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Introduccion

La cirrosis hepatica es un problema de salud publica que
constituye la cuarta causa de muerte en poblacién mexi-
cana, por lo que el manejo adecuado y la prevencion de
sus complicaciones seran prioritarios en esta poblaciéont.
En la siguiente revision abarcaremos algunos traba-
jos presentados en el Congreso Europeo de Higado 2014
(EASL) y la Semana Americana de Gastroenterologia 2014
(AGA).

Encefalopatia

El mejor entendimiento de la fisiopatologia de la encefalo-
patia hepatica (EH) ha llevado a importantes avances en su
tratamiento. En un estudio reciente se evalud la efectividad
de lactuosa vs. rifaximina como profilaxis de EH posterior a
un episodio de sangrado variceal agudo. Se aleatorizaron 53
pacientes en 2 grupos (27 con lactulosa y 26 con rifaximina).
No hubo diferencias significativas en parametros hemodina-
micos o demograficos, ni en el tiempo del procedimiento
endoscopico. En el grupo de lactulosa 5/27 pacientes pre-
sentaron EH y 4/26 en el grupo de rifaximina, y la mortali-
dad fue igual en ambos grupos (3/27 y 3/26). Los autores
concluyeron que la lactulosa y la rifaximina son igualmente
eficaces en la profilaxis de EH posterior a un cuadro de san-
grado variceal agudo?.

Patel et al. evaluaron la reserva cerebral (RC) del pacien-
te cirrotico y su impacto en la calidad de vida. Se incluyeron
118 pacientes cirréticos sin EH con evaluacion cognitiva a
través del Indice de Barona; la edad y el 1Q (coeficiente in-
telectual) promedio fueron 56 afios y 108 + 8. La RC se divi-
dié en 2 grupos: alta > 109 y baja < 109, 46% tuvo RC alta y
54% baja. El 49% de los pacientes tuvo EH y presento menor
RC (105 vs. 109, p = 0.02). La RC correlacion6 con el perfil
de impacto de enfermedad (SIP) total y psicosocial (r = 0.4,
p <0.001) y el fisico (r 0.2, p=0.01), pero no con el MELD (p
=0.8). En la regresion logistica, la RC fue el mayor predictor
del SIP psicosocial y fisico (p < 0.001). Los autores concluye-
ron que la reserva cerebral alta se asocia con menor EH cli-
nica y un mejor IQ en los pacientes cirréticos pese a tener
los mismos marcadores de severidad de la enfermedad. Con
esto se abre la posibilidad a evaluar la RC en los pacientes
cirroticos en quienes se realice IQ y pruebas cognitivas®.

Mas interesante aun es la relacién creciente de las impli-
caciones del eje intestino-higado-cerebro, el microbioma
intestinal, y su relacion con la EH a través de neuroinflama-
cion sistémica, siendo incierto el rol de la disbiosis. An-
te esto, Bajaj y cols. evaluaron a 95 pacientes cirréticos
(55% EH) mediante resonancia magnética (RM). Los pa-
cientes con EH tuvieron mayor MELD (13 vs. 9, p = 0.02),
neuroinflamacion (mayor indice glutamina/glutamano, me-
nor mioinositol, todas las regiones p < 0.01), amonio (52
vs. 42, p = 0.03) y endotoxemia (1.2 vs. 0.6, p = 0.001) en
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comparacion con los pacientes sin EH. Se evalu6 el micro-
bioma a 10 controles y 60 pacientes, todos los cirréticos
presentaron disbiosis y mayor neuroinflamacion en todas las
regiones cerebrales. Los autores concluyeron que la neu-
roinflamacion en pacientes cirroticos con EH se relaciona
con una alteracion en la microbiota intestinal y a la larga
abre la opcidn a la seleccién adecuada de simbidticos, pro-
bidticos y prebidticos en el tratamiento®.

Ascitis

En el rubro de la ascitis, Ubeda et al. evaluaron el efecto
del &cido obeticolico (OCA), un agonista del receptor x far-
nesoide para disminuir la traslocacién bacteriana (TB) en
ratas con ascitis. Se analizaron 22 ratas con ascitis y 14 con-
troles, recibiendo un curso de 2 semanas de OCA (3 mg/kg/
dia) o placebo. En el grupo de tratamiento con OCA la ex-
presién estuvo incrementada en ileon 12 veces, en higado 2;
hubo ademés aumento en la angiotensina4 vs. 1 (p <0.01) y
CD4CD103 (células dendriticas presentadoras de antigenos)
76 + 9% vs. 59 £ 22, reduciendo la TB 83 vs. 20 (p < 0.01), y
la expresion ileal de IL-17 10 veces, de IFN gamma 2 veces,
y TLR4 en 2 veces. Asimismo, el grupo en tratamiento vio
disminuida la expresion de colagena tipo I, a-SMA; TGF-b,
TIMP-1y TLR4 a nivel hepatico. Los autores concluyeron que
el OCA mejora la permeabilidad intestinal, reduciendo la
TB, inflamacion intestinal, con efecto en fibrogénesis y me-
nor descompensacion de la ascitis®.

