnostico
de la enfermedad fue variable; se diagnosticd 1 caso en el
primer trimestre (9 semanas), 3 casos en el segundo (16, 17y
25 semanas, respectivamente) y el otro caso en el tercero
(37 semanas). En los casos diagnosticados antes de la semana
22 (3 casos), limite legal para la interrupcion voluntaria del
embarazo, las gestantes optaron por esta medida. De las 2
gestaciones restantes, una finalizd en la semana 25 +4,
mediante un parto vaginal espontaneo tras una rotura prema-
tura de membranas (el estudio anatomopatolégico de la
placenta demostro la existencia de una corioamnionitis); nacié
una mujer de 850 g, con una puntuacion en la prueba de Apgar
de 3/6 yun pHde 7,37. En la otra paciente, se decidio realizar
una cesarea programada en la semana 38; nacié un varon de
2.800 g y una puntuacion en la prueba de Apgar de 9/9.

Los sintomas mas frecuentes por los que consultaron las
gestantes fueron los sintomas B (pérdida de peso, fiebre y
sudoracion), astenia, disnea, dolores osteomusculares y ade-
nopatias (en un caso de localizacion supraclavicular e ingui-
nal, en otro caso de ubicacién cervical y en un tercer caso
s6lo inguinal). En las pruebas complementarias se encontré
una discreta anemia practicamente en todos los casos; en 2
de las pacientes se observo una leucocitosis por encima de
20.000/ul; el resto de los parametros fueron muy variables
de unas gestantes a otras y, por lo tanto, no significativos. En
todas las embarazadas se realizaron una biopsia de médula
6sea y un estudio de extension; de esta forma se obtuvo el
diagnostico anatomopatolégico definitivo y la estadificacion
de cada paciente, en funcion de los cuales se programé el
tratamiento mas adecuado para cada gestante (tabla 1).

La evolucion fue favorable en el 100% de los casos;
después del tratamiento se consiguié una remision completa
de la enfermedad. En la actualidad, todas las pacientes estan
asintomaticas y una de ellas ha conseguido un embarazo, con
resultado perinatal satisfactorio.

Discusion

Las leucemias se dividen en dos categorias principales:
agudas y croénicas. Las leucemias agudas estan entre las
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Tabla 1 Correlacion entre anatomia patologica, estadio, tratamiento y conducta obstétrica
Anatomia patoldgica Estadio  Tratamiento Conducta obstétrica
Caso 1 Leucemia promielocitica aguda M3 — Quimioterapia + acido transretinoico Parto eutdcico
Caso 2 Leucemia mieloblastica aguda M5 — Quimioterapia + trasplante de médula ILE
Caso 3 Linfoma folicular B de células pequefias I A Radioterapia local ILE
(centrocitico)
Caso 4 Enfermedad de Hodgkin, esclerosis nodular, 1l B Quimioterapia ILE
subtipo deplecion linfocitaria
Caso 5 Enfermedad de Hodgkin, esclerosis nodular, |l A Ext. Quimioterapia Cesarea

subtipo celularidad mixta

ILE: interrupcion legal del embarazo.

neoplasias malignas mas comunes entre las mujeres jovenes;
representan mas frecuentemente con sintomas no especifi-
cos, como fatiga, astenia, anorexia, fiebre e infecciones
recurrentes. Las leucemias crénicas pueden cursar con esple-
nomegalia palpable. En el hemograma podemos encontrar
pancitopenia y células blasticas en sangre periférica’.

En nuestro estudio, tuvimos 2 gestantes con leucemias
agudas. Las leucemias agudas progresan rapidamente; la
supervivencia media sin tratamiento es de 2 meses tras el
diagnéstico®. Con terapias agresivas se pueden lograr remi-
siones de hasta el 65-75%° y supervivencias libres de enfer-
medad a largo plazo del 25-50%. Algunos estudios han
demostrado que el curso de la enfermedad no se altera
por el embarazo® 8. De hecho, se puede conseguir una tasa
de remision y curacion similar a la de las mujeres no ges-
tantes con una terapia agresiva®® ', Dada la naturaleza
agresiva de esta afeccion, es prudente instaurar la terapia
apropiada inmediatamente después de establecer el diag-
nostico, independientemente de la edad gestacional. En
nuestro estudio, a 1 de las 2 gestantes se le realizd una
ILE en la semana 10 y la otra tuvo un parto espontaneo tras
una rotura prematura de membranas en la semana 25 + 4;
ambas recibieron quimioterapia y evolucionaron favorable-
mente; su situacion actual es de remision completa de la
enfermedad (tabla 1).

Tuvimos 2 gestantes con enfermedad de Hodgkin. EL
curso del embarazo y el resultado perinatal de las gestantes
con enfermedad de Hodgkin son similares a los de las
mujeres sanas, incluso en casos en los que las mujeres
con la enfermedad activa reciben quimioterapia durante
el embarazo. Esta informacién puede ser de utilidad para
aconsejar a estas mujeres’”. La induccién del parto puede
llevarse a cabo cuando el feto sea viable y el recuento
hematoloégico de la madre no esté comprometido por un
tratamiento citotéxico reciente. La lactancia materna esta
contraindicada mientras la madre esté sometida a un tra-
tamiento activo. No hay casos de metastasis a la placenta o
al feto'. De las 2 gestantes con enfermedad de Hodgkin de
nuestro estudio, a una se le realiz6 una cesarea electiva en
lasemana 37 + 2, y a la otra una ILE en la semana 16; ambas
recibieron quimioterapia y actualmente estan libres de
enfermedad.

Los tratamientos empleados para este tipo de procesos
malignos, tanto la quimioterapia como radioterapia, son
potencialmente teratogénicos. El riesgo de malformacion
fetal o muerte depende de la edad gestacional, la suscep-
tibilidad fetal, el agente utilizado y la dosis que reciba el

feto'®"”. El primer trimestre es el periodo mas critico para
la exposicion a farmacos quimioterapicos; esta toxicidad se
manifiesta en abortos espontaneos y malformaciones mayo-
res. Durante el segundo y el tercer trimestres, entre los
posibles efectos toxicos estan el bajo peso al nacimiento, el
crecimiento intrauterino restringido, el parto prematuro,
la muerte fetal intraltero, el desarrollo funcional alterado,
el retraso mental y la disminucién de la capacidad de
aprendizaje. Respecto a la radioterapia, se deben tener
en cuenta 3 aspectos fundamentales: se debe intentar
postergar hasta el segundo o tercer trimestre, la dosis
fetal total no debe superar los 0,10 Gy y el objetivo debe
ser un tratamiento parcial, no total, hasta después del
parto'®.

En resumen, el manejo de cada gestante con un proceso
hematologico maligno debe llevarse a cabo por un equipo
multidisciplinar de profesionales e individualizarse, teniendo
en cuenta aspectos clave, como la edad gestacional, el
estadio de la enfermedad y el tipo histoldgico. Se debe
informar a la gestante sobre las diferentes opciones tera-
péuticas y sus posibles efectos en el feto, y decidir de forma
conjunta cuando finalizar la gestacion y como hacerlo.
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