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Resumen:

Introduccion y objetivo: La cirrosis representa el estadio final en el cual convergen diferentes enfer-
medades hepdticas cronicas. A medida que progresa, con el desarrollo de mayor hipertension portal
(HTP), aparecen complicaciones como la ascitis, el sindrome hepato-renal y la hiponatremia. El desa-
rrollo de estas complicaciones marca un punto de inflexion en la evolucion de la enfermedad con nota-
ble impacto prondstico. La ascitis refractaria es una de las manifestaciones avanzadas de la HTP y su
tratamiento de eleccion es la paracentesis de gran volumen asociada a la administracion de albimina.
Dicho procedimiento, presenta como probable complicacion el desarrollo de disfuncion circulatoria
post-paracentesis, vinculada a los cambios hemodinamicos producidos durante la misma, en pacientes
con un estadio hemodindmico border-line, que puede ser valorado oportunamente de forma no inva-
siva.

Materiales y métodos: Estudio observacional, descriptivo, prospectivo, en el que participaron tres
pacientes cirrdticos con ascitis refractaria. Se analizé la hemodinamia pre y post paracentesis de gran
volumen asociada a la administracién de albumina endovenosa mediante un método no invasivo (Fi-

napres® Nova).

'Estudiante de Medicina, Ciclo de Metodologia Cientifica 11, Facultad de Medicina, Universidad de la Republi-
ca, Uruguay. La contribucion en la realizacion del trabajo fue equivalente a la de los demas estudiantes.
“Docentes de la UDA, Centro Nacional Hepato-Bilio-Pancreatico, Hospital Central de las Fuerzas Armadas,
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Resultados y conclusiones: De los tres pacientes valorados, dos de ellos presentaban un perfil hemo-
dindmico similar, sin desarrollar disfuncion circulatoria post-paracentesis. El tercer paciente presento
una disfuncion circulatoria post-paracentesis, partiendo de un peor estado hemodindmico basal, y con
una pobre respuesta al tratamiento instituido. La valoracion previa del estado hemodindmico de for-
ma no invasiva podria permitir la toma de decisiones terapéuticas especificas, que podrian modificar
la evolucién y el prondstico frente a la necesidad de paracentesis evacuadoras en este sub-grupo de

pacientes.
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Cirrosis, hemodinamia, ascitis refractaria, albumina, paracentesis de gran volimen, Finapres® Nova,

disfuncion circulatoria post-paracentesis.

Abstract:

Background and aim: Cirrhosis represents the final stage of different chronic liver diseases. As it pro-
gresses with the development of increased portal hypertension (HTP), complications such as ascites,
hepatorenal syndrome and hyponatremia appear. The development of these complications marks a
turning point in the evolution of the disease with significant impact. Refractory ascites is one of the ad-
vanced manifestations of HTP and its better treatment is large volume paracentesis associated with the
administration of albumin. This procedure presents as a probable complication, the development of pa-
racentesis-induced circulatory dysfunction, linked to the hemodynamic changes produced during it, in
patients with borderline hemodynamic stage, which may be evaluated using a non-invasive technique.

Material and methods: These is a prospective, descriptive, observational study in which three ci-
rrhotic patients with refractory ascites participated. The Hemodynamic changes were analyzed
before and after the removal of a large volume of ascites fl uid associated with the administra-tion of
intravenous infusion of albumin by a non-invasive monitoring system (Finapres®Nova).
Results and conclusion: Three patients were analyzed, two of them showed a similar hemodynamic
profile, without developing paracentesis-induced circulatory dysfunction. The third patient presented
paracentesis-induced circulatory dysfunction, starting from a worse hemodynamic state, and adding a
poor response to treatment.