Por otro lado, el efecto positivo del bloqueo beta (BB) en
el paciente con cirrosis ha sido cuestionado. Tehami et al.
evaluaron a 322 pacientes consecutivos con ascitis de 2007
a 2011, 159 tenian BB y 163 no. El MELD, las caracteristicas
bioquimicas, presencia de hepatocarcinoma y ascitis refrac-
taria fueron similares en ambos grupos; 82 pacientes murie-
ron, 221 fueron trasplantados, y 19 fueron retirados de la
lista de espera. La supervivencia promedio en el grupo con
BB fue de 150 dias vs. 54 dias en el grupo sin BB. En la regre-
sion de Cox los pacientes con BB presentaron menor morta-
lidad que el grupo sin BB (HR 0.55 [0.32-0.93], p = 0.025).
Similarmente en el subgrupo de ascitis refractaria (n =117),
el grupo con BB tuvo menor mortalidad (HR 0.38 [0.16 -
0.94], p =0.037)°.

En contraparte, Ferrarese et al. evaluaron el efecto del
BB en pacientes sometidos a paracentesis evacuadora y su
relacién con disfuncion circulatoria post paracentesis. Se
evaluaron 6 pacientes con propanolol 40 mg cada 12 horas
previo a la paracentesis y 60 minutos después. Posterior a
los 60 minutos el gasto cardiaco mostré un incremento de
3.8+ 0.67 vs. 4.4+ 1.14 L/min; p = 0.06). La disfuncién cir-
culatoria se diagnostic6 en 3 pacientes, en estos el GC no se
incremento después de la paracentesis (3.3 £ 0.9 vs. 3.6 +
1.0 L/min; p = 0.1), pero en contraparte hubo un pequefio
decremento en las resistencias vasculares sistémicas y peri-
féricas. Esto denota que el efecto inotrépico negativo del
BB podria provocar un descenso pequefio en las resistencias
vasculares y esto condicionar la disfuncién circulatoria’.

Insuficiencia renal

Los avances en el conocimiento de la fisiopatogenia de la
insuficiencia renal en el cirrotico han llevado a buscar

marcadores tempranos de mortalidad en este grupo de pa-
cientes. Barreto et al. evaluaron el papel de la gelatinasa
de neutrofilos (NGAL) en pacientes cirréticos infectados,
con dafio renal como marcador pronéstico. Se incluyeron
131 pacientes infectados con dafio renal agudo (DRA), se
midié NGAL al diagnéstico, 3y 7 dias. Los niveles de NGAL
fueron mayores en pacientes con DRA (n = 65) que en pa-
cientes sin DRA (203 + 390 vs. 79 + 126 mg/g creatinina, p <
0.001), asi como en pacientes con DRA persistente (n = 40)
comparados con aquellos con DRA transitorio (n = 25) (281 +
477 vs. 85 = 79 mg/g creatinina, p < 0.001). Entre los pa-
cientes con DRA persistente, NGAL fue capaz de discriminar
sindrome hepatorrenal tipo 1 de otras causas; ademas, los
niveles basales de NGAL fueron capaces de predecir sobrein-
fecciones. La mortalidad a 3 meses fue de 34%, los factores
predictores fueron MELD, sodio sérico y NGAL. Los autores
concluyeron que la medicién de NGAL al diagnéstico de la
infeccion es util para predecir el curso clinico, la persisten-
cia y tipo de insuficiencia renal, el desarrollo de una se-
gunda infeccion y la mortalidad a 3 meses®.

Estado nutricional

La desnutricion es una complicacion frecuente en la cirro-
sis, y se ha asociado a peor pronéstico. A la fecha no existe
un estandar de oro para la evaluacién nutricional en cirroti-
cos. Ruiz-Margain et al. proponen el angulo de fase (AF) de-
rivado de la bioimpedancia como un marcador en fases
compensadas de la enfermedad como predictor de mortali-
dad. En esta cohorte seguida 4 afios se incluyeron 249 pa-
cientes cirroticos encontrando que un AF < 5.1° se asocia
independientemente a mortalidad con un HR 2.13 (1.13-
4.21). Los autores establecen que en pacientes cirroticos
compensados AF < 5.1° predice mortalidad, lo cual abre la
posibilidad de modificaciones nutricionales tempranas en
este grupo®. Por otro lado, el impacto individual de la des-
nutricion en las diferentes complicaciones de la cirrosis es
cada vez mas evidente. Francoz et al. evaluaron atrofia
muscular y prediccion de complicaciones. Se incluyeron 186
pacientes (cohorte pre-MELD) y 376 pacientes (era MELD).
La atrofia muscular se midié por el grosor transversal del
psoas a través de tomografia con medicion en mm/m. En la
cohorte pre-MELD, la atrofia muscular fue un predictor de
mortalidad independientemente de MELD y MELD sodio. Se
agrego el area de psoas al MELD en donde se encontré un RR
de 0.82 [0.64-0.93] siendo superior al MELD score y MELD
sodio. En el subgrupo de ascitis refractaria la mortalidad fue
aun mayor cuando el indice psoas fue menor de 16.8 mm/m
(42% vs. 9%, p = 0.02), concluyendo que la medicion del
psoas es un buen predictor de mortalidad en los pacientes
cirréticos independiente de las puntuaciones MELD y MELD
sodio™.
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