A non-invasive assessment of the hemodynamic state before large volume paracentesis in this sub
group of patients could improve the specific therapeutic interventions, which might ameliorate the

evolution and prognosis of the illness.
Keywords:

Cirrhosis, Hemodynamics, Refractory Ascites, Albumin, Large Volume Paracentesis, Finapres®

Nova, Paracentesis-Induced Circulatory Dysfunction.
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Abreviaturas
Alb albimina PAD presion arterial diastolica
DCPP disfuncion circulatoria postparacentesis | PAM presion arterial media
FC frecuencia cardiaca PAS presion arterial sistolica
FFAA fuerzas armadas PBE peritonitis bacteriana espontanea
GC gasto cardiaco SRAA | sistema renina angiotensina aldosterona
Hto hematocrito SNS sistema nervioso simpatico
Hb hemoglobina TP tiempo de protrombina
HTP hipertension portal TGO transaminasa glutamico oxalacética
IC indice cardiaco TGP transaminasa glutamico pirtivica
IRVS indice resistencia vascular sistémica RVS resistencia vascular sistémica
IS indice sistolico RVP resistencia vascular periférica
INR international normalized ratio SHR Sindrome hepatorrenal
MELD | Model for End-stage Liver Disease VS volumen sistolico
PGV paracentesis de gran volumen
Introduccion

La cirrosis representa el estadio final comin
en el cual convergen diferentes enfermedades
hepaticas cronicas caracterizada por una fase
asintomatica de duracion variable en la que los
pacientes pueden presentar elementos subclini-
cos de HTP y disfuncion hepatocitica. A medi-
da que la enfermedad progresa con el desarrollo
de mayor HTP y deterioro de la funcion hepatica
aparecen complicaciones como ascitis, SHR e hi-
ponatremia. El desarrollo de cualquiera de estas
complicaciones marca un punto de inflexion en la
evolucion de la enfermedad con notable impacto
pronoéstico debido al aumento de la morbimorta-
lidad™.

Desde el punto de vista hemodindmico, en la
cirrosis compensada, existe un moderado au-
mento de la presion portal y se produce una li-
gera reduccion en la RVSy de la PAM debido a
la vasodilatacion arterial esplacnica. Este feno-
meno se ve compensado por un aumento en el
gasto cardiaco (GC), lo que permite mantener la

presion y el volumen arterial efectivo dentro de

los limites normalesV®. En fases avanzadas se
produce una circulacion hiperdindmica con una
marcada reduccion de la RVS, lo que genera una
disminucion del volumen circulante eficaz®. La
primera alteracion en la funcion renal es la dis-
minucidn en la capacidad de excretar sodio, que
puede incluso presentarse en una etapa de cirro-
sis compensada. La fase siguiente se caracteriza
por la incapacidad para excretar agua libre de
solutos, lo que lleva a que la excrecion de agua
libre se encuentre alterada en la mayoria de los
pacientes con ascitis®”. En una tltima etapa, la
vasoconstriccion renal provoca una caida del flu-
jo sanguineo renal y posteriormente del filtrado
glomerular®®. En la evolucion, el aumento del
GC disminuye de forma progresiva a causa de
la llamada cardiomiopatia cirrdtica, con el de-
sarrollo de disfuncion sistodiastolica, probable-
mente secundaria a hipertrofia ventricular. Con la
progresion de la enfermedad hepatica y empeo-
ramiento de la HTP, la vasodilatacion aumenta

llevando a una reduccion del volumen circulante
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eficaz, que conduce progresivamente a la fibrosis
miocardica®®, A esto se suma la incapacidad de
aumentar la frecuencia cardiaca (FC) a pesar de
una activacion intensa del sistema nervioso sim-
patico (SNS), contribuyendo al empeoramiento
de las complicaciones mencionadasV®,

La clasificacion de Child-Pugh y el score de
MELD-Na son scores pronosticos indicadores de
gravedad y predictores de mortalidad de la en-
fermedad, que ayudan a la toma de conductas te-
rapéuticas como la oportunidad de interconsulta
con servicio de enfermedades hepaticas y la nece-
sidad de trasplante). Ademas los pacientes tam-
bién se pueden clasifi car segun los estadios suge-
ridos por D"Amico y cols. en los que la presencia
de hemorragia digestiva ocasionada por varices
esofagicas y el numero de descompensaciones
distintas al sangrado variceal estan estrechamente
vinculados con la mortalidad a los 5 afios”.

Dentro de dichos eventos, la ascitis refractaria
se define como aquella que no puede ser preveni-
da mediante tratamiento higiénico-dietético-me-
dicamentoso y de recurrencia temprana (después
de una paracentesis terapéutica). El tratamiento
de eleccion en ella es la PGV, con el objetivo de
extraer grandes volumenes de ascitis, lo que lle-
va a una mejoria clinica de sintomas respiratorios
restrictivos. Por otro lado la extraccion de gran-
des volimenes de ascitis origina un incremento
de la actividad de los sistemas neurohormonales
(SNS, ADH y SRAA), que como consecuencia
puede desencadenar una disfuncion circulatoria
post paracentesis, hecho que se asocia con una
rapida reproduccion de la ascitis, peoria de la
funcion renal (pudiendo evolucionar a SHR) e
hiponatremia dilucional, lo que disminuye signi-
ficativamente la sobrevida. La expansion con al-
bumina endovenosa disminuye significativamen-
te la probabilidad de desencadenar una DCPP®),

por lo tanto el Club Internacional de Ascitis reco-
mienda para extraccion de volimenes mayores a
5 litros, la administracion de albimina en forma
lenta, por via endovenosa (6-8 g por cada litro de
ascitis removido), disminuyendo asi la probabili-
dad de desarrollar dicha complicacion®.

En el presente estudio se valor6 el estado hemo-
dinamico de pacientes con cirrosis y ascitis, antes
y después de la realizacion de una PGV asociada
a albimina endovenosa, asistidos en el Servicio
de Enfermedades Hepaticas del Hospital Central
de las FFAA. en el periodo comprendido entre
junio y agosto de 2017, con la utilizacién de una
técnica de valoracion hemodindmica no invasiva

(Finapres® Nova).

Materiales y Métodos

Se realizé un estudio observacional, descriptivo
prospectivo en el que fueron incluidos pacientes
con diagnostico de hepatopatia cronica avanzada
con indicacién de PGV vy asistidos en el Servicio
de Enfermedades Hepaticas del Hospital Central
de las FFAA. Se excluyeron pacientes con indi-
cacion de PGV que presentaran alteracion del
estado hemodinamico vinculado a una causa no

adjudicable a la hepatopatia.

Registro de pacientes y equipa-
miento

Aprobado el trabajo por parte del Comité de
Investigacion del Hospital Central de las FFAA.,
se obtuvo un consentimiento informado escrito y
firmado por los participantes para su inclusion en
el estudio, y para la utilizacion de los datos pro-

venientes de su historia clinica.
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Finapres® Nova

La valoracion hemodindmica fue por medio
de un sistema de monitorizacion hemodinamica
continua no invasiva ampliamente validado de-
nominado Finapres® Nova, que mediante pletis-
mografia digital obtiene distintos parametros he-
modinamicos: Saturacion de O2, FC, PAS, PAM
y PAD, GC, IC, VS, IVS,RVS y IRVS!9,

Los pacientes se monitorizaron antes de la rea-
lizacion de una PGV, inmediatamente después,
entre 48 a 72 horas post-procedimiento y a los 7
a 10 dias.

Analisis estadistico

Se trata de un estudio observacional descripti-
vo de valoracion de los cambios hemodinamicos
ocurridos pre y post PGV en 3 pacientes cirroti-
cos. Dado el escaso numero de pacientes no fue

necesario aplicar tests estadisticos.

Resultados

Se estudiaron 3 hombres de 63, 69 y 58 afos,
P1, P2 y P3 respectivamente. La etiologia fue al-
coholica en 2 pacientes (P1 y P3), y criptogénica
en el restante. En cuanto a la severidad de la ci-
rrosis previo a la paracentesis, todos los pacientes
presentaban un estadio C de Child-Pugh (P1: 11;
P2:10; P3: 11). El score MELD-Na fue de 12, 14
y 20 respectivamente. Los 3 pacientes se encon-
traban en estadio 5 de D'Amico. En relacion a la
presencia de elementos de HTP los 3 pacientes
presentaban vdrices esofagicas, ascitis refractaria
y encefalopatia porto sistémica.

Ninguno de los pacientes estaba recibiendo tra-
tamiento con beta-bloqueantes ni cursaban pro-

cesos infecciosos intercurrentes. En todos se ex-

Monografia

trajeron 8 litros de liquido de ascitis, se realizo
expansion con albumina endovenosa a dosis de
8 gramos por litro de ascitis extraida; y se
descart6 el diagnostico de peritonitis bacteriana
espontanea (PBE) y bacterioascitis. En la Tabla 1
se presenta la analitica sanguinea anterior a la
LPGYV, Los parametros hemodindmicos de cada
uno de

Tabla 1. Analitica sanguinea pre PGV

Pl P2 P3
Hb (g/dl) 8.4 10.7 8.1
Hto (%) 24 33 24
Plaquetas (103/ul) |71 60 48
INR 1.67 1.43 1.51
TP actividad (%) 54 55 51
Cr (mg/dl) 1.08 1.04 1.12
Na+ (mmol/1) 137 139 131
BT (mg/dl) 1.41 5.47 2.34
TGO (u/l) 34 65 25
TGP (u/l) 22 42 18
Alb (g/dl) 2.5 3.8 3

los pacientes, se expresan en las tablas 2, 3 y 4;
y Figuras 1, 2 y 3.

El estado basal de los pacientes estudiados pre-
vio a la paracentesis era diferente en los pacientes
1 y 2 con respecto al tercer paciente. E1 GC en los
pacientes 1 y 2 se encontraba elevado, con una
disminucion de la RVS en relacion a los valores
normales. Por otro lado el tercer paciente presen-
taba un GC basal francamente disminuido y una
RVS aumentada con respecto a la poblacion ge-
neral. La PAM de los tres pacientes se encontraba
disminuida, siendo la del tercer paciente signifi-
cativamente mas baja que la de los dos restantes.

Al momento de la PGV se objetivaron los cam-
bios hemodinamicos mas relevantes, observan-
dose que en los tres pacientes hubo un aumento
del GC, (significativamente mayor en P2 y P3), y
una disminucion de la RVS y de 1a PAM.
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A las 48 horas y a los 7 dias post PGV, el GC y la RVS tienden a retornar al estado basal en los tres
pacientes. La PAM tiende a disminuir a las 48 horas y a aumentar a la semana, retornando al estado

basal e incluso superandolo (P2).

Tabla 2. Parametros hemodindmicos pre y post PGV - P1

Pre PGV 1 hora post PGV 48 hs post PGV 1 semana post PGV
FC (Ipm) 68 80 68 61
PAS (mmHg) 105 114 92 101
PAD (mmHg) 60 51 46 48
PAM (mmHg) 77 76 61 65
GC (L/min) 6.6 6.9 7.3 7.2
IC (L/min/m2) 3.2 3.4 3.5 34
VS (mL) 97 86 108 120
IS (mL/m?) 47 43 51 56
RVS (dinas.s.cm™) 875 696 628 689
IRVS (dinas.s.m?.cm) 0.70 0,56 0.51 0,6

Tabla 3. Parametros hemodinamicos pre y post PGV - P2

Pre PGV 1 hora post PGV 48 hs post PGV 1 semana post PGV
FC (Ipm) 76 76 79 93
PAS (mmHg) 111 104 115 124
PAD (mmHg) 63 63 72 81
PAM (mmHg) 78 76 77 96
GC (L/min) 5.1 9.1 5.1 6.8
IC (L/min/m2) 2.5 4.5 2.5 34
VS (mL) 67 120 64 74
IS (mL/m?) 33 60 32 38
RVS (dinas.s.cm™) 1181 501 1174 909
IRVS (dinas.s.m?.cm™) 0.93 0,42 0.93 0.73
Tabla 4. Descripcion de parametros hemodinamicos pre y post PGV - P3
Pre PGV 1 hora post PGV 48 hs post PGV 1 semana post PGV
FC (Ipm) 60 61 44 63
PAS (mmHg) 88 89 68 108
PAD (mmHg) 55 57 50 51
PAM (mmHg) 63 67 57 66
GC (L/min) 2.8 5.8 3.5 3.0
IC (L/min/m?) 1.3 2.9 1.7 1.4
VS (mL) 46 91 57 57
IS (mL/m?) 22 45 27 27
RVS (dinas.s.cm™) 1766 864 1487 1640
IRVS (dinas.s.m?.cm™) 1.37 0.69 1.15 1.4
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Figura 1. Variacion del GC en relacion a la PGV
GC (L/min)

Figura 2. Variacion de la PAM en relacion a la PGV
PAM (mmHg)

Figura 3. Variacion de RVS en relacion a la PGV
RVS (dinas.s.m2.cm-5)
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A los 7 dias de la paracentesis y de forma con-
comitante al ultimo registro hemodindmico se
extrajo nuevamente analitica sanguinea (Tabla 5).

Analizando la paraclinica previa y posterior a
la PGV, el P1 present6 un incremento de la Cr
de 1,08 a 1,4 2 mg/dl, sin otros cambios signifi -
cativos. El P2 no presentdé cambios a destacar, a
diferencia del tercer paciente quien presentd una
hiponatremia dilucional y un empeoramiento de
su funcién renal luego de realizada la PGV con
un incremento significativo de la Cr, de 1,1 2 pre
PGV a 1,90 mg/dl post PGV, asociandose con
un descenso del Na de 131 a 124 mEq/I.

Tabla 5. Analitica sanguinea 7 dias post PGV

P1 P2 P3
Hb (g/dl) 8.8 11.4 9.5
Hto (%) 26 35 27
Plq (103/uL) 115 78 61
INR 1.67 1.47 1.35
TP actividad % 47 53 59
Cr (mg/dl) 1.42 1.08 1.90
Na+ (mmol/I) 134 143 124
BT (mg/dl) 1.53 4.6 2.37
TGO (u/1) 49 69 32
TGP (u/l) 32 39 21
Alb (g/dl) 2.9 4.0 3.2

Discusion y Conclusiones

Los pacientes incluidos en este estudio se en-
contraban en un estadio avanzado e irreversible
de la cirrosis, siendo el trasplante hepatico el
unico tratamiento curativo”. La pletismografia
se ha utilizado en el Servicio de Enfermedades
Hepaticas del Hospital Central de las FFAA como
forma de valorar de manera no invasiva el estado
hemodinamico en este grupo de pacientes!!D12013),
En nuestro trabajo la valoracion hemodindmica

no invasiva con Finapres® Nova evidencid los

Monografia

cambios hemodindmicos pre y post PGV. Aunque
la muestra no fue representativa dado la exigen-
cia en los criterios de inclusion y el corto periodo
de recoleccion de datos, los resultados obtenidos
permiten establecer conclusiones interesantes.
Los pacientes 1 y 2 presentaron similar estadio
hemodinamico pre PGV, dado por una circula-
cion hiperdindmica con GC elevado, PAM y RVS
disminuidas, encontrandose ambos en el mismo
estadio evolutivo de la enfermedad. Dicho estadio
hemodinamico fue similar al observado en otros
pacientes con estadio C de Child-Pugh!. Asi-
mismo, tuvieron similar respuesta hemodinamica
frente a la PGV. El tercer paciente se encontraba
con un peor estado hemodindmico basal en com-
paracion con los anteriores, que se vio reflejado
mediante una PAM y un GC francamente dis-
minuidos, traduccién de mayor gravedad, como
expresion de estadio final de su enfermedad®®.
Post PGV este paciente present6 una peoria de la
funcidn renal (aumento de la Cr) e hiponatremia
dilucional, en el contexto de una DCPP, compli-
cacion grave asociada a la PGV.

El seguimiento clinico de los pacientes con ci-
rrosis en sus diferentes estadios evolutivos de-
beria incluir la valoracion del estado hemodina-
mico. La posibilidad de disponer de un equipa-
miento que permita caracterizar dicho estado en
estos pacientes de forma no invasiva, permitiria
comprender los diferentes estadios hemodinami-
cos por los que cursa el paciente cirrdtico. Para
estos fines resulta de gran utilidad el Finapres®
Nova, un sistema de monitorizacion hemodina-
mica continua, sencilla, de bajo costo y no inva-
siva, ampliamente validado, que permite obtener
informacion detallada del estado de la circulacion
sistémica'?. Dicha valoracion permitiria tomar
decisiones terapéuticas especificas en el manejo

de la ascitis refractaria, como puede ser la admi-
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nistracion de una mayor cantidad de albumina en-
dovenosa, o la extraccion de una menor cantidad
de liquido ascitico en los pacientes que presenten
un deterioro hemodinamico mayor, con el objeti-
vo de disminuir la probabilidad de desarrollar una
DCPP, pudiendo modificar la evolucion y el pro-

noéstico de los pacientes.
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